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MANIFESTAGOES NEUROLOGICAS DA SiINDROME POS-COVID-19

(Gabriel Soares Da Silva)'; (Henrique Torquato Da Silva Neto)'; (Cassia Vieira
Cintra)?

RESUMO

INTRODUGAO: Mesmo apds sua fase aguda, a COVID-19 (doenca causada pelo
virus SARS-CoV-2) pode causar sintomas persistentes em alguns pacientes. Essa
condigdo é conhecida como COVID-19 longa. Manifestacbes neurolégicas podem
ser observadas e devem ser pautadas a fim de caracterizar seus impactos na vida
dos pacientes. OBJETIVOS: Realizar uma revisao sistematica sobre os impactos
neurolégicos da COVID-19 longa. METODOLOGIA: Trata-se de uma revisdo
sistematica baseada em artigos cientificos, onde foi utilizado as diretrizes PRISMA
para melhor dindmica do estudo. Para coleta de dados foram utilizados os bancos
de dados: Biblioteca Virtual de Saude (BVS), PubMed e SciELO. A pesquisa foi feita
com artigos publicados nos ultimos 5 anos (2020-2025), e realizada com os
seguintes descritores: “COVID-19 Longa”, “Manifestacbes Neurologicas” e
"Transtornos Cognitivos”. RESULTADOS: Este estudo teve como objetivo identificar
as manifestacbes neurolégicas da COVID-19 longa, sua prevaléncia, sintomas
persistentes e impactos na funcionalidade e qualidade de vida dos pacientes. A
analise de 18 artigos permitiu mapear os principais sinais clinicos, possiveis
mecanismos fisiopatologicos e os desafios no diagnostico e manejo. Os achados
revelam a complexidade dos quadros neuroldgicos pos-COVID, destacando lacunas
na literatura cientifica e a necessidade de estratégias clinicas e politicas publicas
especificas para essa condicdo. CONSIDERACOES FINAIS: A revisdo evidenciou
que manifestagdes neuroldégicas da COVID-19 longa, como fadiga, cefaléia e
disfungdes cognitivas, sao prevalentes e debilitantes, mesmo em casos leves. Esses
sintomas decorrem de processos como inflamagcao persistente e disfuncao
endotelial. A heterogeneidade clinica e a falta de marcadores diagnésticos dificultam
a abordagem adequada. Ressalta-se a necessidade de estratégias integradas de
cuidado, com enfoque interdisciplinar, reabilitacdo continua e inclusao da condi¢ao
nas politicas publicas de saude.

PALAVRAS-CHAVE: COVID-19 Longa. Manifestacdes Neuroldgicas. Transtornos
Cognitivos.



NEUROLOGICAL MANIFESTATIONS OF POST-COVID-19 SYNDROME

ABSTRACT

INTRODUCTION: Even after its acute phase, COVID-19 (a disease caused by the
SARS-CoV-2 virus) can cause persistent symptoms in some patients. This condition
is known as long COVID-19. Neurological manifestations can be observed and
should be assessed in order to characterize their impact on patients' lives.
OBJECTIVES: Conduct a systematic review on the neurological impacts of long
COVID-19. METHODOLOGY: This is a systematic review based on scientific articles,
where the PRISMA guidelines were used for better study dynamics. The following
databases were used for data collection: Virtual Health Library (BVS), PubMed and
SciELO. The research was carried out with articles published in the last 5 years
(2020-2025), and carried out with the following descriptors: “Long COVID-19”,
“‘Neurological Manifestations” and "Cognitive Disorders”. RESULTS: This study
aimed to identify the neurological manifestations of long COVID-19, its prevalence,
persistent symptoms and impacts on patients' functionality and quality of life. The
analysis of 18 articles allowed mapping the main clinical signs, possible
pathophysiological mechanisms and challenges in diagnosis and management. The
findings reveal the complexity of post-COVID neurological conditions, highlighting
gaps in the scientific literature and the need for specific clinical strategies and public
policies for this condition. FINAL CONSIDERATIONS: The review showed that
neurological manifestations of long COVID-19, such as fatigue, headache, and
cognitive dysfunction, are prevalent and debilitating, even in mild cases. These
symptoms result from processes such as persistent inflammation and endothelial
dysfunction. Clinical heterogeneity and the lack of diagnostic markers make it difficult
to adequately approach the disease. The need for integrated care strategies with an
interdisciplinary approach, continuous rehabilitation, and inclusion of the condition in
public health policies is highlighted.

KEYWORDS: COVID-19 Long. Neurological Manifestations. Cognitive Disorders.
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INTRODUGAO

Desde o surgimento da COVID-19 no final de 2019 na cidade de
Wuhan, na China, causada pelo SARS-CoV-2, diversos sintomas persistentes tém
sido relatados apds a fase aguda da infecgao, configurando a chamada sindrome
pds-COVID-19 (JUNIOR et al., 2024). A COVID-19 longa ou sindrome
p6s-COVID-19, (conjunto de sintomas que persistem ou surgem apos a infecgéo
inicial pelo coronavirus (SARS-CoV-2), mesmo em pessoas que tiveram casos leves
ou moderados da doencga. Os sintomas podem durar semanas ou até meses, e
afetam diversas areas do corpo). Essa condigcdo vem despertando a atencdo da
comunidade cientifica e dos profissionais da saude, principalmente pelos efeitos
neuroldgicos relatados, que podem impactar significativamente a qualidade de vida
dos pacientes afetados (VALE; CUNHA; REIS, 2024).

A prevalénci da sindrome p6s-COVID-19, tem variado entre diferentes
estudos e populagbes, mas estima-se que cerca de 10% a 30% das pessoas que
foram infectadas pelo coronavirus desenvolveram sintomas persistentes apds a fase
aguda da doenga. Aproximadamente 1 em cada 3 pacientes pode experimentar a
condigcdo, com a maior prevaléncia observada entre aqueles que tiveram formas
leves ou moderadas da COVID-19. Embora o risco seja mais alto em pessoas com
comorbidades, como diabetes e hipertensdo, a sindrome pds-COVID também afeta
individuos jovens e saudaveis (CORREIA et al., 2022).

Os efeitos neuroldgicos, psiquicos e sensoriais observados na
sindrome pd6s-COVID19 incluem sintomas como ansiedade, depresséao, alteracdes
cognitivas e dificuldades de socializagdo, os quais interferem no retorno as
atividades diarias e no bem-estar geral. A literatura indica que esses sintomas
podem estar relacionados a alteragcdes no sistema nervoso central, desencadeadas
por inflamagao cronica, disfungdes imunoldgicas e hipdxia durante a infecgdo aguda.
Essa combinacao de fatores pode gerar desequilibrios neuroquimicos e estruturais
duradouros no cérebro (CORREIA et al., 2022).

As pesquisas sugerem que o0s impactos no sistema nervoso podem
ocorrer por diferentes mecanismos. A fisiopatologia da COVID-19 inclui respostas
inflamatdrias exacerbadas, les6es endoteliais, trombose e disfungcbes mitocondriais
que, em conjunto, contribuem para a ocorréncia de sequelas neuroldgicas. A



invasdo direta do virus em células neurais, bem como a ativacdo de citocinas
inflamatorias, como a interleucina-6 (IL-6) e o fator de necrose tumoral alfa (TNF-a),
também sdo apontadas como causas provaveis para os disturbios neuroldgicos
prolongados (ARAUJO et al., 2025)

A acdo do SARS-CoV-2 no sistema nervoso central pode afetar a
integridade de regides cerebrais envolvidas em fungdes cognitivas e emocionais.
Esses impactos neurocognitivos se manifestam por meio de disturbios de atencéo,
memoria, processamento mental lento e dificuldades executivas, sendo comuns
entre pacientes pos-COVID-19. Essa condicado vem sendo coloquialmente conhecida
como “névoa cerebral” e pode permanecer por 3 a 6 meses, mesmo apos a
recuperacao clinica da fase aguda ( FREITAS E BANHATO, 2022).

Outro aspecto relevante discutido na literatura diz respeito a intersecéo
entre sintomas neuroldgicos e transtornos psiquiatricos. Observa-se que o0s
disturbios neuropsiquiatricos associados a COVID-19 incluem depressao,
transtornos de ansiedade, estresse pos-traumatico e insénia. Esses sintomas podem
ser resultado tanto da acao direta do virus quanto das consequéncias do isolamento
social, hospitalizagbes prolongadas, uso de medicamentos, ou da propria
experiéncia traumatica da doenca. O entrelagamento entre fatores organicos e
psicossociais representa um desafio para a abordagem terapéutica, que deve
considerar uma visao integrativa do paciente ( GIACALONE et al., 2021)

Os sintomas persistentes interferem na funcionalidade dos individuos,
gerando impactos diretos na produtividade, nas relagdes sociais € na sobrecarga
dos servicos de saude. A multiplicidade dos sintomas, somada a escassez de
protocolos clinicos especificos para o acompanhamento de pacientes com
COVID-19 longa, demanda esforcos coordenados entre pesquisadores, clinicos e
gestores da saude publica. A auséncia de marcadores diagndsticos especificos e a
heterogeneidade dos quadros clinicos tornam o manejo ainda mais desafiador (
JUNIOR, ARAUJO E FERREIRA, 2024).

Diante desse panorama, justifica-se a realizacdo da presente revisao
sistematica, tendo em vista a crescente prevaléncia dos casos de COVID-19 com
manifestacdes clinicas persistentes e a necessidade de compreender melhor suas
manifestacdes neuroldgicas. A principal problematica que orientou este estudo é:
“Quais sédo as principais manifestagbes neurolégicas associadas a sindrome
pos-COVID-19, e quais mecanismos fisiopatoldgicos estdo envolvidos em sua
persisténcia apds a fase aguda da infecgdo?” A relevancia da tematica se evidencia



ao considerar os impactos diretos na qualidade de vida dos individuos, a sobrecarga
dos sistemas de saude e a necessidade de formacao continua de profissionais para
o diagndstico e manejo adequado dessas condi¢gdes neuroldgicas.

O objetivo deste estudo foi realizar uma revisdo sistematica da
literatura cientifica sobre as manifestacbes neuroldgicas associadas a sindrome
pos-COVID-19, com énfase em seus mecanismos fisiopatoldgicos, impacto clinico e
implicagdes para o diagndstico e manejo interdisciplinar.

METODOLOGIA

Esta revisao sistematica foi conduzida com o objetivo de reunir, analisar
e sintetizar evidéncias cientificas sobre as manifestagbes neurologicas persistentes
associadas a sindrome pés-COVID-19. O processo metodologico adotado seguiu 0os
critérios de rigor cientifico recomendados para revisdes sistematicas, baseando-se
nas diretrizes PRISMA (Preferred Reporting Iltems for Systematic Reviews and
Meta-Analyses), o que garante transparéncia, reprodutibilidade e confiabilidade dos
dados.

A pergunta norteadora da pesquisa foi: “Quais sdo as principais
manifestagbes neurolégicas associadas a sindrome pos-COVID-19, e quais
mecanismos fisiopatolégicos estdo envolvidos em sua persisténcia apos a fase
aguda da infecgdo?””

As bases de dados utilizadas para a busca dos estudos foram:
PubMed, SciELO e BVS. A busca foi realizada entre janeiro e margo de 2025,
utilizando os seguintes descritores controlados e ndo controlados em portugués e
inglés: “COVID longa”, “sindrome po6s-COVID”, “manifestagbes neurologicas”,
“neurologia po6s-COVID”, “COVID-19 sequelae”, “long COVID”, “neurological
complications”, “brain fog”, “fatigue”, “post-viral syndrome”. Optou-se por esse
recorte por abranger o periodo da pandemia e os anos seguintes, quando as
manifestagbes neuroldgicas passaram a ser amplamente investigadas. Os
descritores foram combinados com operadores booleanos AND e OR para aumentar
a sensibilidade da busca. Este estudo nao foi registrado em plataformas como o

PROSPERO ou outra base de transparéncia, o que representa uma limitagao.



Os critérios de inclusdo foram: (1) artigos publicados entre 2020 e
2025; (2) estudos originais, revisdes sistematicas e narrativas com abordagem
clinica, epidemioloégica ou fisiopatoldégica das manifestacbes neurologicas da
sindrome pds-COVID-19.; (3) estudos disponiveis em portugués ou inglés; e (4)
publicagdes em periddicos revisados por pares. Foram excluidos: (1) estudos com
foco exclusivamente psiquiatrico, sem abordagem neurolédgica clara; (2) estudos
pré-clinicos ou experimentais com modelos animais; (3) artigos de opinido, editoriais
ou cartas ao editor; e (4) duplicatas e publicagbes sem acesso ao texto completo.

Apoés a busca inicial, os titulos e resumos foram analisados. Os artigos
que atenderam aos critérios de inclusdo foram selecionados para leitura na integra.
Foram selecionados ao final 18 artigos cientificos que atenderam plenamente aos
critérios da pesquisa e que forneceram dados relevantes sobre a tematica proposta.

Foi seguido o modelo de sele¢cdo de estudos conforme o fluxograma
PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses),
garantindo transparéncia e rastreabilidade no processo de identificagdo, triagem,
elegibilidade e inclusédo dos artigos. Inicialmente, foram identificados 75 registros por
meio de buscas estruturadas nas bases de dados PubMed (n = 35), SciELO (n = 40)
e Biblioteca Virtual em Saude — BVS (n = 27), utilizando os descritores controlados e
nao controlados combinados com os operadores booleanos “AND” e “OR”. Nao
houve registros removidos antes da triagem (n = 0). Apds a remocao de 27 registros
duplicados, seguiram para analise 48 publicagdes unicas.

A leitura de titulos e resumos resultou na exclusdo de 47 artigos, por
nao atenderem aos critérios tematicos ou metodologicos. Restaram 28 artigos com
texto completo analisado, dos quais 10 foram excluidos por ndo atenderem aos
critérios de inclusdo, como auséncia de método comparativo ou desenho
incompativel. Assim, 18 artigos cientificos foram considerados elegiveis e incluidos
na presente revisdao (FIGURA 1). O processo de triagem, selecdo e inclusao foi
realizado por dois revisores independentes, com participacdo de um terceiro revisor
em casos de discordancia, garantindo a validade do processo de analise qualitativa

dos dados.

FIGURA 1. Fluxograma Prisma
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RESULTADOS

Os objetivos deste estudo incluem desde identificar as manifestacdes
neurologicas da sindrome pés COVID-19, como sua prevaléncia e principais
sintomas, até como isso pode gerar impacto significativo na funcionalidade e
qualidade de vida destes pacientes.

Os resultados abordam varias facetas das manifestagdes clinicas dos
pacientes que passaram por um quadro de sindrome pds COVID-19. Foi observado
quais as caracteristicas dos sinais e sintomas persistentes. A partir da analise dos
estudos selecionados na revisdo sistematica, foi possivel identificar um conjunto
consistente de evidéncias sobre as manifestagcdes neuroldgicas associadas a
sindrome pos COVID-19. Os 18 artigos incluidos apos a aplicagao dos critérios de
elegibilidade forneceram dados relevantes que permitiram mapear os principais
sintomas, possiveis mecanismos fisiopatoldgicos envolvidos e os desafios
enfrentados no diagndstico e no manejo clinico dessas manifestacbes. Os
resultados evidenciam a diversidade e a complexidade dos quadros neurolégicos
relatados, além de apontarem para lacunas importantes na literatura, que impactam

diretamente na pratica clinica e nas politicas publicas de saude.



Estudos como os de NORDVIG et al. (2021) e BRIDWELL et al. (2020)
relatam encefalopatia, AVC e crises convulsivas como manifestagdes frequentes. Ja
FREITAS e BANHATO (2022) e CORREIA et al. (2022) destacam os impactos
neurocognitivos da doenga, com énfase em sintomas como névoa cerebral,
transtornos de meméaria e dificuldades de concentragao.

GIACALONE et al. (2021) e GRAHAM et al. (2022) reforgcam que esses
disturbios neurolégicos muitas vezes se prolongam por meses apds a infeccao
aguda, podendo evoluir para quadros neuropsiquiatricos mais graves, como
ansiedade, depressao e transtornos do sono.

A presenca de cefaleia persistente também foi citada em diversos
estudos, como os de AL-JAHDHAMI et al. (2021) e CONTI et al. (2023), que
apontam esse sintoma como um dos mais comuns entre 0os sobreviventes da
COVID-19. Ja JING et al. (2022) e AHAMED et al. (2022) discutem os mecanismos
fisiopatolégicos subjacentes, como inflamagéo persistente, disfungdo endotelial e
ativacdo imune crénica, que podem explicar o surgimento e a manutengado dos
sintomas neuroldgicos.

VALE et al. (2024) e FERNANDEZ-DE-LAS-PENAS (2022) destacam a
dificuldade de padronizagédo diagndstica, apontando que a auséncia de marcadores
especificos para COVID longa dificulta 0 manejo clinico. Além disso, ARAUJO et al.
(2025) e LI et al. (2023) alertam para a importancia do acompanhamento
multidisciplinar, dada a diversidade e complexidade dos quadros neurolégicos
relatados.

O Grafico 1 é constituido pelo numero de artigos utilizados no estudo,
e seus respectivos sintomas neuroldgicos achados. Representando sua frequéncia
nos 18 artigos utilizados para base deste estudo.

A Tabela 1 é constituida pelos artigos que compuseram a amostra final
do estudo e contém os seguintes itens analisados: autores, ano de publicagao,
objetivos, titulo dos artigos, método de pesquisa e resultados encontrados.
Apresenta um resumo abrangente dos estudos que compdem nossa amostra final,

proporcionando uma visao detalhada do tema.

GRAFICO 1: Sintomas evidenciados nos 18 artigos selecionados para este

estudo e seus respectivos sintomas neurolégicos encontrados.



Frequéncia de sintomas em estudos sobre Sindrome Pés-COVID-19
14

=18)

Numero de artigos (n

Sintomas

FONTE: Elaboragdao propria.



TABELA 1: Principais objetivos e resultados obtidos no estudo, com base nos artigos usados neste estudo.

N° Autores / Ano Titulo Objetivos Métodos Resultado

1 AHAMED. et Endotelopatia na COVID Revisar e discutir as possiveis causas e Revisao de literatura. | O resultado foi que a COVID longa
al.2022. ’ longa: mecanismos mecanismos patofisiolégicos da COVID longa. resulta de multiplos mecanismos,

’ hipotetizados e incluindo inflamacgéo persistente e
abordagens terapéuticas disfungao imune.
potenciais

2 AL-JAHDHAMI A sindrome pés-aguda da | Revisar e resumir a literatura existente sobre a Revisao de literatura. Revis?o na_rrativa da literatura
I AL-NAAMAI\]I, COVID-19 (COVID longa). | sindrome pds-aguda da COVID-19 (ang C|fant|’f|ca disponivel sobre a sindrome
K.: AL-MAWALI. CQVID), d_esta’car)dO suas manifestagdes pos-COVID.

A.. 2021. clinicas, diagnéstico e tratamento.

3 ARAUJO, et al., Fisiopatologia da Analisar a fisiopatologia da COVID-19 e suas Revisao de literatura. | ldentificou inflamagéao sistémica e
2025. COVID-19 e as suas complicagbes persistentes. sequelas multi organicas que exigem

complicagbes persistentes. acompanhamento prolongado.

4 BORGES, P. K. Condicdes p6s-COVID-19 | Analisar os desafios da identificagédo e Revisdo de literatura. | Constatou-se a dificuldade de
O.; WALDMAN, no Sistema Unico de enfrentamento das condigdes pés-COVID-19 no reconhecimento e manejo das
E. A.; MARTINS, | Saude: explorando o Sistema Unico de Saude (SUS) no Brasil. condi¢des pos-COVID-19 no SUS,
C. M., 2024 terreno incerto da destacando a necessidade de

identificacdo e estratégias organizacionais e politicas
enfrentamento. publicas especificas.

5 BRIDWELL, R;; Complicagdes Revisar as complicagbes neurologicas Revisao de literatura. | Foi identificado varias complicagdes
LONG, B; neuroldgicas da associadas a COVID-19, baseando-se nos neuroldgicas relacionadas a
GOTTLIEB, M., COVID-19. dados emergentes da literatura médica. COVID-19, como encefalopatia,
2020. acidente vascular cerebral (AVC) e

crises convulsivas, reforcando a
necessidade de atencdo neurolégica
durante o manejo da doencga.

6 CONTI, et al., COVID longa: Discutir o enquadramento clinico, biomarcadores | Revisao de literatura. | O estudo apresentou potenciais
2023. enquadramento clinico, e abordagens terapéuticas relacionadas a Long biomarcadores para Long COVID,




biomarcadores e
abordagens terapéuticas.

COVID.

discutiu manifestagdes clinicas
persistentes e sugeriu abordagens
terapéuticas promissoras.

7 CORREIA, et al., | Os efeitos Investigar os efeitos neuroldgicos, psiquicos e Revisao de literatura. | O estudo evidenciou que a COVID-19
2022. neurolégicos-psiquicos-se | sensoriais apresentados pela populagao apés pode gerar sintomas persistentes
nsitivos manifestados pela | infeccao pela COVID-1 como ansiedade, depresséo,
populacéo apds o contagio alteragbes cognitivas, perda de olfato e
com a COVID-19. paladar, entre outros disturbios
neuroldgicos e sensoriais.

8 FERNANDEZ-DE | COVID longa: definicdo Definir e discutir a terminologia atual para a Revisao de literatura. | O autor propds uma definigdo mais
-LAS-PENAS, atual. condigao conhecida como Long COVID. clara para Long COVID,

2022. diferenciando-a de sintomas
pés-agudos e defendendo a
padronizacao de critérios diagnésticos.

9 FREITAS; Acao da COVID-19 no Analisar a agao da COVID-19 no sistema Revisdo de literatura. | O estudo evidenciou que a COVID-19
BANHATO, 2022. | sistema nervoso central: nervoso central e seus impactos neurocognitivos pode causar comprometimentos

impactos neurocognitivos. neurocognitivos como dificuldades de
memoria, atengao, linguagem e
processamento mental.

10 | GIACALONE, et | Disturbios neuroldgicos e Descrever os disturbios neuropsiquiatricos Revisao de literatura. | Foram relatados diversos disturbios
al., 2021. neuropsiquiatricos associados a COVID-19 e apresentar como depressao, ansiedade,

associados a COVID-19. consideragdes finais sobre o tema. transtornos do sono, psicose e déficits
Parte Il: disturbios cognitivos em pacientes
neuropsiquiatricos e pos-COVID-19.

consideragdes finais.

11 | GRAHAM,; Abordagens terapéuticas Revisar e discutir as abordagens terapéuticas Revisao de literatura. Foram abordadas estratégias
KORALNIK; para as manifestagdes para as manifestagdes neurolégicas associadas terapéuticas para tratar manifestagbes
LIOTTA, 2022. neurolégicas da a COVID-19. neurolégicas agudas e crénicas da

COVID-19. COVID-19, ressaltando a necessidade
de abordagens individualizadas.

12 | JING, et al., Mecanismos Investigar os mecanismos fisiopatolégicos Revisao de literatura. | O estudo descreveu que a inflamagao
2022. fisiopatolégicos da responsaveis pela trombose na COVID-19 aguda persistente, disfuncdo endotelial e




10

trombose na COVID-19
aguda e longa

e na Long COVID.

ativagao anormal do sistema imune
séo fatores-chave para o
desenvolvimento de trombose em
pacientes com COVID-19 aguda e
Long COVID.

13 | JUNIOR; COVID-19 longa: uma Oferecer uma visdo abrangente sobre os efeitos | Revisdo de literatura. | O estudo identificou multiplos efeitos
ARAUJO; perspectiva abrangente prolongados da infec¢do por coronavirus, persistentes, incluindo sintomas
FERREIRA, sobre os efeitos abordando aspectos clinicos, psicoldgicos e respiratorios, neuroldgicos e impactos
2024. prolongados da infecgao sociais. psicossociais, ressaltando a

por coronavirus. complexidade do manejo da COVID-19
longa.

14 | LI, et al., 2023. Desfechos de saude a Explorar os desfechos de saude a longo prazo, Revisao de literatura.

longo prazo, mecanismos mecanismos fisiopatolégicos e estratégias de O estudo apontou que a COVID-19

fisiopatolégicos e manejo manejo multidisciplinar da COVID-19 longa. longa envolve multiplos sistemas

multidisciplinar da COVID corporais e requer abordagens

longa. integradas para diagnéstico e
tratamento eficaz.

15 | MILL; POLESE, Sindrome Pés-COVID ou Discutir os impactos da Sindrome P6s-COVID Revisdo de literatura.

2023. COVID Longa: um novo (COVID Longa) e os desafios que ela impde ao O texto destaca a necessidade de
desafio para o sistema de | sistema de saude. reestruturagao dos servigos de saude
saude. para atender a demanda crescente de

pacientes com sequelas da COVID-19
e enfatiza a importancia de estratégias
de acompanhamento e reabilitagéo.

16 | NORDVIG, et al., | Possiveis manifestacdes Revisar as potenciais manifestacbes Revisao de literatura.

2021.

neurolégicas da
COVID-19.

neurolégicas associadas a infec¢ao pelo
SARS-CoV-2.

O artigo descreveu manifestacées
neurolégicas variadas, como
encefalopatia, acidente vascular
cerebral, neuropatias periféricas e
transtornos cognitivos, ressaltando a
importancia do reconhecimento
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precoce dessas complicagdes.

17 | VALE; CUNHA.; | Transtornos neurologicos Analisar os transtornos neurolégicos que podem | Revisdo de literatura.

REIS, 2024 p6s-COVID-19. surgir apés a infecgédo pela COVID-19. O estudo evidenciou uma ampla
variedade de transtornos neurolégicos
pos-infecgao, incluindo neuropatias
periféricas, encefalopatias e
comprometimento cognitivo,
reforgcando a necessidade de
monitoramento continuo dos
pacientes.

18 | ZUIN; COVID longa: esta na hora | Discutir a necessidade de revisar a definigédo Revisao de literatura.

MAZZITELLI, de revisar a definigdo? atual de COVID longa, considerando novos O estudo argumenta que a definicdo

CATTELAN, achados clinicos e epidemioldgicos. vigente de COVID longa pode nao

2023 contemplar toda a diversidade de

manifestagdes clinicas, sugerindo
atualizagbes para melhor orientagcao
diagnostica e terapéutica.

Fonte: Elaboracgao prépria.
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DISCUSSAO

A pandemia causada pelo SARS-CoV-2 revelou uma ampla diversidade
de manifestagdes clinicas inicialmente associadas a fase aguda da COVID-19,
porém, com a evolugdo da pandemia, constatou-se que muitos pacientes continuam
a apresentar sintomas persistentes apds a recuperagao inicial, caracterizando a
chamada COVID-19 longa ou sindrome po6s-COVID-19. Conforme
FERNANDEZ-DE-LAS-PENAS (2022), essa sindrome pode ser definida como a
persisténcia de sintomas relacionados a infecgcdo por SARS-CoV-2 por mais de
quatro semanas desde o inicio dos sintomas agudos, incluindo sintomas continuos,
que reaparecem ou surgem apos um periodo de melhora clinica. Essa ampla gama
sintomatica e seu impacto significativo na saude publica tornam fundamental a
identificacdo precoce e o monitoramento adequado para um manejo clinico eficaz e
a prevencao de complicagdes a longo prazo.

ZUIN, MAZZITELLI e CATTELAN (2023) argumentam que a definicao
vigente da sindrome pds COVID-19 ainda é limitada e necessita de revisao,
considerando a heterogeneidade dos sintomas e a variabilidade temporal observada
entre os pacientes. Os autores propdem uma categorizagdo mais precisa, levando
em conta aspectos como a duracdo dos sintomas, os sistemas organicos afetados e
a intensidade funcional da condi¢ao. Essa proposta visa facilitar o diagndstico clinico
e o direcionamento terapéutico, além de aprimorar o delineamento de estudos
populacionais.

O entendimento da sindrome pés-COVID-19 como uma sindrome
multifatorial tem sido reforcado por estudos como o de AL-JAHDHAMI, AL-NAAMANI
E AL-MAWALI (2021), que apontam a existéncia de sintomas persistentes em até
30% dos pacientes que se recuperam da infecgcdo aguda. Os sintomas mais
frequentemente relatados incluem fadiga, dispneia, dor toracica, transtornos do sono
e, especialmente, manifestagées neuroldgicas, como cefaléia, transtornos cognitivos
e neuropatias. Essa sintomatologia pode ocorrer independentemente da gravidade
da infecgao inicial, afetando tanto pacientes hospitalizados quanto os tratados em
regime ambulatorial.

Do ponto de vista neuroldgico, a sindrome pds-COVID-19 levanta

importantes questionamentos sobre os mecanismos patoldgicos envolvidos e sua
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relevancia clinica. PILOTTO et al. (2021) demonstraram que até 30% dos individuos
avaliados apresentavam manifestagdes neuroldgicas apos trés meses da infecgéao,
com maior incidéncia de fadiga mental, disturbios de atencao e cefaléia cronica.
Esses sintomas afetam a capacidade funcional dos individuos e geram implicagdes
diretas na qualidade de vida e na reinsercéo social e profissional.

BRIDWELL, LONG E GOTTLIEB (2020) destacam que as
complicagdes neurolégicas da COVID-19, mesmo em sua fase aguda, incluem
encefalite, AVC, sindrome de Guillain-Barré e encefalopatia. Na fase p6s-aguda, a
persisténcia ou surgimento de novas manifestagdes neuroldgicas sugere que o virus
pode desencadear processos inflamatoérios duradouros e disfungdes
neurovasculares. Esses achados tornam imprescindivel a identificagdo precoce das
manifestagdes neurolégicas da sindrome pdés-COVID-19 e sua distingdo de outras
condigdes neuroldgicas preexistentes.

NORDVIG et al. (2021) também reforcam que os sintomas neurolégicos
associados a COVID-19 podem estar relacionados a mecanismos diretos, como
invasao viral do sistema nervoso central, ou indiretos, como a resposta inflamatodria
exacerbada. Eles salientam que a COVID-19 longa representa uma entidade clinica
distinta e requer estratégias diagnosticas e terapéuticas especificas. A
caracterizagdo adequada desses sintomas € fundamental para o desenvolvimento
de protocolos de acompanhamento e para a definicdo de politicas publicas voltadas
a reabilitacao de pacientes acometidos.

Além da abordagem clinica, € essencial considerar os aspectos
imunopatologicos e fisiopatolégicos da sindrome pés-COVID-19. VAN EIJK et al.
(2021) explicam que a disfungdo imune sustentada, a ativagdo cronica de células
inflamatorias e a presenga de autoanticorpos contribuem para o surgimento de
sintomas prolongados. A inflamacgao persistente pode afetar diretamente o sistema
nervoso, comprometendo fungdes cognitivas e motoras. Essa compreensao reforga
a necessidade de integrar conhecimentos da neurologia, imunologia e infectologia
na abordagem da sindrome p6s-COVID.

Em termos de gestao clinica, a auséncia de consenso sobre a definigdo
operacional da sindrome p6s-COVID-19 dificulta a implementacdo de diretrizes
padronizadas. Segundo SISO-ALMIRALL et al. (2021), ha urgéncia na criacdo de
protocolos de atengdo primaria voltados ao diagnostico precoce e ao

acompanhamento longitudinal de pacientes com sintomas prolongados. O
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acompanhamento  multiprofissional, incluindo neurologistas, psiquiatras e
fisioterapeutas, tém se mostrado uma estratégia eficaz para mitigar os efeitos da
condic&o e promover a recuperacao integral dos pacientes.

As diretrizes clinicas também tém sido atualizadas para incorporar
evidéncias recentes. SEO et al. (2024) propuseram um conjunto de critérios
diagndsticos baseado na duragéao, gravidade e impacto funcional dos sintomas, com
destaque para os comprometimentos neuroldgicos. Esses critérios auxiliam os
profissionais de saude na diferenciacdo entre sindrome pés-COVID-19 e outras
sindromes pdés-virais ou condicdes psiquiatricas.

Por fim, RAVEENDRAN (2020) alerta para os desafios no
reconhecimento da sindrome pdés-COVID-19 especialmente em paises com
limitagbes estruturais nos sistemas de saude. A auséncia de exames laboratoriais
especificos para confirmar o diagnostico reforca a importédncia da anamnese
detalhada, do exame clinico minucioso e da escuta ativa dos relatos dos pacientes.
O autor propdée um conjunto de critérios clinicos adaptaveis a diferentes realidades,
a fim de garantir maior equidade no acesso ao diagndéstico e ao tratamento da
condigao.

Os sintomas neurolégicos estdo entre os mais persistentes e
debilitantes na sindrome pés-COVID-19, sendo frequentemente relatados por
pacientes semanas ou até meses apos a fase aguda da infecgédo. Entre os principais
achados estdo fadiga cronica, cefaléia, transtornos cognitivos (como a chamada
‘névoa mental”’) e neuropatias periféricas. Esses sintomas tém sido amplamente
estudados pela comunidade cientifica por seu impacto funcional e pela
complexidade dos mecanismos subjacentes (PILOTTO et al., 2021; NORDVIG et al.,
2021).

A fadiga crbénica € uma das queixas mais prevalentes entre pacientes
com sindrome p6s-COVID-19.. Diferentemente do cansago comum, trata-se de uma
exaustao fisica e mental desproporcional a atividade exercida, com recuperagao
lenta e resisténcia ao repouso. Segundo LI et al. (2023), essa fadiga esta associada
a desregulacdo do sistema nervoso autbnomo, inflamagao persistente e alteracdes
hormonais, especialmente no eixo hipotalamo-hipofise-adrenal. Estudos apontam
que a fadiga pode afetar até 60% dos pacientes em recuperagao e impactar
significativamente sua qualidade de vida e capacidade de retorno as atividades
cotidianas e profissionais (AL-JAHDHAMI et al., 2021).
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Além da fadiga, a cefaleia po6s-COVID-19 também tem sido
amplamente relatada. Trata-se de uma dor de cabega que pode surgir durante a fase
aguda da infeccdo ou persistir por meses, com caracteristicas variadas. BRIDWELL,
LONG E GOTTLIEB (2020) relatam que a cefaléia em pacientes com COVID-19
longa apresenta diferentes perfis, como tensional, em pressdo constante ou mesmo
migranosa. Sua duracdo pode ser prolongada, e a resposta a analgésicos
comumente utilizados nem sempre ¢é satisfatoria. Acredita-se que mecanismos como
inflamac&o meningea, ativagao trigeminal e alteragbes vasculares cerebrais estejam
envolvidos em sua génese (GRAHAM, KORALNIK E LIOTTA, 2022).

Outro sintoma marcante € a chamada “névoa cerebral” ou “brain fog”,
que envolve déficits cognitivos leves a moderados, com prejuizos na memoéria de
trabalho, atencgao, linguagem e velocidade de processamento. NORDVIG et al.
(2021) apontam que esses transtornos cognitivos afetam o desempenho intelectual e
profissional, sendo frequentemente subestimados por sua natureza subjetiva.
Instrumentos como o Montreal Cognitive Assessment (MoCA) e o Mini-Exame do
Estado Mental (MEEM) tém sido utilizados para rastrear essas alteracoes. Li et al.
(2023) destacam que esses déficits podem persistir mesmo em pacientes jovens,
sem comorbidades, e tém sido atribuidos a neuroinflamacéo e ao estresse oxidativo
crénico desencadeado pelo virus.

As neuropatias periféricas também compdem o quadro neurolégico da
sindrome pos COVID-19. Esses disturbios incluem sintomas como dor em
queimacéo, formigamento, perda de sensibilidade e fraqueza muscular. VAN EIJK et
al. (2021) explicam que tais manifestacbes podem estar relacionadas a processos
inflamatorios autoimunes, como a ativagao anormal de linfocitos T e B e a producéao
de autoanticorpos que atacam os nervos periféricos. Além disso, a hipoxemia
durante a fase aguda pode levar a isquemia neural. O diagnéstico dessas condigdes
envolve testes como eletroneuromiografia, dosagens de marcadores inflamatérios e
exames de neuroimagem quando necessario (SEO et al., 2024).

A diversidade das manifestagbes neuroldgicas pos-COVID exige uma
abordagem clinica cuidadosa, uma vez que tais sintomas podem se sobrepor ou se
confundir com transtornos neurolégicos prévios, condi¢gdes psiquiatricas ou até com
efeitos colaterais de medicamentos. SISE-ALMIRALL et al. (2021) destacam que o
rastreamento precoce e sistematico dessas manifestagbes pode evitar diagndsticos

tardios e permitir intervengdes terapéuticas mais eficazes. O uso de escalas
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padronizadas de avaliagado funcional e cognitiva tem sido incentivado para garantir
maior precisao nos registros clinicos e nas pesquisas populacionais.

A persisténcia de manifestagcbes neuroldgicas tem implicacoes
significativas para os pacientes e para o sistema de saude. RAMOS (2024) observa
que o impacto funcional dessas sequelas tem gerado uma nova demanda nos
servicos publicos de saude, principalmente nos ambulatérios de especialidades e
nas unidades de reabilitagdo. A sobrecarga dos servigos, aliada a escassez de
profissionais especializados, dificulta o acesso ao diagnostico precoce e ao
tratamento adequado.

A magnitude do problema também é reconhecida em estudos
nacionais. MILL E POLESE (2023) analisam a sindrome pés-COVID no Brasil como
um desafio emergente para o Sistema Unico de Saude (SUS), considerando a
prevaléncia crescente de pacientes com queixas neurologicas poés-infecgéo. Eles
alertam para a necessidade de politicas publicas que incluam protocolos especificos
para atendimento e acompanhamento desses pacientes, com foco na reabilitagao
neuroldgica e no suporte psicossocial.

Diante da complexidade clinica, torna-se indispensavel a atuacao de
equipes multidisciplinares que incluam neurologistas, clinicos gerais, psicologos e
fisioterapeutas. CONTI et al. (2023) e GRAHAM, KORALNIK E LIOTTA (2022)
recomendam a implementagdo de centros de atendimento p6s-COVID, voltados
para avaliagao global e tratamento especifico das manifesta¢cdes neuroldgicas, com
acesso a exames complementares, reabilitagdo cognitiva e acompanhamento
psicologico.

A resposta inflamatéria desregulada € uma das principais hipéteses
para explicar os efeitos neurolégicos da sindrome pos COVID-19. Durante a
infeccdo aguda, observa-se uma “tempestade de citocinas” com liberacéo
exacerbada de interleucinas (IL-6, IL-1B), fator de necrose tumoral alfa (TNF-a) e
outras moléculas inflamatdrias. VAN EIJK et al. (2021) explicam que esse estado
inflamatério sistémico, mesmo apods a eliminagao do virus, pode se manter em niveis
subclinicos, afetando o sistema nervoso central (SNC) de maneira indireta, por meio
da quebra da barreira hematoencefalica, ou direta, por infiltragcdo de células imunes
no tecido neural.

LI et al. (2023) reforcam que o prolongamento da inflamagao esta

associado a disfungdes neurovasculares e a ativagdo de células gliais no cérebro, o
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que contribui para sintomas como fadiga, dor cronica e transtornos cognitivos. Essa
ativagdo microglial pode comprometer a neurogénese e afetar sinapses neuronais,
prejudicando processos de memoria e atengdo. Além disso, a persisténcia de
antigenos virais em tecidos neurais pode estimular uma resposta inflamatoéria local
prolongada, mesmo na auséncia de replicagao viral ativa.

A disfuncdo endotelial também se destaca como um dos mecanismos
centrais na sindrome p6s-COVID-19. AHAMED et al. (2022) introduzem o conceito
de “endoteliopatia da sindrome poés COVID-19”, caracterizado pela ativagao
sustentada do endotélio vascular, com producdo aumentada de citocinas, diminuicao
da biodisponibilidade de 6xido nitrico e maior adesao de leucdcitos. Esse estado
pré-inflamatoério e pré-trombotico compromete a microcirculagéo cerebral, podendo
desencadear eventos isquémicos silenciosos, inflamacéo local e dor neuropatica
persistente.

Complementando essa hipotese, JING et al. (2022) discutem os
mecanismos de trombose associados a COVID-19, os quais incluem ativagao
plaquetaria, formacao de redes de neutrdfilos extracelulares (NETs), disfuncao
endotelial e desequilibrio da coagulagdo. Esses fatores favorecem a ocorréncia de
microtrombos cerebrais, que, embora muitas vezes assintomaticos no inicio, podem
provocar déficits cognitivos e neurolégicos cumulativos. A recorréncia desses
eventos em pacientes com predisposi¢gao genética ou comorbidades pode explicar a
variabilidade da intensidade dos sintomas neuroldgicos entre os individuos afetados.

A infeccéo direta do sistema nervoso pelo SARS-CoV-2 também tem
sido considerada, ainda que os dados sejam limitados. NORDVIG et al. (2021)
mencionam evidéncias da presenca do virus em tecido cerebral, liquido
cefalorraquidiano e neurénios, o0 que sugere que o virus pode ter propriedades
neurotroficas. Os mecanismos possiveis incluem a entrada do virus pelo nervo
olfatério ou através de receptores ACE2 expressos em células neurais e endoteliais
cerebrais. Esse tropismo pode causar encefalite, inflamagdo meningea e disfungao
neuronal direta, contribuindo para a diversidade das manifestacées neurologicas
observadas.

No Brasil, RAMOS (2024) e BORGES, WALDMAN E MARTINS (2024)
alertam para a necessidade de aprofundar o entendimento desses mecanismos
fisiopatoldgicos em contextos regionais, com foco na realidade do Sistema Unico de

Saude (SUS). A falta de exames especificos, de centros de referéncia e de
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protocolos nacionais para avaliagao pés-COVID dificulta a identificacdo precoce das
complicagdes neuroldgicas, atrasando o inicio das terapias.

Conforme apontado por RAVEENDRAN (2020), o primeiro passo no
diagnostico da sindrome pos -OVID-19 é o estabelecimento de critérios clinicos
claros que considerem a persisténcia de sintomas por mais de quatro semanas apos
a fase aguda da infecgdo, na auséncia de explicagdes alternativas. No caso das
manifestacdes neuroldgicas, sintomas como fadiga extrema, cefaléia, alteragdes de
memoria, atengcdo e linguagem, bem como neuropatias periféricas, devem ser
criteriosamente avaliados. A anamnese detalhada e o exame neurolégico completo
sao indispensaveis nesse processo inicial.

A auséncia de um teste diagnostico definitivo torna os exames de
imagem ferramentas fundamentais na exclusdo de outras causas e na detecgcao de
alteragdes estruturais associadas a sindrome pos COVID-19. SEO et al. (2024) e
SISO-ALMIRALL et al. (2021) destacam o uso da ressonancia magnética (RM) como
o principal exame de imagem no contexto neurologico pos-COVID. A RM pode
revelar sinais de encefalopatia, alteragbes na substincia branca, inflamagao
meningea ou microangiopatias. No entanto, em muitos casos, o0 exame pode ser
normal, mesmo diante de queixas intensas, o que ressalta a importancia de associar
métodos complementares.

A tomografia computadorizada (TC) tem utilidade Ilimitada no
rastreamento de sequelas neuroldgicas pds-virais, sendo mais indicada em casos de
urgéncia, como suspeita de acidente vascular cerebral (AVC) ou sangramentos. Ja a
eletroneuromiografia € amplamente recomendada na investigacdo de neuropatias
periféricas, permitindo a deteccdo de comprometimento motor e sensitivo em
membros superiores e inferiores. PILOTTO et al. (2021) enfatizam que esse exame
pode identificar padrées compativeis com polineuropatia inflamatéria, especialmente
em pacientes com dor neuropatica e fraqueza persistente.

Avaliagdes neuropsicologicas tém ganhado destaque na investigagao
da chamada “névoa mental” e de outros transtornos cognitivos associados a
sindrome pés-COVID-19. NORDVIG et al. (2021) mencionam que testes como o
Montreal Cognitive Assessment (MoCA), o Mini-Exame do Estado Mental (MEEM) e
a Escala de Avaliacao Neuropsicoldgica Breve (NEUPSILIN) sado uteis para rastrear
déficits cognitivos leves a moderados, permitindo monitorar o progresso ao longo do

tempo. Esses instrumentos sdo especialmente relevantes em pacientes que relatam
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dificuldades de memoria, atengdo e planejamento, mesmo sem alteragdes
estruturais cerebrais detectadas por imagem.

A investigagao laboratorial também pode contribuir para o diagnostico
indireto das manifestagbes neuroldgicas. VAN EIJK et al. (2021) sugerem a
avaliacdo de marcadores inflamatérios, como proteina C reativa (PCR), ferritina e
interleucinas, além de exames imunoldgicos para detecgao de autoanticorpos. Esses
dados auxiliam na compreensdo do estado inflamatdrio sistémico persistente e na
exclusdo de outras doengas neuroldgicas autoimunes. Em casos selecionados, a
analise do liquido cefalorraquidiano (LCR) pode ser indicada, sobretudo na presenca
de sinais meningeos ou de encefalite, embora sua indicagdo deva ser bem
ponderada.

Segundo LI et al. (2023), ainda ha grande heterogeneidade nos
protocolos utilizados para avaliagdo de pacientes com sindrome pés-COVID-19
longa em diferentes paises e centros de saude. Essa variabilidade compromete a
padronizagcdo do diagnodstico e dificulta a comparagdo entre estudos
epidemioldgicos. Por isso, os autores defendem a criagdo de algoritmos clinicos
integrados, que incluam dados clinicos, exames laboratoriais, imagem e testes
funcionais, adaptados ao contexto de cada sistema de saude.

No Brasil, RAMOS (2024) e BORGES, WALDMAN E MARTINS (2024)
alertam para a necessidade de protocolos diagndsticos acessiveis e viaveis dentro
da realidade do SUS. Eles defendem a formacdo de equipes interdisciplinares
capacitadas para avaliar pacientes com sintomas neurolégicos p6s-COVID, com
énfase na escuta ativa e na identificagcdo precoce de sinais de alarme. Essa
abordagem deve incluir neurologistas, psiquiatras, clinicos gerais, psicologos e
terapeutas ocupacionais.

A literatura aponta que a demora no diagnéstico pode comprometer o
sucesso terapéutico e aumentar o risco de cronificagdo dos sintomas. MILL E
POLESE (2023) destacam que muitos pacientes permanecem sem diagndstico
formal por meses, o que contribui para o sofrimento psiquico, o uso inadequado de
medicamentos e a sobrecarga dos servigos de saude. Nesse sentido, a capacitagao
continua de profissionais e a divulgacdo de critérios clinicos atualizados sao
medidas urgentes e prioritarias.

Outra questdo relevante €& a necessidade de monitoramento
longitudinal dos pacientes com sindrome pés-COVID-19. GRAHAM, KORALNIK E
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LIOTTA (2022) defendem a criagdo de centros especializados em reabilitacéo
pos-COVID, com recursos para diagnéstico avangado, acompanhamento
neuroldgico e avaliagao funcional continua. Esses centros seriam responsaveis por
integrar os dados clinicos, laboratoriais e funcionais dos pacientes, oferecendo uma
visdo ampla e dindmica do quadro clinico.

CONTI et al. (2023) também destacam a importancia da identificagéo
de biomarcadores para diagnéstico e progndstico das manifestacées neuroldgicas. A
detecgao precoce de alteragdes bioquimicas ou moleculares especificas poderia
orientar intervengbes mais direcionadas e eficazes, além de contribuir para a
estratificacdo de risco em estudos clinicos.

A diversidade e persisténcia das manifestagdes neuroldgicas da
sindrome po6s-COVID-19 impdem um grande desafio terapéutico a medicina
contemporanea. Uma vez que o0s mecanismos fisiopatoldgicos da sindrome
envolvem inflamagao prolongada, disfungdo endotelial, hipéxia e possivel agao viral
direta sobre o sistema nervoso, o tratamento deve ser multifatorial, adaptado ao
quadro clinico de cada paciente. Dada a auséncia de terapias especificas com
eficacia amplamente validada, as estratégias de manejo envolvem abordagens
sintomaticas, suporte psicossocial, reabilitacdo funcional e, em alguns casos,
intervengdes farmacoldgicas direcionadas (GRAHAM, KORALNIK E LIOTTA, 2022;
CONTI et al., 2023).

As diretrizes clinicas atuais indicam que o cuidado com pacientes com
sequelas neurolégicas da sindrome po6s-COVID-19 deve comegar com uma
avaliagdo abrangente e individualizada. Segundo SISO-ALMIRALL et al. (2021),
esse acompanhamento inicial deve envolver o reconhecimento dos sintomas
neurologicos persistentes, sua gravidade, impacto funcional e histérico clinico. Com
base nesse levantamento, define-se o plano terapéutico mais adequado, que pode
incluir fisioterapia, terapia ocupacional, apoio psicolégico e farmacoterapia
sintomatica. A abordagem deve ser interdisciplinar, com envolvimento de
neurologistas, psiquiatras, clinicos, fisioterapeutas, fonoaudiologos e psicélogos.

No manejo da fadiga cronica, uma das manifestagbes mais
prevalentes, as intervengbes nao farmacoldgicas sdo as mais recomendadas,
sobretudo a terapia cognitivo-comportamental (TCC) e a reabilitagao gradativa com
exercicios leves e supervisionados. Li et al. (2023) ressaltam que a abordagem

multidimensional da fadiga deve considerar também o suporte emocional,
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estratégias para melhorar o sono, técnicas de conservagao de energia e, em alguns
casos, acompanhamento nutricional. Medicamentos estimulantes como modafinil
vém sendo estudados, mas ainda carecem de validagdo robusta para uso
sistematico nesse contexto.

A cefaléia persistente é outra queixa comum que requer atencao clinica
especializada. BRIDWELL, LONG E GOTTLIEB (2020) sugerem o uso de
analgésicos comuns como paracetamol e anti-inflamatérios nao esteroides (AINES),
bem como triptanos nos casos com caracteristicas migranosas. Entretanto, o uso
prolongado de analgésicos deve ser monitorado, pois ha risco de cefaléia por uso
excessivo de medicacdo. Em pacientes com cefaleias tensionais cronicas ou
refratarias, intervencdes como fisioterapia cervical, acupuntura e técnicas de
relaxamento podem ser indicadas. GRAHAM, KORALNIK E LIOTTA (2022)
ressaltam a importancia de excluir causas secundarias por meio de exames
complementares antes da introducao de tratamentos especificos.

Quanto aos déficits cognitivos, a chamada "névoa cerebral", as
abordagens mais eficazes envolvem a reabilitagdo neuropsicolégica, com estimulo
das fungdes cognitivas por meio de atividades planejadas e supervisédo terapéutica.
NORDVIG et al. (2021) apontam que a neuroplasticidade pode ser estimulada com
intervengdes baseadas em jogos cognitivos, treino de memoria e planejamento de
rotinas estruturadas. A TCC também tem demonstrado beneficios no manejo de
sintomas associados, como ansiedade, depressao e insbOnia, frequentemente
presentes nesses pacientes. Em casos moderados a graves, pode-se considerar o
uso de antidepressivos ou ansioliticos, conforme avaliagao especializada.

As neuropatias periféricas demandam intervengdes especificas,
principalmente quando associadas a dor cronica e disfungées motoras. PILOTTO et
al. (2021) indicam que o uso de farmacos neuromoduladores, como gabapentina,
pregabalina e duloxetina, tem sido eficaz para alivio da dor neuropatica. Em
paralelo, sessbes de fisioterapia motora e terapia ocupacional sdo essenciais para
manter a funcionalidade e prevenir atrofias musculares. A acupuntura e outras
praticas integrativas também tém mostrado beneficios em alguns casos,
especialmente na redug¢ao da dor e melhora da qualidade de vida.

No que se refere a modulagao da resposta inflamatéria cronica, VAN
EIUK et al. (2021) discutem a possibilidade de uso de anti-inflamatorios e

imunomoduladores, embora ainda nido existam protocolos padronizados para uso
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prolongado dessas medicagdes em sindrome pds-COVID-19. Alguns estudos vém
explorando o uso de corticosteroides em baixa dose e de antagonistas de citocinas
como IL-6 e TNF-a, mas os riscos associados a imunossupressao prolongada
exigem cautela.

JING et al. (2022) abordam o papel da anticoagulagdo em pacientes
com alteracdes vasculares persistentes, especialmente aqueles com histérico de
trombose ou sinais de microangiopatia cerebral. Em tais casos, a avaliagdo de
risco-beneficio € fundamental, considerando o risco hemorragico. O
acompanhamento por neurologistas e hematologistas pode ser necessario em
situacoes especificas.

O suporte psicossocial é outro pilar do tratamento. RAMOS (2024) E
MILL E POLESE (2023) enfatizam que a escuta ativa, a validacdo das queixas dos
pacientes e o acolhimento adequado sao estratégias centrais para o sucesso
terapéutico. Muitos pacientes com sindrome pds-COVID-19 relatam frustracao,
medo e sensagao de abandono, especialmente quando seus exames estdo normais.
O acompanhamento psicoldgico continuo e a inclusdo de grupos terapéuticos ou de
apoio sao ferramentas eficazes na reconstru¢ao do bem-estar emocional.

E importante ressaltar que a sindrome pds-COVID-19 deve ser tratada
como uma condi¢cdo dindmica. SEO et al. (2024) sugerem que o acompanhamento
desses pacientes deve ser continuo, com reavaliagcbes periddicas e ajustes
terapéuticos conforme a evolucdo clinica. A construcdo de planos de cuidado
individualizados, com metas terapéuticas realistas, € uma das estratégias mais
eficazes para alcancar resultados sustentaveis.

CONTI et al. (2023) e AHAMED et al. (2022) destacam a necessidade
de pesquisas focadas em biomarcadores que possam orientar terapias-alvo no
futuro. Isso inclui marcadores de inflamagao, lesdo neuronal e disfungdo endotelial,
que ajudariam a estratificar pacientes e personalizar tratamentos. Além disso,
BORGES, WALDMAN E MARTINS (2024) ressaltam que politicas publicas devem
incluir a oferta de reabilitagdo multiprofissional pelo SUS, com integragcdo entre
atencao basica, especializada e servigos de reabilitacao.

As manifestagdes neuroldégicas da sindrome pés COVID-19 representa
um novo e complexo desafio para a pratica clinica e para os sistemas de saude
publica em todo o mundo. O aumento expressivo de pacientes que apresentam

sintomas persistentes, como fadiga crbnica, cefaleia, transtornos cognitivos e
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neuropatias periféricas, exige a reformulagcdo de protocolos assistenciais, a
capacitacdo de profissionais e a reestruturagao das redes de atencao para garantir
atendimento continuo, integral e baseado em evidéncias. No contexto brasileiro,
essas implicagdes tornam-se ainda mais urgentes diante das limitagdes estruturais e
da alta demanda ja existente no Sistema Unico de Saude (SUS) (RAMOS, 2024;
MILL E POLESE, 2023).

A pratica clinica tradicional, voltada para quadros agudos e episddicos,
precisa se adaptar a natureza cronica e multifacetada da sindrome p6s-COVID-19.
Como observado por LI et al. (2023), os sintomas neurologicos persistentes nem
sempre sao visiveis nos exames de imagem ou laboratoriais, 0 que pode levar ao
descrédito das queixas dos pacientes. Por isso, torna-se imprescindivel que os
profissionais da saude estejam capacitados para reconhecer a complexidade do
quadro, realizar escutas qualificadas e aplicar instrumentos adequados de avaliagao
funcional e cognitiva.

SISO-ALMIRALL et al. (2021) e SEO et al. (2024) destacam a
importancia de protocolos clinicos bem definidos para o diagndstico precoce e o
acompanhamento longitudinal dos pacientes com sindrome pés-COVID-19. Esses
protocolos devem contemplar fluxogramas de triagem em unidades basicas de
saude, critérios para encaminhamento a especialistas e orientagdes sobre
reabilitagdo multidisciplinar. A padronizagdo do cuidado é fundamental para reduzir
desigualdades no acesso aos servigos e melhorar os desfechos clinicos.

Além do atendimento individualizado, é necessario pensar em
estratégias de organizacao da rede de atengdo. BORGES, WALDMAN E MARTINS
(2024) defendem a criagao de centros de referéncia para o tratamento da COVID-19
longa, integrando diferentes especialidades e oferecendo suporte diagnostico,
terapéutico e psicossocial. Esses centros funcionam como pélos de exceléncia,
atuando tanto na assisténcia quanto na producdo de conhecimento sobre a
sindrome, por meio de registros clinicos e estudos longitudinais.

A formacéo continuada dos profissionais de saude € outra implicagao
direta da emergéncia dessa nova condi¢cdo. RAMOS (2024) aponta que muitos
profissionais ainda desconhecem os aspectos clinicos e fisiopatologicos da
sindrome p6s-COVID-19, o que compromete a identificagcdo precoce das sequelas.

A inclusdo do tema nos programas de educagdo permanente, cursos de atualizagao
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e protocolos clinicos oficiais € essencial para garantir uma resposta mais eficaz e
humanizada as demandas dos pacientes.

A perspectiva da saude publica exige, ainda, o reconhecimento da
sindrome pos-COVID-19 como um problema prioritario nos planejamentos
estratégicos. A elevada prevaléncia da sindrome, estimada em até 30% dos
infectados segundo AL-JAHDHAMI et al. (2021), impacta diretamente na
produtividade da populacdo economicamente ativa, na demanda por servigos de
reabilitacdo e no aumento dos custos assistenciais. Esses fatores reforcam a
necessidade de financiamento adequado para pesquisas, ampliagcdo da cobertura
assistencial e criacido de politicas publicas especificas.

MILL E POLESE (2023) destacam que o Brasil precisa de um plano
nacional voltado a sindrome pés-COVID-19, com diretrizes para organizagao da
atencdo basica, média e alta complexidade. Tal plano deve incluir metas para
ampliagdo do acesso a exames diagnosticos, estruturagdo de servigos de
reabilitacdo, fornecimento de medicamentos essenciais e capacitagcdo de
profissionais. O monitoramento continuo e a avaliagdo de impacto dessas acgdes
também s&o fundamentais para garantir sua efetividade.

A abordagem das manifestagdes neurolégicas da COVID-19 também
demanda ag¢des intersetoriais, articulando saude, trabalho, previdéncia e assisténcia
social. Muitos pacientes enfrentam dificuldades para retornar ao trabalho devido a
limitagbes cognitivas e motoras, e acabam desamparados por ndo se enquadrarem
em critérios tradicionais de incapacidade. NORDVIG et al. (2021) e GRAHAM,
KORALNIK E LIOTTA (2022) recomendam que o retorno as atividades seja gradual,
com adaptagcdes no ambiente de trabalho e suporte psicologico continuo. A atuagao
conjunta entre médicos do trabalho, fisioterapeutas e psicélogos é indispensavel
nesse processo.

No campo da vigilancia em saude, é necessario o fortalecimento dos
sistemas de informacado para o registro e monitoramento de casos de sindrome
p0s-COVID-19. CONTI et al. (2023) sugerem a criagdo de bancos de dados
nacionais que permitam a coleta sistematica de informagdes clinicas,
sociodemograficas e funcionais dos pacientes afetados. Esses dados sao essenciais
para o planejamento de politicas publicas, a alocagédo de recursos e a avaliacdo da

efetividade das estratégias implementadas.
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A experiéncia da sindrome po6s-COVID-19 também evidencia a
importancia de incorporar praticas integrativas e complementares no cuidado em
saude. VAN EIJK et al. (2021) e AHAMED et al. (2022) ressaltam que estratégias
como mindfulness, acupuntura, terapias corporais e apoio espiritual podem auxiliar
no enfrentamento da dor, da fadiga e da ansiedade, especialmente quando
combinadas com terapias convencionais. A ampliacdo do acesso a essas praticas
pelo SUS pode contribuir para uma atencdo mais humanizada e centrada nas
necessidades do paciente.

As manifestagcbes neuroldgicas da sindrome pos-COVID-19
apresentam desafios complexos que demandam abordagens multidisciplinares e
individualizadas, com diagnostico precoce, acompanhamento longitudinal e
reabilitacdo integrada. A variabilidade dos protocolos e a auséncia de tratamentos
especificos ressaltam a necessidade de capacitagao profissional e politicas publicas
que ampliem o acesso a centros de referéncia e servicos especializados,
especialmente no contexto do SUS. Além disso, o suporte psicossocial e praticas
integrativas sdo essenciais para um cuidado humanizado. O avango na pesquisa de
biomarcadores e a organizagdo da vigilancia em saude sdo fundamentais para
melhorar o manejo clinico e a resposta dos sistemas de saude a essa condigcéo

emergente.

TABELA 2: Quadro resumo das manifestagoes neurolégicas mais frequentes
da sindrome pé6s-COVID-19:

Manifestagoes Descrigao Abordagens

Neurolégicas Terapéuticas

Fadiga Croénica Cansaco persistente e | Terapia

incapacitante cognitivo-comportamental,

reabilitagdo gradual,
suporte emocional,
manejo do sono,
exercicios

supervisionados

Cefaleia Persistente Analgésicos, AINEs,
triptanos, fisioterapia
cervical, acupuntura,
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Dor de cabeca
continua, as vezes com
caracteristicas

técnicas de relaxamento

migranosas
Déficits Cognitivos | Dificuldade de | Reabilitagado
("névoa cerebral") concentragdo, memdria e | neuropsicoldgica, jogos
raciocinio cognitivos, terapia
ocupacional, TCC,
medicamentos para

ansiedade e depressao se
necessario

Neuropatias Periféricas

Dor, formigamento e
disfungdes motoras

Neuromoduladores
(gabapentina,

pregabalina, duloxetina),
fisioterapia motora,
terapia ocupacional,
acupuntura

interleucinas

Sintomas Psiquiatricos Ansiedade, depressao,
insénia
Apoio psicologico, TCC,
psicoterapia, uso de
ansioliticos e
antidepressivos
conforme avaliagao
Sinais Inflamatdrios Monitoramento
laboratorial, possivel uso
cauteloso de
anti-inflamatérios e
Marcadores elevados |imunomoduladores
como PCR, ferritina,

Fonte: Elaboragéo propria.

CONSIDERAGOES FINAIS
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Esta revisao sistematica evidenciou que as manifestagdes neuroldgicas
da sindrome p6s-COVID19, como fadiga crénica, cefaléia, alteragdes cognitivas e
neuropatias periféricas, sao prevalentes e impactam significativamente a
funcionalidade dos pacientes, mesmo apdés quadros leves da infecgdo. Os
mecanismos subjacentes a essas manifestagdes envolvem inflamacgéo persistente,
disfuncado endotelial, trombose microvascular, hipdxia e possivel agao direta do virus
no sistema nervoso. A heterogeneidade dos sintomas e a auséncia de marcadores
diagnosticos especificos dificultam o reconhecimento clinico e o tratamento
adequado (GRAHAM, KORALNIK E LIOTTA, 2022).

Os estudos analisados reforcam a necessidade de estratégias
integradas de cuidado, incluindo protocolos padronizados, centros de reabilitagao,
apoio psicossocial e capacitacdo continua de profissionais. Além disso, a
incorporacdo da sindrome p6s-COVID-19 as politicas publicas de saude é essencial
para garantir acesso equitativo e assisténcia efetiva.

Torna-se imprescindivel ampliar a investigagcao cientifica sobre a
sindrome pds-COVID-19, especialmente no que tange as manifestacoes
neurologicas, cardiovasculares e imunoldgicas, dada sua alta prevaléncia e impacto
funcional duradouro na populagdo. O desenvolvimento de biomarcadores
diagnosticos especificos e a compreensdo aprofundada dos mecanismos
fisiopatoldgicos permitirdo a identificagcdo precoce e o manejo mais eficaz dos
pacientes afetados. Além disso, o fortalecimento do monitoramento epidemiolégico e
a integracdo multidisciplinar no Sistema Unico de Saude sdo fundamentais para
garantir a equidade no acesso ao cuidado e a implementacao de politicas publicas
sustentaveis. Futuras pesquisas devem focar também em estratégias terapéuticas
personalizadas e programas de reabilitacdo que considerem as complexidades
clinicas e sociais da sindrome pés-COVID-19, promovendo assim uma resposta
global mais efetiva e humanizada a essa condigao emergente.

Entre as limitagcbes deste estudo, destacam-se a auséncia de
metanalise, 0 que restringe a sintese quantitativa dos achados, e a falta de avaliagéo
formal da qualidade metodologica dos artigos revisados, o que pode influenciar a
robustez das conclusdes. Além disso, a heterogeneidade dos estudos incluidos —
em termos de desenho, populacdes avaliadas, definicdo de sindrome pés-COVID-19
e critérios de diagnédstico dificulta a comparagdo direta dos resultados e a

generalizacdo das evidéncias. Essas limitagbes ressaltam a necessidade de
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pesquisas futuras mais padronizadas e rigorosas para consolidar o conhecimento

sobre as manifestagdes e 0 manejo da sindrome p6s-COVID-19.
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