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				En la pandemia actual por el nuevo coronavirus, designado por la OMS como COVID-19, los médicos de los sistemas de emergencia intra y prehospitalaria, médicos del primer nivel de atención, aquellos que realizan práctica descentralizada con visita domiciliaria y en el otro extremo, los internistas e intensivistas, son los más afectados por la sobrecarga laboral, los desafíos diagnósticos y terapéuticos, y la exposición a riesgos que se comprenden aún parcialmente. El compromiso eminentemente respiratorio centra la atención de estos pacientes en la esfera neumológica y el manejo ventilatorio en los pacientes más graves.

				En países que sufren un alto impacto de la pandemia, como Italia o Estados Unidos, los servicios clínicos y universitarios de neurología han debido modificar sus estrategias de trabajo, con integración a Unidades especializadas de atención en COVID(1) o reestructuración de sus servicios(2)(3). En el presente informe intentamos resumir la evidencia disponible sobre el compromiso neurológico en la infección por el nuevo coronavirus COVID-19, y enmarcarla en la práctica clínica del neurólogo en nuestro país.

				Para el especialista en neurología, actualmente los desafíos se pueden resumir en: 1. la identificación, comprensión y eventual tratamiento de síntomas y complicaciones neurológicas de la infección en sí; 2. el manejo adecuado de comorbilidades y otras complicaciones neurológicas asociadas en pacientes con COVID-19, y 3. mantener la continuidad en la asistencia de calidad en pacientes con diferentes enfermedades neurológicas crónicas en el contexto de un aislamiento comunitario. A continuación, delinearemos brevemente estos tres escenarios, dentro de las limitaciones del estado de conocimiento actual, limitado y cambiante.

				1. Compromiso neurológico por COVID-19

				El COVID-19 entra a la célula a través del receptor de la enzima convertidora de angiotensina 2 (ACE-2), mecanismo que comparte con su predecesor, el SARS-CoV. El patrón de distribución sistémica de estos receptores puede ser una guía para comprender los principales órganos blanco durante la enfermedad. En tanto que es debatida la presencia y distribución de receptores ACE-2 a nivel del sistema nervioso central humano, se reconoce el acceso directo de otros coronavirus por trasmisión nerviosa retrógrada directamente desde terminales periféricas hacia el cerebro(1)(4). Más aún, se ha publicado la detección del virus en el tronco encefálico en autopsias de pacientes fallecidos por COVID-19(5), abriendo la puerta al planteo de un origen neurogénico de la insuficiencia respiratoria, sea primario o adicional, y en al menos algunos casos. 

				Un claro compromiso neurológico clínico ha sido descrito en un 36% de casos de infección sintomática ingresados para su asistencia hospitalaria en Wuhan, sitio considerado de origen de la pandemia(6). Además del sesgo de selección de este estudio retrospectivo, y dadas las posibilidades de mutación del virus a medida que se extiende a otras regiones geográficas, no necesariamente esta prevalencia y características son extrapolables en forma universal. Por otra parte, es un valioso aporte cualitativo que abrió la investigación clínica en el área. Actualmente existen múltiples iniciativas, locales, regionales e internacionales, para mapear y caracterizar los pacientes con COVID-19 y diferentes presentaciones de la esfera neurológica.

				a) Síntomas 

				El primer síntoma neurológico identificado, en forma similar a lo descrito para SARS-CoV, es la hiposmia, especialmente cuando se presenta en forma aislada, no asociada a signos de congestión nasal; ésta puede ser precoz, brusca e intensa(6)(7). Si bien revela un neurotropismo y una vía de acceso directa al SNC como ya había sido postulado, no se ha asociado a severidad clínica ni mortalidad. Otros síntomas descritos son: hipogeusia, cefaleas y mareos. Las mialgias asociadas a elevación de CPK mayor a 200 se vieron más frecuentemente en pacientes con valores más elevados de diferentes marcadores inflamatorios y de daño sistémico(6), proporcionalmente a la 
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				severidad de la infección clínica y del cuadro respiratorio.

				b) Complicaciones

				El aumento en la frecuencia de ataque cerebrovascular (ACV) en los pacientes COVID-19 positivos sintomáticos graves fue precozmente identificada(6), aunque no haya aún estudios que aclaren si este riesgo aumentado es independiente del ya provisto por la coexistencia de factores de riesgo vasculares. La secuencia cronológica tampoco es clara, siendo que la severidad clínica de la infección puede verse agravada por el ACV y viceversa. Es de destacar que también se ha reportado la presentación con ACV de pacientes COVID-19 positivos para los cuales no se ha podido demostrar una etiopatogenia clásica del ACV, atribuyéndose empíricamente a hipercoagulabilidad por la infección viral en sí(1).

				Mao et al(6) reportan en esta primera casuística retrospectiva un 14.8 % de casos con depresión de conciencia, pero se desconoce la correlación con ACV y con insuficiencia respiratoria, por lo que es difícil su interpretación; más recientemente han surgido reportes de casos con depresión de conciencia primariamente neurológica y evolución con posterior compromiso respiratorio, diagnosticándose luego la infección viral(1).

				Casos de neuroinfección directa por este nuevo coronavirus han sido también reportadas en forma aislada, bajo la forma de meningo-encefalitis(8), presentándose como depresión de conciencia y/o crisis epilépticas. Las alteraciones descritas del LCR incluyen aumento en la presión de apertura, hiperproteinorraquia leve, monocitosis e identificación viral por PCR. Los estudios de neuroimagen (resonancia magnética encefálica) disponibles evidencian alteraciones que son compartidas por otras encefalitis virales, con áreas de hiperintensidad en secuencias FLAIR y particular apetencia por el lóbulo temporal. Otro caso(9), sin confirmación viral en el LCR, se presentó como una encefalitis necrótico-hemorrágica aguda.

				En cuanto a complicaciones inmunomediadas post-infecciosas, no hay evidencia hasta el momento de su incidencia ni de hallazgos clínicos distintivos. Se han reportado casos aislados de síndrome de Guillain-Barré(10), probable encefalomielitis diseminada aguda(11), síndrome de Miller Fisher y de polineuritis craneal(12).

				2. Comorbilidad neurológica aguda en pacientes con COVID-19

				Se ha relacionado la severidad de la enfermedad por COVID-19 y su mortalidad, entre otros, a factores de riesgo vascular, particularmente hipertensión arterial y diabetes mellitus. Estos pacientes, en forma independiente, están por lo tanto en riesgo de presentar, como comorbilidades de instalación aguda, ataques cerebrovasculares (ACV) tanto isquémicos como hemorrágicos. El manejo de un paciente que ingresa al servicio de emergencia por un ACV, y que pueda ser COVID-19 positivo, más allá de las medidas de aislamiento pertinentes en tanto se llega al diagnóstico correspondiente, no debiera diferir de los pacientes sin sospecha de COVID-19, realizándose los tratamientos de reperfusión según las indicaciones habituales(13). Se reconoce, sin embargo, un probable impacto negativo de las medidas de distanciamiento en la rehabilitación, que deberá minimizarse en la medida de lo posible. Por otra parte, en un paciente sintomático con una infección grave, admitido en cuidados intensivos y con posibilidad o riesgo de sepsis y daño endotelial masivo como se ha descrito para los casos graves de COVID-19, no estaría indicada la trombólisis intravenosa ni la trombectomía.

				En pacientes con patologías inmunomediadas, el estrés y la infección viral pueden desencadenar una agravación aguda, o brote, pudiendo generarse un conflicto en la toma de decisiones terapéuticas, que siempre será individualizada en el balance de riesgos y beneficios. Por ejemplo, en el caso de presentarse una recaída clínica en un paciente portador de esclerosis múltiple que es positivo para COVID-19, se recomienda evitar en la medida de lo posible el uso de corticoesteroides, aunque la infección curse asintomática(14). En el otro extremo, un paciente con una crisis miasténica, o con una cuadriplejia por empuje de una polirradiculoneuropatía inmunitaria crónica, requerirá la aplicación de tratamientos máximos, dado el riesgo vital intrínseco a su condición neurológica; la aplicación de inmunoglobulina intravenosa y/o el recambio plasmático serían los tratamientos de elección, considerados más seguros en el contexto de la pandemia viral(15).

				Pacientes con infección severa por COVID-19 y requerimiento de cuidados intensivos, pueden presentar en la evolución una neuropatía o miopatía del paciente crítico; no hay datos aún para definir si éstas son más frecuentes o severas en presencia de esta infección viral(15).
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				3. Seguimiento de pacientes neurológicos en contexto de pandemia

				En grandes series de pacientes con diagnóstico confirmado de infección por COVID-19(16), la única condición neurológica preexistente asociada, fue la enfermedad cerebrovascular. Para la mayoría de las patologías neurológicas crónicas que requieren un seguimiento clínico periódico y tratamiento farmacológico crónico, como son la enfermedad de Parkinson(17) y la epilepsia, por ejemplo, no se han descrito vínculos específicos con la infección por COVID-19 como predisponentes ni en calidad de agravantes, sea del pronóstico de la infección o del control de la patología de base. Las políticas de aislamiento comunitario tienen por lo tanto el mismo alcance y las mismas consecuencias que para la población general, con variaciones individuales en el impacto físico, anímico y también económico.

				Un subgrupo especial lo constituyen los pacientes con patologías neurológicas inmunomediadas, que van desde la esclerosis múltiple(14) a la miastenia gravis, pasando por algunas polineuropatías y miopatías, así como diferentes entidades nosológicas menos frecuentes que afectan al sistema nervioso central y/o periférico. Estos pacientes admiten ciertas consideraciones especiales, ya que las infecciones frecuentemente agravan su patología de fondo, y la mayoría están bajo tratamientos inmunosupresores o inmunomoduladores que podrían aumentar la severidad de una eventual infección por COVID-19. Sin embargo, no está demostrado que exista un mayor riesgo específico, por lo que no se aconseja la discontinuación genérica de los tratamientos(14). Por otra parte, el mayor aislamiento forzado puede jugar en contra en la detección precoz de descompensaciones o complicaciones de la enfermedad o su tratamiento, y más aún en ambiente de estrés.

				En general, los desafíos clínicos en este contexto de pandemia se centran en asegurar la continuidad del acceso a tratamientos, en reprogramar las pautas de seguimiento buscando mecanismos de escape para la identificación de eventuales complicaciones que requieran un cambio de tratamiento, y en la contribución a la contención psicoemocional del paciente y su entorno próximo. Los neurólogos, por nuestra formación y tipo de práctica profesional, estamos preparados para aportar en esta línea de acción, en medio de la incertidumbre(18).

				Los desafíos institucionales radican en mantener una prestación de calidad suficiente, y fundamentalmente segura, que equilibre los derechos de los pacientes a una atención oportuna de sus síntomas en tanto protege a los usuarios y al equipo de salud de una exposición evitable y una agravación de la pandemia.

				La telemedicina ha surgido, así, como una herramienta invalorable para paliar las dificultades asistenciales en la consulta de seguimiento de pacientes crónicos. En nuestra experiencia, una relación médico-paciente previamente establecida, la disponibilidad de la historia clínica al momento de la consulta y un marco institucional para el contacto, son factores que facilitan la tarea, aumentando su eficiencia y generando una percepción favorable, de apoyo y seguridad, en el paciente. 

				Siendo una herramienta escasamente utilizada en nuestro medio, y en el marco de la nueva Ley de Telemedicina recientemente aprobada por el Parlamento, cabe plantear si podremos a futuro utilizar este aprendizaje como una oportunidad para mejorar la asistencia, nunca como sustituto de la evaluación médica presencial, pero sí como un complemento, especialmente para hacer llegar la atención especializada a todos los rincones del país, en forma más flexible y sostenida.
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COVID-19 en la practica neurologica: desafios y oportunidades

Patricia Braga®

En la pandemia actual por el nuevo coronavirus, designado por la OMS como COVID-19, los médicos de los
sistemas de emergencia intra y prehospitalaria, médicos del primer nivel de atencion, aquellos que realizan
practica descentralizada con visita domiciliaria y en el otro extremo, los internistas e intensivistas, son los mas
afectados por la sobrecarga laboral, los desafios diagnodsticos y terapéuticos, y la exposicion a riesgos que se
comprenden aun parcialmente. ELcompromiso eminentemente respiratorio centra la atencion de estos pacientes
en la esfera neumolégica y el manejo ventilatorio en los pacientes mas graves.

En paises que sufren un alto impacto de la pandemia, como ltalia o Estados Unidos, los servicios clinicos
Y universitarios de neurologia han debido modlificar sus estrategias de trabajo. con integracién a Unidades
especializadas de atencion en COVIDY o reestructuracion de sus servicios??. En el presente informe intentamos
resumir la evidencia disponible sobre el compromiso neurologico en la infeccion por el nuevo coronavirus
COVID-19, y enmarcarla en la practica clinica del neurélogo en nuestro pais.

Para el especialista en neurologia, actualmente los desafios se pueden resumir en: 1. la identificacion,
comprension y eventual tratamiento de sintomas y complicaciones neurologicas de la infeccion en si; 2. el manejo
adecuado de comorbilidades y otras complicaciones neurolégicas asociadas en pacientes con COVID-19, y 3.
mantener la continuidad en la asistencia de calidad en pacientes con diferentes enfermedades neurolégicas
cronicas en el contexto de un aislamiento comunitario. A continuacion, delinearemos brevemente estos tres
escenarios, dentro de las limitaciones del estado de conocimiento actual, limitado y cambiante.

1. Compromiso neurolégico por COVID-19

ELCOVID-19 entraalacélulaatravés delreceptordelaenzimaconvertidora de angiotensina 2 (ACE-2), mecanismo
que comparte con su predecesor, el SARS-CoV. El patrén de distribucion sistémica de estos receptores puede
ser una guia para comprender los principales érganos blanco durante la enfermedad. En tanto que es debatida la
presencia y distribucion de receptores ACE-2 a nivel del sistema nervioso central humano, se reconoce elacceso
directo de otros coronavirus por trasmision nerviosa retrograda directamente desde terminales periféricas hacia
el cerebro®?, Mas aun, se ha publicado la deteccion del virus en el tronco encefalico en autopsias de pacientes
fallecidos por COVID-19%, abriendo la puerta al planteo de un origen neurogénico de la insuficiencia respiratoria,
sea primario o adicional, y en al menos algunos casos.

Un claro compromiso neurolégico clinico ha sido descrito en un 36% de casos de infeccion sintomatica
ingresados para su asistencia hospitalaria en Wuhan, sitio considerado de origen de la pandemia®. Ademas del
sesgo de seleccion de este estudio retrospectivo, y dadas las posibilidades de mutacién del virus a medida que
se extiende a otras regiones geograficas, no necesariamente esta prevalencia y caracteristicas son extrapolables
en forma universal. Por otra parte, es un valioso aporte cualitativo que abrio la investigacion clinica en el area.
Actualmente existen multiples iniciativas, locales, regionales e internacionales, para mapear y caracterizar los
pacientes con COVID-19 y diferentes presentaciones de la esfera neurologica.

a) Sintomas

El primer sintoma neurologico identificado, en forma similar a lo descrito para SARS-CoV, es la hiposmia,
especialmente cuando se presenta en forma aislada, no asociada a signos de congestion nasal; ésta puede ser
precoz, brusca e intensa®?. Si bien revela un neurotropismo y una via de acceso directa al SNC como ya habia sido
postulado, no se ha asociado a severidad clinica ni mortalidad. Otros sintomas descritos son: hipogeusia, cefaleas
y mareos. Las mialgias asociadas a elevacion de CPK mayor a 200 se vieron mas frecuentemente en pacientes
con valores mas elevados de diferentes marcadores inflamatorios y de dafio sistémico®, proporcionalmente a la
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