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RESUMEN

Desde Hipdcrates se ha aceptado el papel del cerebro en las enfermedades mentales y se ha
presentado la Neuropsiquiatria como la especialidad integradora de la psiquiatria, la neurolo-
gia, la neuropsicologia y las neurociencias en general. A la luz de los pacientes descritos con
el sindrome respiratorio agudo en Wuhan (China), se realiza un resumen de la evidencia cien-
tifica disponible en torno a la afectacion del coronavirus 2019 y su relacién con los trastornos
neuropsiquiatricos. Para elaborarlo se utilizé el motor de busqueda Google Académico y los
descriptores COVID-19, SARS-CoV-2 y manifestaciones neuropsiquiatricas. Se emplearon las
bases de datos Medline, SciELO, Scopus y Medscape. Se describen las manifestaciones clini-
cas generales de la COVID-19 y las secuelas psiquiatricas subagudas o cronicas en relacion
con la infeccion por SARS-CoV-2, en las que se incluyen la depresion, ansiedad y el estrés
relacionado con la pandemia. Se subraya el cuidado que se ha de tener con el personal de la
salud, los pacientes con enfermedad mental previa y con enfermedades neuroldgicas croni-
cas, en quienes los sintomas pueden empeorar hasta llegar incluso al suicidio.

Psychiatric manifestations in relation to SARS-CoV-2
infection

ABSTRACT

Since Hippocrates, the role of the brain in mental illness has been accepted and Neuropsy-
chiatry has been presented as the specialty integrating psychiatry, neurology, neuropsycholo-
gy, and neuroscience in general. Considering the patients diagnosed with Acute Respiratory




Syndrome in Wuhan, China, which has spread and is considered a pandemic, a summary of the
scientific evidence available is made regarding the impact of coronavirus 2019 and its relationship
with neuropsychiatric disorders. To prepare it, the search engine Google Academic and the des-
criptors COVID-19, SARS-CoV-2 and neuropsychiatric manifestations were used. Medline, SciELO,
Scopus and Medscape databases were used. The general clinical manifestations of COVID-19 and
the subacute or chronic psychiatric sequelae are described in relation to infection with SARS. COV-
2, which include depression, anxiety and stress related to the pandemic. Emphasis is made on the
care needed for health personnel, patients with previous mental illness and chronic neurological
diseases, in whom symptoms can worsen and even lead into suicide.

INTRODUCCION

La neuropsiquiatria es una especialidad médica integra-
dora, que combina el conocimiento y la experiencia en psi-
quiatria, con el conocimiento o la experiencia en neurologia,
neurociencia y neuropsicologia. M

Desde Hipdcrates, se ha aceptado el papel del cerebro
en las enfermedades mentales. En los albores de la medicina
cientifica moderna a fines del siglo xviil y principios del XX,
los médicos se identificaron como neurdlogos o psiquiatras
por razones que tenian mas que ver con la naturalezay la ubi-
cacion de la practica, que el enfoque del problema mente-ce-
rebro. La neurologia y la psiquiatria modernas comenzaron a
partir de una matriz neuropsiquiatrica comun a fines del siglo
XIX, que continud prevaleciendo en el entrenamiento y la prac-
tica europeos, hasta que en el siglo pasado, con el desarrollo
de la neurobiologia y otras ciencias afines, confluyen nueva-
mente,? y se desarrolla un nuevo marco intelectual para la
comprension del cerebro, sano y enfermo, lo cual es un reto
que deberan asumir quienes quieran liderar intelectualmente
ese campo y quienes hayan de educar a otros. @

Por tal motivo, es menester analizar la afectacion del sis-
tema nervioso, desde la perspectiva de la situacién actual, en
la que el mundo esta experimentando un escenario extrema-
damente estresante desde que, en el mes de diciembre del
pasado afio, se notificaron varios pacientes en Wuhan (pro-
vincia de Hubei, China), con sintomas respiratorios y neumo-
nia, pero en el que, a su vez, se implicaban otros érganos y sis-
temas y entre ellos, el cerebro. Pudo precisarse que el agente
causal se trataba de un nuevo coronavirus (2019-nCoV), que
en febrero del 2020fue denominado coronavirus causante del
sindrome respiratorio agudo severo (SRAS) por coronavirus
(SARS-CoV-2), constituyendo el séptimo coronavirus conoci-
do que infecta a seres humanos. “% Poco después la Orga-
nizacion Mundial de la Salud (OMS) nombré la enfermedad
coronavirus disease 20719 (COVID-19). ©#)

En general, los coronavirus que afectan a los seres hu-
manos, y su origen y posible reservorio son animales salva-

jes, incluyendo los murciélagos, pueden ser clasificados en
aquellos con baja capacidad patogénica, que incluyen los
HCoV-229E, HCoV-0C43, HCoV-NL63 y HCoV-HKU (corona-
virus a) y aquellos altamente patogénicos, comprendidos en
la categoria CoV, tales como el SARS-CoV (responsable del
brote de SARS de 2003), junto con el que produjo el Middle
East Respiratory Sindrome (MERS-CoV) en el afio 2012 vy el
actual (SARS-CoV-2). A estos se los denomina coronavirus By
se han convertido en un verdadero problema de salud publica
por su alta patogenicidad e infectividad.

El brote de neumonia asociada al nuevo coronavirus que
se reportd inicialmente en Wuhan (9" provocé un répido au-
mento del nimero de casos en toda la region y se expandid
progresivamente a diversos paises vecinos 2’9y después a
Europa y América, hasta que ulteriormente fue declarado pan-
demia por la Organizacion Mundial de la Salud. (1419

Multiples autores han quedado claro en las ultimas se-
manas que los pacientes infectados con el virus SARS-CoV-2
pueden presentarse de varias maneras, incluso con manifes-
taciones neuropsiquiatricas, que podrian preceder a los sin-
tomas pulmonares y la fiebre o presentarse ulteriormente. (19
Este documento pretende hacer un resumen analitico de la
evidencia cientifica disponible en torno a la afectacién del sis-
tema nervioso central por el SARS-CoV-2. Para elaborarlo se
utilizé el motor de busqueda Google Académico y los descrip-
tores COVID-19, SARS-CoV-2 y manifestaciones/complica-
ciones neuropsiquidtricas. Se emplearon las bases de datos
Medline, SciELO, Scopus y Medscape.

DESARROLLO

Manifestaciones clinicas

Las principales manifestaciones clinicas de la COVID-19
son fiebre, tos seca, disnea y distress respiratorio agudo.
Sin embargo, muchos sujetos infectados pueden ser asin-
tomaticos o presentar sintomas leves, como cefalea, tos no
productiva, fatiga, mialgias y anosmia. Algunos pacientes
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pueden padecer un SARS una semana después de iniciados
los sintomas, y este puede ser mortal.

La mortalidad global se estima en un 8 % y se debe a insu-
ficiencia respiratoria con hipoxia o fallo multiorgénico. 7 La
infeccion también puede producir una neumonia intersticial y,
en muchos casos, dafio irreversible en el tejido pulmonar que
genera secuelas graves o conduce a la muerte. (9

Sintomas relacionados con la afectacion del sistema
nervioso

Se conoce que los virus respiratorios también pueden pe-
netrar en el sistema nervioso central (SNC) (neuroinvasion),
afectar tanto a neuronas como a células gliales (propiedad
conocida como neurotropismo) e inducir diversas enfermeda-
des neuroldgicas (neurovirulencia).(" El estudio del potencial
neurotropo del SARS-CoV-2 mediante muestras anatomopa-
toldgicas y su aislamiento del endotelio de la microcircula-
cion cerebral, del liquido cefalorraquideo y tejido encefalico
pueden esclarecer aun mas su papel en el dafio cerebral y su
influencia sobre el centro cardiorrespiratorio en el tronco en-
cefélico. @

Este tema ha suscitado diversas opiniones en el ambito
internacional en busca de una mejor definicién y de hacer
un llamado de alerta a la comunidad cientifica y médicos
practicos a estar atentos ante cualquier manifestacion neu-
ropsiquiatrica relacionada con la infeccion por SARS-CoV-2.
@9 En concordancia con las propiedades neurotrépicas del
SARS-CoV-2, desde los primeros estudios realizados, se han
expuesto las afectaciones del sistema nervioso de dicha afec-
cion, las cuales son mas frecuentes en casos de infeccion
grave, empeorando el prondstico de los pacientes ©1521.22. Es-
tudios de necropsia han mostrado la presencia de tejido celu-
lar cerebral hiperémico y edematoso, asi como degeneracion
neuronal #3249 y algunos investigadores han detectado &cido
nucleico del SARS-CoV en el liquido cefalorraquideo (LCR) de
los pacientes y en el tejido cerebral estudiado. ?5%9

En el estudio de los primeros casos afectados, en el epi-
centro de Wuhan, China, se precisé de manera retrospectiva,
que el 36,4 % de los pacientes presentaron manifestaciones
neuroldgicas, donde predominé la afectacion al sistema ner-
vioso central (SNC) (24,8 %) seguida por el dafio al musculo
esquelético (10,7 %) y al sistema nervioso periférico (8,9 %).
(6,12,27)

Entre las manifestaciones del SNC se precisaron mareos,
cefalea, enfermedad cerebrovascular aguda (ictus isquémico,
trombosis cerebral senos venosos y hemorragia cerebral), 1%
2831) gtaxia © y ataxia cerebelosa seguida de encefalopatia ©
y crisis epilépticas. ©323% Se observaron, ademas, confusion,
agitacion y sindrome disejecutivo, ¢4 encefalopatia hemo-

rrdgica necrotizante aguda, @” encefalitis ¢ y meningoence-
falitis, ©® asi como mielitis posinfecciosa, ?*” sindrome de
Guillain-Barré, miositis o polineuropatia/miopatia del paciente
critico. 9

La infeccion, ademas, se considera que podria exacerbar
una enfermedad neuromuscular conocida o hacer aflorar el
diagnostico de una cuyos sintomas y signos estuvieran en-
mascarados. 7% | os trastornos del gusto y del olfato, tam-
bién han sido comunmente reportadas, pudiendo constituir
marcadores tempranos de infeccion por SARS-CoV-2. (942

Afectacion cognitiva

Se considera que la disfuncion cognitiva no tiene que ser
consecuencia directa a la agresion viral en el curso de la in-
feccion por coronavirus, sino que también puede ocurrir por
el deterioro sistémico relacionado con el compromiso del
sistema respiratorio, que es el mas comprometido. Estudios
neuropsicoldgicos en los procesos previos descritos a largo
plazo en adultos que requirieron ventilacion por multiples cau-
sas mostraron deficiencias en la atencion, la memoria, la flui-
dez verbal, la velocidad de procesamiento y el funcionamiento
ejecutivo en el 78 % de los pacientes un afio después del alta
y en alrededor de la mitad de los pacientes hasta 2 afios. ®*
4)En concordancia con ello, un estudio reciente ha estimado
que el 70 % de los pacientes criticos ingresados en cuidados
intensivos con COVID-19 requirieron ventilacion mecanica, y
que todos desarrollaron el sindrome de dificultad respiratoria
aguda (SDRA) dentro de los 3 dias. “©

Adhikari y cols. (2011) observaron problemas de memo-
ria, que persisten hasta 5 afios después del SDRA y tienen un
impacto significativo en el funcionamiento diario, en particular
tomar medicamentos y acudir a citas médicas. Si bien la
ansiedad, la depresion y el sindrome de estrés postraumatico
(TEPT) también son comunes en los pacientes con SDRA y
pueden contribuir, a su vez, al deterioro cognitivo, *” existe
evidencia que sugiere que los déficits cognitivos ocurren in-
dependientemente de los problemas psicoldgicos y que estan
asociados con la gravedad de la infeccion. *9)

La hipoxia, una causa comun de cambios neuropsico-
l6gicos observados en el SDRA, se ha asociado con atrofia
cerebral y ventriculomegalia, “®y la duracion de la hipoxia se
correlaciona con la atencion, la memoria verbal y las puntua-
ciones de funcionamiento ejecutivo al alta. “¥ Sin embargo,
el SDRA también puede involucrar respuestas inflamatorias,
“9 asf como anemia e isquemia, lo que lleva a insuficiencia
cardiovascular y hepatica. ®” Tal cascada de eventos neu-
rolégicos vy fisioldgicos puede exacerbar ain mas la lesion
neurolégica en etapas agudas para promover la disfuncion
cognitiva cronica.
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Manifestaciones psiquiatricas en relacion con la
infeccion por SARS-CoV-2

Los estudios de pandemias virales respiratorias pre-
vias, sugieren que pueden surgir diversos tipos de sintomas
psiquiatricos en el contexto de una infeccion viral aguda, o
después de periodos variables de tiempo después de la in-
feccion. Los informes de los siglos xviil y xix sugieren que las
pandemias de influenza, en particular, se caracterizaron por
una mayor incidencia de diversos sintomas, como insomnio,
ansiedad, depresion, mania, psicosis, tendencias suicidas y
delirio. 351:52)

La encefalitis letargica (EL), descrita por Von Economo en
1932, es un trastorno inflamatorio del SNC que se caracteriza
por hipersomnia, psicosis, catatonia y parkinsonismo, cuya
incidencia aumento en la época de la pandemia de gripe “es-
pafiola” de principios del siglo xx.

Durante la pandemia de influenza (HTN1) mas reciente
de 2009 y otras infecciones por coronavirus (epidemia de
SARS-CoV-1 en 2003 y el brote de coronavirus del sindrome
respiratorio del Medio Oriente en 2012) se informaron varias
secuelas neuropsiquiatricas, incluida la narcolepsia, crisis
epilépticas, encefalitis, encefalopatia, sindrome de Guil-
lain-Barré (GBS) y otros procesos neuromusculares y des-
mielinizantes. ?453%9) Un estudio de pacientes en cuarentena
por sospecha o confirmacién de MERS-CoV (n = 40), estimo
que el 70,8 % de los pacientes confirmados que sobrevivie-
ron a la enfermedad (n = 24) exhibieron sintomas psiquiatri-
cos, incluidas alucinaciones y psicosis, y que el 40 % recibid
un diagndstico psiquiatrico durante su ingreso en el hospi-
tal. ® Las autopsias de victimas del sindrome respiratorio
agudo severo (SARS-CoV) después de la epidemia de 2003
revelaron secuencias del genoma del SARS-CoV en toda la
corteza y el hipotdlamo ©” y en pacientes infectados por
el sindrome respiratorio del Medio Oriente (MERS-CoV) se
identificaron lesiones difusas en varias regiones del cere-
bro, incluida la sustancia blanca y las dreas subcorticales
de los I6bulos frontal, temporal y parietal. ¢85 Los estudios
en animales precisan mas especificamente la vulnerabilidad
del hipocampo con una mayor pérdida neuronal en CAT1 y
CA3, que se considera tendra un efecto perjudicial tanto en
el aprendizaje como en la orientacion espacial. ¢

Si el dafio del hipocampo es realmente una consecuencia
de la infeccion por el coronavirus, se plantea la cuestion de
si esto puede conducir a la aceleracion de la degeneracion
relacionada con el hipocampo, como ocurre en la enfermedad
de Alzheimer (EA), y acelerar la aparicion de la enfermedad
en individuos previamente asintomaticos. Los estudios en
animales han indicado que la infeccion viral empeora signifi-
cativamente el deterioro de la memoria espacial, que se con-

sidera una de las primeras caracteristicas cognitivas de dicha
enfermedad. €V

Algunos autores consideran que el SARS-CoV-2 podria
causar delirio en una proporcion significativa de pacientes en
la fase aguda de la enfermedad. ©? Sin embargo, mas alla de
la infeccion aguda, los efectos retardados o crénicos de esta
pandemia, particularmente en la salud mental, no seran ple-
namente apreciados de inmediato. Por lo tanto, las investiga-
ciones oportunas y longitudinales de los posibles resultados
en la esfera psiquiatrica asociados con la COVID-19 son fun-
damentales en la vigilancia de la enfermedad y las estrategias
terapéuticas basadas en la evidencia. @

Las complicaciones psiquiatricas a largo plazo después
de la infeccion por SARS-CoV-2 son actualmente desconoci-
das y podran verse en los proximos meses o anos. Después
de pandemias de influenza y brotes de CoV anteriores, tales
complicaciones se han descrito durante periodos de tiempo
muy variables, desde semanas después de sintomas respi-
ratorios agudos en el caso de procesos neuromusculares y
desmielinizantes, hasta décadas después de la exposicion
intrauterina a la infeccion viral. (685569

Dada la carga global de la infeccion por SARS-CoV2, inclu-
so si las secuelas psiquidtricas retrasadas se asocian con una
fraccién de los casos, las implicaciones para la salud publica
de tales complicaciones seran significativas. Por lo tanto, sera
imprescindible comprender la trayectoria y las caracteristicas
de los resultados psiquiatricos derivados de la infeccion por
SARS-CoV-2y, a su vez, sera fundamental descubrir los meca-
nismos patogénicos que puedan sustentar las intervenciones
terapéuticas.

Se ha informado un incremento de sintomas psicologi-
cos, especialmente ansiedad, depresion, comportamiento
suicida y sindrome de estrés postraumatico en la poblacion
general después de epidemias de coronavirus humano pre-
vias, independientemente del estado infeccioso. ©469

Un estudio de 90 casos de SARS-CoV con una tasa de
respuesta del 97 % mostré de manera similar altos niveles de
angustia psicoldgica con un 59 % diagnosticado con trastor-
nos psiquiatricos y una prevalencia continua del 33 % a los 30
meses de seguimiento. Se descubrié que la gravedad de los
sintomas psicoldgicos estaba relacionada con la gravedad de
la enfermedad y el deterioro funcional. %% Por lo tanto, aun-
que se pueden esperar tasas mas altas de sintomas psiquia-
tricos en la poblacion general después de la epidemia debido
a la exposicion a eventos traumaticos de la vida (pérdida de
ingresos, miedo, muerte de amigos y familiares), las perso-
nas incluidas dentro de este grupo pueden ser personas cu-
yos trastornos cognitivos y psicoldgicos estan directamente
relacionados con los cambios cerebrales de HCoV.
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Se considera que las principales manifestaciones psi-
quiatricas relacionadas con la enfermedad producida por
SARS-CoV-2 son la ansiedad, la depresion y el estrés. Las
medidas de confinamiento tomadas para frenar el corona-
virus, la dureza de la situacion para enfermos y sanitarios,
asi como la pérdida de seres queridos en situaciones de
aislamiento han generado severos dafios a la salud mental
colectiva. Los estudios de trabajadores de la salud durante
la epidemia de SARS-CoV-1, el brote de MERS-CoV vy la pan-
demia actual de SARS-CoV-2 sugieren que la frecuencia y la
gravedad de los sintomas psiquiatricos estan asociadas con
la proximidad a pacientes infectados con CoV. ®779 L os auto-
res que han revisado el tema consideran que la actual crisis
sanitaria representa un gran desafio psicoldgico tanto para
los profesionales de la salud como para la poblacién, pues
la infeccion por COVID-19 ha comprometido la vida social,
laboral y cotidiana.

Una investigacion realizada por Jianbo Lai y cols., del
Departamento de Psiquiatria del Hospital Renmin de la Uni-
versidad de Wuhan, evaluaron la magnitud de los resultados
de salud mental y los factores asociados entre profesionales
tratantes de pacientes expuestos a COVID-19 en China. Para
esto realizaron un estudio transversal, basado en encuestas
y estratificado por regiones, que reunié datos demograficos y
evaluaciones de bienestar psicoldgico de 1257 profesionales
de la salud en 34 hospitales. Al final del estudio se identifica-
ron las manifestaciones frecuentes por deterioro mental en
los profesionales, que coincidieron con las manifestaciones
evocadas anteriormente. "

Algunos autores consideran,que el personal sanitario que
atiende directamente a los pacientes con COVID-19 sufren
estrés por el temor a infectarse y que este puede producir
dafnos sobre su salud. Silos mecanismos de ajuste psicologi-
cos no compensan la situacion, pueden sufrir de sindrome de
burnout o trastorno de estrés postraumatico (posttraumatic
stress disorder), entidad que ha sido abordada por muchos
autores, ha sido descrita mas frecuente en el personal de en-
fermerfa. 7279

Un grupo vulnerable lo constituyen los enfermos con en-
tidades mentales previas o los que han sufrido situaciones
especiales capaces de desarrollar trastornos psicoldgicos,
tales como el estrés postraumatico, trastorno de estrés agu-
do, trastorno depresivo mayor, trastornos adaptativos u otros
trastornos de ansiedad, asi como el desarrollo de sintomas
somaticos. Los pacientes que sufren alguna enfermedad
mental previa a la infeccién por este virus tienen mayor riesgo
de presentar recaidas o de empeorar sus sintomas en esta
situacion. La alta vulnerabilidad al estrés de estas personas
hard que su sufrimiento pueda ser mayor al del resto de la

poblacién. Incluso, algunos autores sefialan que padecer una
enfermedad mental aumenta el riesgo de contagio. 7478

Por otra parte, la Sociedad Espafiola de Psiquiatria ha
alertado a la comunidad cientifica sobre determinados gru-
pos especiales, como los pacientes con espectro de autis-
mo, enfermos con déficit intelectual, pacientes con enfer-
medad de Alzheimer, que tienen dificultad para adoptar las
medidas de confinamiento indicadas, asi como de higiene
y proteccion personal, sugeridas por la Organizacion Mun-
dial de la Salud (OMS). En este sentido los pacientes con
esquizofrenia pueden experimentar una exacerbacion de los
sintomas y los pacientes con adiccion pueden aumentar el
consumo de drogas como el alcohol, cigarro entre otras sus-
tancias perjudiciales. 779

Se hace necesario que los neurocientificos estén al tan-
to de la posibilidad de que los pacientes presenten sintomas
como depresién, ansiedad, fatiga, trastorno de estrés postrau-
matico y sindromes neuropsiquiatricos a largo plazo. 79

Trastornos psicoticos

La exposicion a infecciones virales en el Utero, durante el
desarrollo infantil y en la edad adulta se ha asociado con un
mayor riesgo de desarrollar esquizofrenia. €98 Si bien la ma-
yoria de los estudios se han centrado en los antecedentes de
influenza y el riesgo de infeccion y psicosis, dos estudios han
evaluado la presencia de anticuerpos contra varias cepas de
coronavirus en individuos con psicosis. Sin embargo, no se
informo asociacion entre la seropositividad para HCoV-NL63
y el historial de sintomas psicéticos en pacientes con trastor-
nos del estado de dnimo. 9

Por otra parte, Severance y cols. encontraron una mayor
prevalencia de anticuerpos contra 4 cepas de HCoV en pa-
cientes con un episodio psicdtico reciente en comparacion
con los controles no psiquidtricos, ® lo que sugiere una po-
sible relacion entre las infecciones por CoV y la psicosis, que
también puede ocurrir en el SARS-CoV-2.

Valdés-Florido y cols. reportan en los pacientes ingresa-
dos en los hospitales universitarios Virgen del Rocio y Virgen
Macarena (Sevilla, Espafia), durante las dos primeras sema-
nas de la cuarentena obligatoria a nivel nacional, el caso de 4
pacientes que cumplieron los criterios de trastorno psicético
del Manual diagndstico y estadistico de los trastornos menta-
les (DSM-5). En opinién de los autores, todos los episodios
fueron desencadenados por el estrés derivado de la pandemia
de COVID-19, y la mitad de los pacientes presentaron un com-
portamiento suicida grave a su ingreso. Consideran, a su vez,
que actualmente se podria estar asistiendo a un incremento
del numero de trastornos psicoticos reactivos breves, como
resultado de la pandemia de COVID-19. Este tipo de psicosis,
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comentan los autores, tiene un elevado riesgo de comporta-
miento suicida y, aunque es transitorio, tiene una elevada tasa
de recurrencia psicotica y baja estabilidad diagnodstica a lo lar-
go del tiempo. Por tanto, son partidarios de una supervision
estrecha tanto en la fase aguda como en el seguimiento a
largo plazo de estos pacientes. 9

En otro orden, se ha reportado que pacientes con enfer-
medades neuroldgicas como la esclerosis multiple y otras
enfermedades de evolucion cronica del sistema nervioso
central, que sufren esta entidad nosoldgica, pueden adquirir
depresién, con disminucion de las funciones neuroldgicas y
padecer nuevos dafios a nivel cerebral, todo lo cual debe te-
nerse en consideracion con vistas al manejo integral de los
pacientes. ¢>%7)

Conclusiones

La infeccion por SARS-CoV-2 evidencia afectacion del
sistema nervioso y, por ende, los pacientes pueden presentar
manifestaciones neuropsiquiatricas. Los trastornos psiquia-
tricos que deben tenerse en consideracion por su posible pre-
sentacion son la depresion, la ansiedad, el estrés y la psicosis.

Debe preverse la posibilidad de la afectacion del personal
de la salud por el estrés de la pandemia y de quienes padecen
las enfermedades cronicas del sistema nervioso, cuya sinto-
matologia puede empeorar y llegar al suicidio.
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