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Resumo  
O melanoma invasivo possui alta mortalidade e sua incidência tem aumentado nos últimos 
anos de forma considerável. A descoberta dos inibidores de checkpoint (ICP), melhorou 
significativamente o prognóstico do tratamento, aumentando sobrevida e qualidade de vida 
dos pacientes com essas neoplasias. Embora a eficácia comprovada desses tratamentos 
tenha mudado a história natural do melanoma, vários efeitos colaterais foram relatados, 
principalmente relacionados ao sistema imunológico. O objetivo desse estudo é descrever um 
caso de eventos neuromusculares sobrepostos de miopatia, miastenia gravis e neuropatia 
periférica após início de tratamento com anti-PD1 (Nivolumab) em um paciente com 
melanoma invasivo.  
Unitermos. Miastenia gravis; miopatia; neuropatia; imunoterapia; anti-pd1; melanoma; 
neoplasia; câncer 
 
 
Abstract 
Invasive melanoma has high mortality and its incidence has increased considerably in recent 
years. The discovery of checkpoint inhibitors (PCI) significantly improved treatment 
prognosis, increasing survival and quality of life patients with these neoplasms. Although the 
proven efficacy of these treatments has changed the natural history of melanoma, several 
side effects have been reported, mainly related to the immune system. The aim of this study 
is to describe a case of overlapping neuromuscular events of myopathy, myasthemia gravis 
and peripheral neuropathy, anti-PD1 (Nivolumab) treatment in a patient with invasive 
melanoma. 
Keywords. Miastenia gravis; myopathy; neuropathy; immunotherapy; anti-pd1; 
melanoma; neoplasia; cancer 
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Resumo  
Introdução. O surto da nova doença de coronavírus (COVID-19) na China se espalhou pelo 
mundo, tornando-se uma emergência de grande preocupação internacional. O novo 
coronavírus pertence às espécies β dos coronavírus, que são transmitidos principalmente 
através de gotículas respiratórias. Podendo os sintomas da infecção envolver vários sistemas, 
incluindo respiratório, gastrointestinal, musculoesquelético e neurológico. Objetivo. Relatar a 
percepção de alterações secundárias de pacientes com infecção por SARS-CoV-2 em aspectos 
neurológicos, cognitivos e funcionais. Método. Trata-se de uma revisão bibliográfica, com 
busca nas bases de dados PubMed e Science Direct, entre o período de abril de 2020 e maio 
de 2021. Resultados. A presença dos distúrbios gustativos e olfativos se apresentaram em 5 
dos estudos examinados, além de outros sintomas mais comuns como a cefaleia e tontura. 
Sobre a Síndrome de Guillain-Barré (SGB), quatro dos estudos analisados apresentaram casos 
de pacientes com diagnóstico de SGB e SARS-CoV-2, mostrando uma possível associação entre 
as patologias, assim como no acidente vascular cerebral. Conclusão. As manifestações 
neurológicas apresentaram ocorrência frequente no curso da doença. Com grande parte destas 
alterações acontecendo em estágios iniciais da infecção, ocorrendo ou não em conjunto aos 
sintomas típicos da infecção. Podendo até mesmo serem as únicas manifestações da infecção, 
bem como, serem as responsáveis por maiores complicações no quadro clínico dos pacientes. 
Unitermos. COVID-19; Coronavírus; manifestações neurológicas 
 
 
Abstract 
Introduction. The outbreak of new coronavirus disease (COVID 19) in China has spread 
around the world becoming an emergency of great international concern. The new coronavirus 
belongs to the β species of coronavirus, which are transmitted mainly through respiratory 
droplets. The symptoms of the infection may involve several systems, including respiratory, 
gastrointestinal, musculoskeletal, and neurological. Objective. To report the perception of 
secondary alteration in patients with SARS-CoV-2 infection in neurological, cognitive, and 
functional aspects. Method. It is a bibliographic review, searching PubMed and Science Direct 
databases, between April 2020 and May 2021. Results. The presence of taste and smell 
disorders was present in 5 of studies examined, in addition to other more common symptoms 
such as headache and dizziness. About Guillain-Barré syndrome (SGB), four of the studies 
analyzed presented cases of patients diagnosed with GBS and SARS-CoV-2, showing a possible 
association between pathologies, as well as in stroke. Conclusion. Neurological manifestations 
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RESUMO

Trata-se de um caso de síndrome mioclonia-ataxia secundária a COVID-19, uma manifestação 
rara de uma doença pandêmica. Relato de caso. Mulher, 45 anos, hígida, diagnosticada 
com COVID-19. Após 9 dias dos sintomas respiratórios, desenvolveu mioclonias, ataxia de 
marcha e disdiadococinesia. Investigação evidenciou somente leve acometimento pulmonar 
pelo coronavírus-19. Nega uso de fármacos neurotóxicos, hipóxia ou distúrbios metabólicos. 
Tratada com clobazam e acído valproico com resolução do quadro em 30 dias. Conclusão. 
manifestações neurológicas secundárias a COVID-19 são relativamente frequentes, porém, 
existem poucos relatos de distúrbios de movimento. É essencial que profissionais de saúde 
adquiram conhecimento acerca dessa manifestação clínica incomum.
Unitermos. Mioclonia; ataxia; distúrbio do movimento; SARS-CoV-2; COVID-19

ABSTRACT

It is a case of myoclonus-ataxia syndrome because COVID-19, a rare manifestation of a 
pandemic disease. Case report. Female, 45 years-old, healthy, diagnosed with SARS-
CoV-2 infection. After nine days of respiratory symptoms, developed myoclonus, gait ataxia 
and dysdiadochokinesia. Investigation showed only mild pulmonary involvement by the 
coronavirus-19. The patient denies neurotoxic drugs, hypoxia or metabolic disturbances. She 
received treatment with clobazam and valproic acid and the condition was resolved within 30 
days. Conclusion. Neurological manifestations secondary to COVID-19 are relatively frequent 
however, until now we have few reports of movement disorders. The knowledge about it by 
health professionals is essential.
Key words. Myoclonus; ataxia; movement disorder; SARS-CoV-2; COVID-19

RESUMEN

Este es un caso de síndrome mioclono-ataxia secundaria a COVID-19, una manifestación 
infrecuente de una enfermedad pandémica. Caso. Mujer, 45 años, saludable, diagnosticada 
com COVID-19. Después de nueve días de sintomas respiratórios, dessarolló mioclonías, ataxia 
de la marcha y disdiadococinesia. Investigación mostró solo uma leve afectación pulmonar 
por el coronavírus-19. Niega fármacos neurotóxicos, hipóxia y alteraciones metabólicas. 
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Tratada com clobazam y ácido valproico com resolución de la afección en 30 días. Conclusión. 
Las manifestaciones neurológicas secundarias a COVID-19 son relativamente frecuentes, 
pero hasta el momento tenemos pocos reportes de transtornos del movimiento. Ampliar el 
conocimiento al respecto es fundamental. 
Palavras-clave. mioclono; ataxia; trastorno del movimiento; SARS-CoV-2; COVID-19
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INTRODUÇÃO

Desde o fim de 2019, um assunto tem sido amplamen-

te debatido em todo mundo: a pandemia COVID-19 (“coro-

navirus disease of 2019”). O patógeno denominado “severe 

acute respiratory syndrome coronavirus 2” (SARS-CoV-2) foi 

inicialmente identificado em Wuhan (China) em dezembro de 

2019 e em poucos meses sua infecção foi considerada uma 

emergência em saúde pública pela Organização Mundial de 

Saúde (OMS)1.

A infecção por SARS-CoV-2 pode ter manifestações clí-

nicas diversas, mas, geralmente se apresenta com sintomas 

respiratórios leves, sendo febre, tosse e fadiga os sintomas 

mais comuns1. No entanto, manifestações neurológicas asso-

ciadas à COVID-19 têm sido reportadas, incluindo, cefaleia, 

hiposmia/anosmia, hipogeusia/ageusia, doenças cerebro-

vasculares, encefalopatias, alterações no ritmo circadiano, 

prejuízo cognitivo, convulsões, miopatias, síndrome de Gui-

llain-Barre e variantes, dentre outras, sendo menos frequen-

te a presença de distúrbios do movimento2,3. 
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O mecanismo fisiopatogênico envolvido nas alterações 

neurológicas na COVID-19 ainda é incerto. A principal hipó-

tese é que as lesões neurológicas decorram de uma resposta 

inflamatória sistêmica exuberante4, o que pode ser reforçado 

pela presença de níveis aumentados de citocinas pró-infla-

matórias em tais pacientes5 e por resposta à terapia imu-

nossupressora2. Um mecanismo menos frequente, presente, 

principalmente, nos casos em que há hiposmia ou anosmia, 

é a invasão do sistema nervoso central (SNC) por via retró-

grada, visto que o SARS-CoV-2, assim como outros vírus da 

família coronaviridae, apresenta neurotropismo2,4,5. 

 Estudo retrospectivo realizado em Wuhan identificou 

manifestações neurológicas em cerca de 37% de 214 pacien-

tes5 e apesar de vários artigos acerca do assunto já terem 

sidos publicados, poucos abordam a presença de distúrbios 

do movimento3. Diante do exposto, o objetivo deste artigo é 

relatar um caso de mioclonia associada à ataxia secundária 

à infecção por SARS-CoV-2. 

O objetivo deste artigo é descrever um caso de síndro-

me mioclonia-ataxia parainfecciosa, secundária a infecção 

por SARS-CoV-2, uma complicação neurológica infrequente 

e relacionada a uma doença emergente que ainda demanda 

estudos científicos para disseminar o conhecimento acerca 

de seu espectro clínico.

MÉTODO

Estudo transversal, descritivo, elaborado com dados da 
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história clínica, exame físico e exames complementares. Para 

o desenvolvimento do estudo, as normas e diretrizes regu-

ladoras para pesquisas envolvendo seres humanos núme-

ro 150 do Conselho Nacional de Saúde (Brazil,2015) foram 

respeitadas. O estudo foi aprovado pelo Comitê de Ética em 

Pesquisa (número 4.946.635, setembro/2021). 

RELATO DE CASO

Paciente do sexo feminino, 45 anos, procedente do es-

tado de São Paulo – Brasil, previamente sem comorbidades, 

com história de sintomas gripais leves, febre e cefaleia, tendo 

sido feito diagnóstico de infecção por SARS-CoV-2 mediante 

PCR-RT para coronavírus. Foi tratada, sem necessidade de 

internação hospitalar, com analgésicos simples e antialérgi-

cos. Após nove dias do início dos sintomas respiratórios, evo-

luiu com fraqueza generalizada, movimentos espasmódicos, 

inicialmente em membros superiores, em seguida, em mem-

bros inferiores, dificuldade para deambular e fala arrastada. 

Relata ter procurado atendimento médico diversas vezes em 

serviços de urgência/emergência, porém, os sintomas eram 

atribuídos somente ao quadro infeccioso, sendo encaminha-

da para avaliação em serviço de referência em neurologia 

somente após 13 dias do início dos sintomas neurológicos e 

21 dias após o diagnóstico de COVID-19. À avaliação inicial, 

paciente negava cefaleia, alterações no sono, queixas cogni-

tivas ou de linguagem ou qualquer outro sintoma neurológi-

co além dos já referidos.  

Ao exame físico, apresentava-se febril (temperatura 
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axilar de 38°C), taquicárdica (frequência cardíaca de 120 ba-

timentos/minuto), alerta, orientada em tempo e espaço, sem 

alterações de linguagem, com presença de mioclonias gene-

ralizadas, positivas e negativas, presentes em repouso, mas, 

com piora postural, de predomínio distal nos membros, mas, 

envolvendo tronco também, associada a reflexos tendinosos 

profundos exaltados globalmente, marcha atáxica, discreta 

dismetria à manobra índex-nariz bilateralmente e presença 

de disdiadococinesia. O restante do exame físico neurológico 

era normal, incluindo, movimentos oculares e cognição. 

A paciente foi submetida a investigação complementar 

extensa. Exames laboratoriais gerais, incluindo função tireoi-

diana, glicemia e dosagem de vitamina B12, eram normais. 

Marcadores séricos para infecção por SARS-CoV-2 estavam 

normais ou próximo do limite da normalidade, desidrogenase 

láctica (DHL) de 225 U/L (referência = até 250 U/L), D-díme-

ro de 0.85 µg/mL (valor de referência = 0.5 µg/mL) e proteí-

na C reativa de 1.02 mg/dL (valor superior da normalidade = 

0.5 mg/dL). Sorologias para hepatites B e C e para HIV eram 

negativas. Celularidade e bioquímica do líquido cefalorraqui-

diano eram normais e sem evidência de quebra de barreira 

hematoencefálica à eletroforese de proteínas. Ressonância 

nuclear magnética (RNM) de encéfalo e medula espinal sem 

alterações. Eletroencefalograma dentro da normalidade. To-

mografia computadorizada (TC) de tórax com presença de 

áreas de opacificação em vidro fosco em cerca de 15% do 

parênquima pulmonar compatível com processo infeccioso 

viral, sem demais alterações. Ultrassonografia (USG) de ma-
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mas e abdome total e pelve (ginecológico) também normais. 

Cogitou-se a possibilidade da solicitação de painel para pes-

quisa de autoanticorpos paraneoplásicos, porém, por ques-

tões sociais (devido à limitação financeira), o exame não foi 

realizado. 

 Paciente recebeu tratamento com clobazam 10 mg/dia 

e ácido valproico 500 mg de 12/12 horas, tendo melhora im-

portante do quadro após 5 dias de internação, momento em 

que recebeu alta hospitalar. No retorno ambulatorial, após 

30 dias da alta hospitalar, ainda em uso das medicações, pa-

ciente encontrava-se assintomática e com exame físico neu-

rológico dentro da normalidade.

DISCUSSÃO

Em meio a uma pandemia de uma doença emergen-

te, uma grande variedade de artigos sobre a doença pelo 

novo coronavírus tem sido publicada, inclusive, acerca das 

manifestações neurológicas relacionadas a esta entidade. 

Entretanto, ainda poucos estudos abordam a presença de 

distúrbios do movimento, apesar destes frequentemente, 

ocorrerem no curso de uma doença infecciosa, seja secun-

dário à encefalopatia, seja como parte de um quadro neuro-

lógico maior3. 

Dados da literatura apontam que pacientes criticamen-

te enfermos pela COVID-19, idosos e aqueles com níveis 

aumentados de PCR, ferritina, D-dímero ou marcadores in-

flamatórios são mais propensos a desenvolverem manifes-
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tações neurológicas1,4. A mioclonia é multifatorial, podendo 

ocorrer na presença de uma gama de situações, incluindo 

hipóxia cerebral, distúrbios metabólicos e toxicidade medi-

camentosa1-3, sendo estas muito frequentes nos pacientes 

acometidos pelo SARS-CoV-2, de forma que, mioclonia estri-

tamente associada à infecção representa uma minoria den-

tre todas as possíveis causas do referido distúrbio3. Revisão 

recente da literatura identificou 51 casos de mioclonia ou 

ataxia em pacientes com COVID-19, sendo que ambas es-

tiveram associadas em 40% dos casos3. Esta mesma revi-

são sistemática evidenciou que os distúrbios do movimento 

mais frequentes no contexto da infecção pelo SARS-CoV-2 

são mioclonia, ataxia, tremor ou uma combinação entre eles, 

sendo que vários pacientes apresentavam outros fatores que 

poderiam contribuir para o desenvolvimento das referidas 

manifestações neurológicas3. 

Em contrapartida, nós apresentamos um caso de uma 

paciente jovem, previamente hígida, com sintomas leves de 

COVID-19, com níveis de D-dímero, DHL e PCR baixos, sem 

histórico de hipóxia, sem distúrbios metabólicos, sem histó-

rico de exposição a medicamentos potencialmente tóxicos e 

sem encefalopatia, apontando para uma possível síndrome 

mioclonia-ataxia parainfecciosa. 

Um diagnóstico diferencial importante de mioclonia para 

ou pós-infecciosa é paraneoplasia. Nossa paciente foi subme-

tida a TC de tórax e USG de mamas, de abdome e de pelve 

(ginecológico), todos sem alterações. Outra entidade comu-

mente pós-infecciosa ou paraneoplásica, mas, que tem sido 
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frequentemente descrita em associação a infecção pelo SARS-

-CoV-2 é a síndrome opsoclonus-mioclonus-ataxia (OMA), po-

rém, nossa paciente não apresentava opsoclonus, distúrbios 

na fala ou sono e sintomas neuropsiquiátricos, frequentemen-

te presentes no contexto desta síndrome6. Além disso, embo-

ra a paciente não tenha sido submetida ao painel de anticor-

pos paraneoplásicos, sabemos que os sítios mais associados à 

OMA em adultos são pulmão e mama6, e, em nosso caso, TC 

de tórax e USG de mamas não evidenciaram alterações.  

Diante de todo exposto, após ampla investigação e con-

siderando que o início dos sintomas foi durante a fase infla-

matória da doença pelo novo coronavírus, concluímos que 

síndrome mioclonia-ataxia parainfecciosa associada à CO-

VID-19 seria o diagnóstico mais provável do referido caso. 

Nossa paciente não foi submetida à terapia imunossu-

pressora, como outros casos descritos na literatura3, contu-

do, a resolução do quadro dentro em 4 semanas corrobora 

com a nossa suspeita diagnóstica, apesar de não sabermos 

ao certo até que ponto a melhora foi parte do curso natu-

ral da doença ou resposta aos medicamentos administrados 

(clobazam e ácido valproico). 

CONCLUSÃO

Embora o mecanismo exato pelo qual o SARS-CoV-2 

provoca sintomas neurológicos ainda seja incerto, temos 

visto que o espectro de manifestações neurológicas rela-

cionadas a esta infecção se amplia diariamente. Sendo as-
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sim, recomendamos que o diagnóstico de síndrome mioclo-

nia-ataxia para ou pós-COVID-19 seja considerado, mesmo 

diante de casos com sintomas respiratórios leves, como o 

apresentado. Ademais, consideramos essencial que médicos, 

principalmente neurologistas, ampliem seus conhecimentos 

acerca dos distúrbios do movimento associados a esse vírus 

para que mantenham vigilância diagnóstica e possam ofer-

tar o melhor tratamento, o mais precoce possível, dentro do 

contexto de uma doença que tem vitimado tantas pessoas 

por todo o mundo. 
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