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RESUMO

A infeccdo ocasionada pelo novo SARS-COV-2, é responsavel por infectar inUmeras
células do corpo humano, de diversas cadeias sistematicas. Assim sendo, ganha
énfase para as células do Sistema Nervoso Central, que também sao infectadas
juntamente com as células do epitélio respiratério. Dessa forma, com base nos
estudos verificados o Covid-19 possui habilidade de neuroinvasdo, apresentando
uma cadeia ampla de sintomas, variando dos mais leves a sintomas agudos, até
facultar a doencas neuropsiquiatricas persistentes, sequelas fisicas e doencas
neurovasculares. Tendo em vista a pertinéncia do assunto iremos compreender 0s
distrbios neuropsiquiatricos decorrentes da infeccdo por COVID-19, assim como
entender os meios pelo qual o virus atinge o sistema nervoso central e alteragfes
responsaveis pelos distirbios neuropsiquiatricos. Diante disso espera-se que a
pesquisa expositiva sobre as alteracdes neuropsiquiatricas em decorréncia da
infeccdo por SARS COV-2 contribua, de maneira clara e objetiva, para um melhor
entendimento sobre a dindmica da doenca e o seu comportamento nos individuos
afetados.

Palavras-chave: SARS-COV-2, Covid-19, Doencas Neuropsiquiatricas.
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1 INTRODUCAO

O primeiro relato de infeccdo por SARS Cov-2, virus causador da doenca
COVID-19, ocorreu na China, em dezembro de 2019 e foi categorizado com
pandemia em 16 de abril de 2020 pela World Health Organization. Na época pouco
se sabia sobre o virus ou sobre sua patogenia, no entanto, hoje ja é possivel afirmar
gue o virus SARS-Cov 2 é capaz de causar uma infec¢ao viral importante, este
possui importante tropismo por receptores da enzima conversora de angiotensina 2
(ECA2), encontrada em abundancia no epitélio respiratério, causar potente lesao
pulmonar, impedindo a realizacédo de trocas gasosas, originar uma elevada resposta
imunoldégica e inflamatéria; e nos casos mais graves, causar a sindrome respiratoria
aguda grave (SARS) e/ou insuficiéncia respiratoria.

Além disso, a doenca do Covid-19 também tem sido relacionada com uma
das causas das sindromes neuroldgicas na atualidade. Este fato possui relacdo com
a presenca da enzima conversora de angiotensina 2 no sistema nervoso e
capacidade do virus de atravessar a barreira hematoencefélica somado ao seu
potencial neurotdxico, que, por sua vez, € capaz de ocasionar a morte de células
nervosas. (Garcia et AL, 2020) ( Souza e Santiago, 2021) No mais, devido ao seu
padrdo de viruléncia e de seu alto indice de transmissibilidade, medidas de
distanciamento social severas foram adotadas para conter o avango da infecgéo por
SARS-CoV 2, e assim, escolas, shoppings e comércios foram interditados.

Em consequéncia desse fato, varios individuos tiveram que se afastar de suas
respectivas ocupacgdes, e isolar-se em casa, 0 que por sua vez, provocou emogdes e
sentimentos que podem ameacar a saude mental, por exemplo, ansiedade, medo,
raiva, inseguranca e vulnerabilidade social. Ainda, cabe pontuar que o individuo
vitima da infeccao diretamente, vive uma experiéncia de medo de morte, além do
medo de perda de familiares e amigos proximos.

A associacdo entre os fatores de risco para o desenvolvimento do
adoecimento mental junto aos efeitos neuroinvasivos da infeccdo s@o responséaveis
pelos distlrbios psiquiatricos na sindrome péscovid. (Silva et AL, 2020) Por
conseguinte, ndo somente a saude mental viraA a ser afetada diante das
adversidades do momento da pandemia, pois, € valido ressaltar que a infeccédo por
SARS-Cov2 ird ser um dos principais percursores do aumento dos disturbios

neuropsiquiatricos da atualidade devido ao seu efeito neurotoxico.



Apesar do COVID-19 ter alcancado visibilidade como patologia prevalente do
sistema respiratorio, também € possivel enfatizar seus impactos neuroldgicos e
psiquiatricos, pois ele é capaz de se apresentar com grande carga viral no sistema
nervoso, Vvisto que se exterioriza através da barreira hematoencefalica, dispondo-se
do transporte axonal retrogrado.Em conformidade com os dados observa -se que a
psicose ligada a COVID -19 seja capaz de surgir como uma resposta direta do
cérebro a hipercitocinemia e resposta imune ou ser uma resposta secundaria a
medicacdo, sendo que a incidéncia de psicose entre pessoas com infecgao viral tem
uma estimativa de até 4%. Os pertinentes estudos demonstraram manifestacfes
psiquiatricas em pacientes com MERS ou SARS durante a fase aguda, como
aumento dos niveis de estresse, memoria prejudicada, sintomas de depresséo,
ansiedade, PTSD, psicoses e comportamento suicida.

Em vista disso, esses dados serdo um dos indicadores mais sensiveis para
avaliar a influéncia do Covid-19 no surgimento dos distlrbios neuropsiquiatricos.
Tendo em vista a magnitude da doenga como importante problema de saude publica
e sua elevada incidéncia torna imprescindivel o conhecimento de suas
caracteristicas no surgimento dos disturbios. Diante disso, o presente trabalho visa
compreender os disturbios neuropsiquiatricos decorrentes da infeccdo por SARS
COV-2 e a influéncia do distanciamento social, entender como os meios pelo qual o
virus atinge o sistema nervoso central e acarreta alteracdes responsaveis pelos
distarbios neurolégicos, além, de compreender os fatores de risco e mecanismos
pelo qual a infec¢do gera alteragfes psiquiatricas na sindrome pés-covid.

Diante disso, surge 0 questionamento de quais Sd4o e como ocorrem as

principais repercussdes neuropsiquiatricas decorrente dainfeccéo por SARS COV-2.

2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral
Compreender os distarbios neuropsiquiatricos decorrentes da infec¢do por
COVID-19.
2.2 Objetivos Especificos
e Entender os meios pelo qual o virus atinge o sistema nervoso central e

alteracOes responsaveis pelos distarbios neuropsiquiatricos.
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3 METODOLOGIA

O presente estudo encontra-se baseado em uma estratégia qualitativa-
guantitativa de pesquisa, sob a oOtica, de que as duas estratégias funcionam como
complementares, a qualidade ndo é uma contradi¢cdo logica de quantidade (DEMO,
2002, p.35). Ademais, possui um carater descritivo e expositivo, por meio de uma
revisdo bibliografica. Desta forma, pretendemos, neste topico, apresentar 0s
métodos utilizados na pesquisa, juntamente, com o universo escolhido a partir dos

critérios de inclusdo e exclusao.

3.1 Desenho do Estudo

Refere-se a um estudo descritivo e expositivo com pesquisa de revisdo
bibliografica integrativa, norteada em estudos prévios sobre a influéncia da infeccéo
por Sars-Cov 2 no surgimento de distUrbios neuropsiquiatricos.A revisao bibliogréfica
integrativa limita-se na analise critica e rigorosa de artigos anteriores, escolhidos sob
certos critérios a respeito de determinado tema, realizada por meio da leitura ,
verificacéo e revisédo de publicacbes , livros e revistas relacionadas , que té m por

objetivo realizar um levantamento do que hade atual sobre o assunto abordado

3.2 Critérios de Incluséo

Como critérios inclusivos para as etapas da revisao bibliografica ficaram
préestabelecidos definicdo do problema e formulacdo das questdes tematicas;
critérios para selecdo da amostra; levantamento dos dados relevantes das
pesquisas; leitura na integra e analise criteriosa dos estudos incluidos; explanacéo
dos resultados, interpretacdo dos dados e apresentacdo da revisdo. Foram
incluidos, por fim, os artigos que se adequavam ao tema proposto como
problematica do estudo e estavam disponiveis na integra e publicados no idioma
portugués ou inglés. Em relacdo ao recorte temporal, foram incluidos os artigos

publicados eletronicamente entre 2016 e 2021.

3.3 Critérios de Excluséao

A pré-selecdo dos artigos encontrados constituiu-se por meio da leitura dos
resumos disponiveis nas bases de dados, sendo posteriormente descartados 0s
artigos que ndo puderam ser visualizados na integra. Além disso, foram excluidos

também, por critério temporal os artigos publicados ha mais de cinco anos.
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3.4 Local e Periodo do Estudo

As buscas foram realizadas no mé s de setembro de 2021, e foram
encontradas publicacbes relativas ao tema abordado, utilizando- se os seguintes
descritores com conectores booleanos, em conjunto na pesquisa: coronavirus and
distarbios neuropsiquiatricos. As buscas foram realizadas em trés bases de dados bi
biograficas: Pubmed, em que foi identificado o total 5 artigos; Science direct com o
total de 4 artigos encontrados e PMC com um total de 6 artigos selecionados para a

avaliacéo.

3.5 Procedimentos para a Coleta de Dados
A extracdo dos dados sera composta por informacdes sobre autores, ano,
periédico, titulo,objetivo, populacéo, conclusées, limitacdes e perspectivas.

4 RESULTADOS

Num primeiro momento, é importante contextualizar a pandeia da COVID-19
como sendo causadora da necessidade brusca de adaptagcdes no cotidiano de
pessoas em todo o mundo. O isolamento e o distanciamento social destacam-se,
nesse cenario, como fatores estressores, que acabavam por provocar — de forma
indireta, a semelhanca de pandemias anteriores — sintomas depressivos e de
estresse pos-trauméatico nos individuos que contrairam a forma aguda da doenca.

Um fator a ser destacado, além disso, € a vulnerabilidade aumentada de
pacientes que ja possuem transtornos neuropsiquiatricos aos efeitos psiquicos da
COVID-19 (GUNNELL et al., 2020). Além disso, pacientes com transtornos do humor
tendem a responder com prognosticos piores diante de infec¢des respiratérias
(SILVA at al., 2020). Sendo assim, fica clara a necessidade de compreender os
distarbios neuropsiquiatricos causados ou agravados por um quadro clinico prévio
de COVID, também por conta do severo aumento do numero de casos de
transtornos do humor no contexto pandémico (COSTA, 2020) dentre a populacdo
em geral.

Nesse interim, os transtornos de humor — bipolar e depressivo maior,
especificamente — merecem destaque numa analise ampla, de maneira que haja a

compreensao acerca dos distarbios neuropsiquiatricos decorrentes da SARS-CoV-2
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e dos meios fisiopatolégicos e exteriores pelos quais o virus afeta e altera o sistema
nervoso, causando tais distlrbios. Para tanto, os resultados da presente pesquisa
foram separados de acordo com esses dois eixos de discussao para que a analise

atenda, enfim, os objetivos da pesquisa.

4.1 Caracteristicas gerais dos disturbios neuropsiquiatricos do humor

E importante, num primeiro momento, definir os motivos pelos quais o
transtorno depressivo maior e a bipolaridade tém uma relagédo tdo especifica com a
COVID-19. Ressalta-se, ainda, que os 12 transtornos de humor sao altamente
associados, na literatura, a alteracdes do ritmo circadiano e sintomas de afetacdo do
sono. Nesse interim, € necessario descrever, de modo geral, os elementoschave
gue estabelecem o curso da bipolaridade e do transtorno depressivo maior. Nesse
interim, Herndndez-Gomez et al. (2021) cita que o contexto de pandemia afetou o
ciclo circadiano de pacientes bipolares e depressivos.

Ora, para esclarecer a importancia da estabilidade do ciclo circadiano em
pacientes bipolares, o estudo de Takaesu (2018) deve receber destaque por
abordar, numa revisdo sistemarica, os efeitos da alteracdo desse ciclo nos quadros
de bipolaridade. Os trabalhos de Takaesu (2018) e Gold e Kinrys (2020) sé&o
imprescindiveis para complementar ndo apenas Hernandes-Gomez et al. (2021),
mas outros autores que seréo abordados daqui para frente. Os estudos dos autores
aqui referidos especificam a primazia do equilibrio do ritmo circadiano e dos
“zeitgebers” — estimulos externos capazes de influéniar ritmos bioldgicos internos -
na prevencao de recaidas e origem de episddios de mania ou depressdo em
pacientes com bipolaridade.

Ambos os textos deixam clara a importancia da melatonina na regulacdo do
ritmo circadiano e na deteccdo de padroes de humor no transtorno bipolar. Ela
funcionaria como um marcador de tracos bipolares mesmo que o individuo esteja em
eutimia, de modo que sua secrecdo € baixa independentemente do estado de
humor. Gold e Kinrys (2020) também destacam a diferenca dos niveis enddcrinos de
norepinefrina entre pessoas em estado de mania (com niveis aumentados) e
depressao (com niveis diminuidos). Todos esses fatores possuem ligagdo coma a
expressao de genes “CLOOCK”, cuja expressao auxilia a manter o equilibrio do ciclo

de sono e vigilia e dos mecanismos endocrinos decorrentes dele.
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Gold e Kirys (2020) também deixam clara a abordagem terapéutica do sono
(pela regulacdo da rotina e aumento das medidas eductivas sobre sono) como
alternativa primordial para uma menor taxa de recaida em episodios de hipomania
ou insdnia.Além disso, 0s autores trazem as terapias farmacolégicas — que deve ser
observada com o intuito de evitar interacbes medicamentosas no contexto de
infeccdo pela COVID-19 — e as caracteristicas das principais. Em resumo, a analise
dos autores diz que o litio esta associado a melhora do ritmo do sono em pacientes
com transtorno bipolar (especialmente mulheres), bem como a valpromida. Outra
alternativa sdo os agonistas da melatonina, que atuam nos receptores (agomelatina
e ramelteon) a fim de regular a interrupcdo do ciclo circadiano e a liberagdodo
horménio. Segundo os estudosanalisados pelos autores, o ramelteon, entre os
agonistas de melatonina, possui menos indice de recaidas e menos
contraindicagoes.

Por fim, nessa analise, as terapias de luz e escuriddo sdo exibidas como
alternativas acessorias ao tratamento do transtorno bipolar (GOLD E KIRYS, 2020).
Terapias que restringem a exposi¢do a luz branca como a “terapia da escuridéo
virtual” funcionam como estabilizador de humor para pacientes maniacos. As células
ganglionares da retina intrinsecamente fotossensiveis (ipRGCs) contém
melatopsina, que contém um pigmento sensivel a sinais diurnos, portanto, restringir
a luz azul é benéfico ao progresso do prognadstico dos pacientes com transtornos de
humor. Como alternativa, € possivel usar 6culos bloqueadores de luz azul, de cor
ambar em pacientes com episédios de mania. Além disso, a terapia de exposicéo a
luz da manha e luz do meio dia por determinados periodos de tempo é benéfica a
regulacéo do ciclo circadiano.

Terzic et al. (2013) - autores de uma revisdo ampliada de literatura - definem
o transtorno bipolar do humor como uma comorbidade psiquiatrica e somatica que
pode, dependendo da gravidade dos sintomas, ser um fator predisponente ao
suicidio. Devido ao fato de apresentar episédios de mania (hiper ou hipo) e/ou
depressao, seu diagnostico diferencial em relagdo ao transtorno depressivo maior
deve ser incentivado. Além disso, os transtornos bipolares podem vir acompanhados
de ansiedade e transtornos compulsivos, abuso de substancias e dependéncia,
transtornos do controle de impulsos, transtornos alimentares, transtorno de déficit de

atencao/hiperatividade/ TDAH) e transtornos de personalidade.
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Além disso, é importante destacar que pacientes que possuem bipolaridade
frequentemente possuem doencas cardiovasculares, sindrome metabdlica e
diabetes mellitus, distarbios musculoesqueléticos e enxaqueca. Isso deixa claro que,
no ambito somético, pacientes com esse disturbio sdo muito mais susceptiveis ao
uso de farmacos em excesso, 0 que pode, potencialmente, prejudicar as fungdes
hepética e renal a longo prazo (Terzic et al., 2013). As possibilides de tratamento
sugeridas por esse autor giram em torno da farmacoterapia (preferencialmente
monoterapica) com antipsicéticos e/ou estabilizadores de humor e as demais
recomendacfes terapéuticas e farmacoldgicas seguem o padrdo dos estudos ja
discutidos até aqui. Ressalta-se que as terapias alternativas sdo extremamente
necessarias em casos de tratamentos longos em situacbes de sintomas
persistentes.Ainda, os autores citam um elemento do tratamento de pessoas

bipolares, uma “triade” entrefamilia, profissional da saude e paciente.

A triade é particularmente importante para uma cooperacdo aberta,
confiavel e bem-sucedida entre pacientes, familiares e profissionais de
saude mental (grau de recomendacao: declara¢do). O envolvimento dessas
trés partes em um processo participativo de tomada de decisdo deve ir além
do fornecimento de informacdes legalmente obrigatério para incluir a
discussdo e decisdes conjuntas sobre estratégias de tratamento, seus
efeitos desejados e os riscos potenciais. PFENNING et al., 2013. pg 98.
(traducao livre)

Em contexto de pandemia, a unidade dessa triade fica altamente
comprometida e novos obstaculos surgem no tratamento dos transtornos de humor.
Um dos artigos analisados trazia recomendacfes para o cuidado de pessoas
Bipolares que houvessem se contagiado com COVID-19. O artigo, datado de 2021,
e de autoria de a HerndndezGomez e colaboradores, destaca uma série de
orientacdes relacionadas com a conduta dos clinicos diante da consulta de
pacientes com esse perfil e as recomendacdes de modificagdes na rotina e nas
medicagdes — tudo isso com o intuito de regular a rotina de sono e, eventualmente, o
ciclo circadiano do paciente bipolar e infectado pela COVID-19. Hernandes-Gomez
et al. (2021) continuam destacando, nesse interim, que entre pacientes com

distirbio do humor bipolar, as mudancas bruscas da rotina podem afetar a

Q_)/

estabilidade do humor, e o individuo pode apresentar dificuldades para aderir
rotina de sono adequada e apresentar mais padrdes de recaida durante o
confinamento.

Além disso, os autores destacam que a interacdo medicamentosa € um

problema real e deve ser evitado para melhor qualidade de vida do paciente bipolar
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que faca uso de medicamentos para tratar a COVID-19. Isso porque as
consequéncias das interacbes medicamentosas, a depender do farmaco, podem
varias desde dor de cabeca a agravamento de episodiosdepressivos e ideacéo
suicida (como no caso da cloroquina). Os autores citam que deve haver uma
atencdo maior dirigida & Dexametasona (que ndo deve ser ingerida com
carbamazepina e oxcarbazepina), Remdesivir e Tocilizumab (devem ser evitados
com carbamazepina) e a Cloroquina/Hidroxicloroquina (devido aos seus efeitos
colaterais e interagdes medicamentosas de alto risco com diversos medicamentos).

A contribuicdo de Hernandes-Gomez et al. (2021) — apesar de néo ser ligada
a explicacdo neurofisiologica dos efeitos da pandemia em pessoas bipolares — deixa
claro que os efeitos do contexto pandémico nesse grupo vulneravel ndo sao
necessariamente intriscecos a fisiopatologia do virus, mas a forma com a qual o
paciente se adapta ao meio sendo portador de Bipolaridade. A sensibilidade para
abordar terapeuticamente tanto a rotina do paciente quanto as suas medicacodes €,
durante a pandemia, mais do que nunca, imprescindivel aos médicos para evitar a
progressédo de casos de transtorno bipolar e depressivo maior e evitar a associagao
de medicamentos que possam prejudicar o organismo do paciente.

Junto com Hernandes, Rheenen e colaboradores (2020) corrobora essas
conclusdes atrvés de uma pesquisa baseada em entrevistas realizada com 1.292
entrevistados que relataram um transtorno de humor e 3167 individuos que né&o
relatam transtorno mental. Segundo suas conclusbes, maior preocupacdo de
pacientes com e sem transtorno de humor era o bem-estar da familia e dos entes
queridos. Ele destaca que, comparando os dois grupos, era muito comum que
houvesse maior preocupacdo financeira entre protadores de bipolaridade do que
guaisquer outro transtorno. A discussédo esclarece que isso pode decorrer da maior
necessidade financeira de reserva para cuidados médicos, além dos gastos
excessivos serem um sintoma comum de episddios de mania.

Mesmo diante dessa necessidade de estabilidade econémica, foi registrado
gue aqueles que possuem transtorno de humor estdo entre os entrevistados que
mais perderam os empregos durante a pandemia e, especialmente os portadores de
TB sdo os mais economicamente vulneraveis. Por outro lado, a preocupagdo com a
doenca ou com a morte decorrente dela n&o figurava sequer entre as 10
preocupacdes principais no grupo que englobava portadores de distarbios do humor.

E importante deixar o adendo de que a preocupacio com a prépria vida/satide era
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mais comum em bipolares que em depressivos nas entrevistas (RHEENEN et al.,
2020).

O ritmo da rotina alterado era, para eles, o fator mais determinante de
comportamentos nocivos e incomuns, como maior (ou menos) tempo de sono e
maior consumo de &lcool e drogas. A adaptacdo desse grupo de entrevistados ao
homeoffice era, também, mais dificil devido ao relatado sentimento de angustia
decorrente do estresse causado pelo confinamento. Fica claro que comportamentos
de estilo de vida sdo mediadores-chave de problemas fisicos e saude cognitiva e,
em casos de transtorno de humor, as medidas psicoeducativas e 0 monitorramento
de comportamentos sao grandes aliados.

Dentro desse ambito, a teoria do ritmo social explica, a partir do conceito de
“zeitbergs sociais” que elementos estressores externos tém influéncia direta no
sistema limbico, enddcrino e, consequentemente, no ritmo circadiano (GOLD;
KINRYS, 2020). O contexto de pandemia nao permitiu que muitas alternativas
terapéuticas — que requeriam necessariamente contato social, como a IPSRT
(Interpersonal and Social Rhythm Therapy) — fossem aplicadas em situacfes de
depressao severa ou episddios depressivos em bipolares. Além disso, o isolamento
social proporciona uma maior desregulagem entre os periodos sono e vigilia, bem
como torna indefinidos os horarios da vida diaria. As reduzidas “intervencodes
psicossociais” afetam, portanto, negativamente a regulacéobiolégica de horménios a
partir de um descompasso entre estimulos — ou falta deles — externos e demandas
biolégicas ciclicas internas.

Anteriormente, foi abordado que, segundo Pfeening et al. (2013), ha uma
triade que deve ser preservada no tratamento de pessoas com bipolaridade: o
paciente, os profissionais da saudemental e a familia. Num contexto de pandemia,
manter as medidas de transferéncia de informacdes apropriadas visando a adeséo
do paciente ao tratamento € bem mais compelexo do que seria fora do cenério de
isolamento social. Além disso, o encontro com grupos de apoio, as relacdes
familiares, o acesso a servicos de reabilitacdo e até a intervencdo de outrem em
caso de crise ndo puderam ocorrer especialmente se o0 paciente bipolar estiver
infectado com a virus. Em outras palavras, € possivel dizer que o cenéario de
pandemia desmonta a triade proposta por Pfeening et al. (2013) e torna a eficiéncia

do tratamento altamente prejudicada.
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O artigo de Xue et al. (2020), por fim, traz, nas suas conclusdes, noc¢oes de
gue a telemedicina é uma alternativa para minimizar os impactos negativos do pouco
acesso aos elementos que compde o tratamento eficiente do paciente durante o
iIsolamento social. Assim, ligacOes telefonicas e plataformas virtuais mostraram-se
grandes aliadas da salde e da pesquisa cientifica em peridos de medidas de

seguranca sanitaria.

4.2 Os meios pelos quais a COVID19 afeta pacientes com transtornos
de humor e as alteracdes do sistema nervoso causadas a partir dessa
associacao

Num primeiro momento, é necessario destacar os mecanismos de afetacdo
do sistema nervoso pela Sars-Cov-2. Nesse interim, Russo et al. (2022)
estabelecem em sua revisao de literatura que as variantes humanas do coronavirus
podem afetar neurénios e ceélulas da glia. Esse processo de neuroviruléncia pode,
segundo os autores, afetar o SNC de tal maneira que pode provocar manifestacdes
neuropsiquiatricas e episodios maniacos, que podem ser a apresentacdo inicial
dodisturbio bipolar tipo 1 (DB-1) e aparecer em pacientes com transtorno
depressivomaior.

O DB-1 pode surgir por predisposicoes poligenéticas e multifatoriais
manifestadas a partir de um fator exdégeno. Junto a isso, fatores de extresse (como €
0 caso da pandemia) desregulam o eixo hipotalamo-hip6fise e a sintese de
corticoesteroides relacionados ao estresse cronico. Nesse sentido, os autores
trazem que a medicacao antidepressiva, citada aanteriormente, pode ser indutora de
episddios maniacos em pacientes com transtornos do humor. Além dos
antidepressivos, antimicrobianos podem produzir sintomas neuropsiquiatricos e
disfuncbes entre os 17 neurotransmissores (especialmente o GABA) ou na
mitocondria dos neurdnios. Esse fenbmeno, denominado por uma das pesquisas
analisadas por Russo et al. (2022)como antibiomania, é induzido por quinolonas e
macrolideos. Além disso, o coronavirus foi detectado no cérebro e no liquido
cerebroespinal de pacientes com manifestacdes neuroldgicas, estando associado a
convulsdes e encefalites.

Essas associacfes entre o virus e episédios de mania, segundo Russo et al.

(2022), provocam episodios de mania durante a infeccdo pela COVID-19, com
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manifestacbes predominantemente clinicas e ndo necessariamente liadas a
perturbacbes sitémicas. Os estudos analisados pela revido destacaram
anormalidades no Eletroencefalograma de diversos pacientes trouxeram alteractes
no lobo frontal associadas possivelmente a neuroinvasao a partir do nervo olfatorio e
também anticorpos Sars-CoV-2 presentes no liquido cerebroespinhal de muitos
pacientes, sendo que o Unico exame realizado em todos foi a puncéo lombar. Dessa
forma, € importante destacar que em pacientes bipolares o lobo frontal possui
menos volume, espessura e indice de girifccacdo. Os autores referem, ainda, uma
falta de homogeneidade de exames diagndsticos que acaba por prejudizar a
precisdo de caracteristicas clincas de mania induzida por COVID.

Os autores também encontraram uma propensdo maior de sintomas
psicéticos durante epis6dios maniacos associados a covid. A catatonia, por sua vez,
foi documentada em menos pacientes do que em outros estudos até entdo. Delirios
de grandeza e “coronafobia delirante” foram frequentemente documentados como
caracteristicas. Comparando individuos em relacdo ao risco potencial de
desenvolver mania, foi constatado que muitos deles sequer possuiam fatores de
risco predisponentes (30%), destacando a significativa participacdo da infeccdo no
desenvolvimento de mania. Outro fator causador de mania associado a COVID foi a
sua origem iatrogénica, ou seja, decorrente de tratamentos prévios ou
concomitantes (principalmente com paroxetina e bupropiona). E importante destacar
gue nao foram relatadas associacbes medicamentosas com azitromicina e
moxifloxacina, ou seja, ndo sao fatores de risco. A cloroquina, por outro lado, foi
associada a mania, bem como esteroides e cannabis ainda que, para os dois
altimos, seja em menor grau.

Russo et al. explicam que alteracdes em enzimas de onoaminas, alteracdes
nos canais de célcioe e os receptores de GABA sao alvos do tratamento com litio,
valproato de sdédio e carbamazepina. Os polimorfismos envolvidos numa via
fisiopatoldggica da bipolaridade sdo do 18 receptor TLR2 (da imunidade inata) e
GSK3 (quinase proéinflamatéria), com atividades citoprotetoras. Além disso, citocinas
e seus receptores tendem a variar em estados maniacos (em especial as
interleucinas 6, 1 e 2 e o TNF-a). Assim, antiinflamatérios passaram a ser um
recurso contra a aresposta inflamatéria do BD-1. O sistema renina-angiotensina-
aldosterona é afetado pelo neurotropismo do virus (RUSSO et al., 2022) devido a

uma liacdo negativa entre ele e a enzima conversora de angiotensina, reduzindo
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mais ainda indices séricos de ECA que em pacientes bipolares ja sdo naturalmente
baixos.

A revisao narrativa de Xue et al. (2020), de maneira semelhante, traz que o
transtorno do estresse pods traumatico, a depressdo e a ansiedade foram
encontrados em pacientes que se recuperaram da fase aguda da sindrome
resporatéria do coronavirus. Os autores destacam elementos que justificam a
susceptibilidade dos portadores de Transtorno Bipolar a contrair COVID-19. O
primeiro deles é a saude fisica debilitada desse grupo, que apresentam mortalidade
prematura, sdo mais sedentarios, em alguns casos obesos, diabéticos e cardiopatas
(sendo que doencas cardiovasculares sdo as principais contribiuites para morte

prematura entre esses pacientes).

5 CONCLUSAO

Diante do exposto, pode-se compreender a necessidade de realizacdo de
estudos acerca da relacdo entre os disturbios neuropsiquiatrico e a infeccdo de
covid-19. Ademais, deve-se destacar novas medidas de mitigacdo de sinais e
sintomas do péanico instaurado pelo isolamento, o préprio isolamento alem do luto

desencadeado pelo grande numero de 4bitos.
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