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Anfragen / PIKO-Fragen

1.) Treten im Rahmen von COVID-19 (Coronavirus Disease 2019) zentralnerviose Symptome bzw.
zerebrovaskulare Komplikationen auf? 2.) Kommt es zu einem Eindringen des Virus in das

Zentralnervensystem (ZNS) oder sind allfallige neurologische Manifestationen als parainfektios zu werten?

Ergebnisse

Studien

Wir fanden zwei retrospektive Beobachtungsstudien mit insgesamt 279 Personen aus dem Jahr 2020, die
zentralnervose bzw. zerebrovaskuldre Komplikationen bei COVID-19 beschreiben [1-3]. Zudem stieRen wir
auf eine derzeit laufende Studie der Ictal Group, die 250 Patientinnen umfassen soll und die Prdvalenz von

akuter Enzephalopathie bei schwer erkrankten COVID-19-Patientinnen untersucht.[4]

Resultate

e Neurologische Symptomatik betreffend ZNS: Eine retrospektive Studie aus Wuhan veroffentlichte ihre
Ergebnisse nach zwei Beobachtungszeitrdumen. Teil 1 von Mao et al. mit 214 COVID-19-Patientinnen
berichtete, dass bei 24,8 Prozent (53 von 214) wahrend der COVID-19-Erkrankung ZNS-Symptome
auftraten [1]. Am haufigsten waren Schwindel (16,8 Prozent: 36 von 214), Cephalea (13,1 Prozent: 28
von 214) und Bewusstseinsstorungen (7,5 Prozent: 16 von 214). Davon waren schwer Erkrankte (30,7
Prozent: 27 von 88 Personen) haufiger betroffen als Patientinnen mit mildem Verlauf (20,6 Prozent: 26
von 126 Personen; RR [Relatives Risiko]: 1,49; 95% Kl [Konfidenzintervall]: 0,93-2,37). Eine andere
Studie aus Frankreich untersuchte ausschlieRlich COVID-19-Patientinnen, die auf der Intensivstation
behandelt wurden [3]. 40 von 58 Personen (69 Prozent) waren agitiert, sobald die Sedierung reduziert
wurde, und 39 Patientlnnen (67 Prozent) zeigten positive Pyramidenbahnzeichen. Von 45 zum Zeitpunkt
der Veréffentlichung entlassenen Patientlnnen wiesen 15 (33 Prozent) ein Dysexekutiv-Syndrom auf.

o Zerebrovaskulare Komplikationen: In beiden Beobachtungsstudien wurden zerebrovaskulare
Komplikationen beschrieben. In Teil 2 der Studie aus Wuhan wurde berichtet, dass 5,8 Prozent (13 von
221 Personen) ein zerebrovaskulares Ereignis erlitten [2], wahrend von den Intensivpatientinnen der
Studie aus Frankreich 5,2 Prozent (3 von 58) betroffen waren. Die chinesische Studie zeigte, dass altere
Personen (71,6 +-15,7 Jahre vs. 52,1 +- 15,3 Jahre, p<0,05) oder solche mit schwerem COVID-19-
Krankheitsverlauf (84,6 vs. 39,9 Prozent, p<0,01) haufiger ein zerebrovaskulares Ereignis hatten.
Gleiches gilt fiir Personen mit Risikofaktoren wie Hypertonie (69,2 vs. 22,1 Prozent, p<0,001), Diabetes

(46,2 vs. 12 Prozent, p=0,004) oder vormaligem kardio-zerebrovaskularen Ereignis (23,1 vs. 6,7 Prozent,
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p=0,07). Kontrar zu den Beobachtungsstudien war das Alter in einer Fallserie von fiinf COVID-19-
Patientlnnen mit Schlaganfall wesentlich niedriger (33 bis 49 Jahre) [5].

e Enzephalitiden: Die inkludierten Studien beschrieben keine Enzephalitiden. In der franzdsischen Studie
wurden sieben Liquorproben entnommen; in keiner lief3 sich mittels PCR-Tests SARS-CoV2 nachweisen
[3]. Es kann lediglich auf eine Fallstudie verwiesen werden, die eine Meningoenzephalitis im
Zusammenhang mit COVID-19 beschrieb; dabei war der Liquor des Patienten im PCR-Test auf SARS-CoV-
2 positiv.[6]

Im Rahmen von COVID-19 kommt es zu unterschiedlichen neurologischen Manifestationen. Es besteht jedoch
derzeit unzureichende Evidenz, ob die neurologischen Komplikationen vom Virus direkt verursacht werden

oder durch parainfektiose Mechanismen zustande kommen.

Vertrauen in das Ergebnis

Neurologische Komplikationen bei COVID-19

I‘./"i‘ ™, ‘ ‘:‘/"7" ‘\:‘
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1 von 3 = niedrig
Im Rahmen von COVID-19 treten neurologische Komplikationen auf. Um die Validitat der Haufigkeiten zu

steigern, bedarf es grofRerer Kohorten.

Neurologische Komplikationen: durch COVID-19 verursacht oder parainfektios?

~ '\_/
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0 von 3 = insuffizient
Ob das Virus in das ZNS eindringt oder ob die beobachteten neurologischen Komplikationen als parainfektios

zu werten sind, bleibt unklar.
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Risiko fiir COVID-19 Erkrankte

Vertrauen in das Ergebnis (Frage 1)

Bias zerebrovaskuliare Komplikationen
Mao L 2020 [1], eine retrospektive gering bis Ni1: insgesamt: 24,8% (53 von 214) N2: insgesamt: 5,8% (13 von 221)
Beobachtungsstudie mit moderat bei schwerem Verlauf: 30,7% (27 von 88) bei schwerem Verlauf: 11,7% (11 von 94)
Li Y 2020 [2] zwei haufige Symptome: Schwindel — 16,8% (36 a, b
Auswertungszeitpunkten von 214), Cephalea —13,1% (28 von 214), . O Q
N1=214 (schwerer Bewusstseinstriibung — 7,5% (16 von 214)

Verlauf N=88)
N2=221 (schwerer
Verlauf N=94)

Helms J 2020 [3] retrospektive hoch 84,5% (49 von 58) 5,2 % (3 von 58)
Beobachtungsstudie haufige Symptome: Agitiertheit — 68,97% (40 b, c
N=58 von 58), Dysexekutiv-Syndrom — 35,9% (14
Behandlung auf von 39), positive Pyramidenbahnzeichen — O Q Q
Intensivstation 67,2% (39 von 58)

Tabelle 1: zentralnervose Manifestationen von SARS-CoV2
Punkteabzug wegen: ? moderaten Bias-Risikos: keine Angaben {iber neurologische Vorerkrankungen, ® Studiendesigns, ¢ hohen Bias-Risikos: keine Angabe iiber
Vorerkrankungen

hoch Das Vertrauen in das Ergebnis ist hoch. Es ist unwahrscheinlich, dass neue Studien die Einschatzung des Behandlungseffektes/der
Intervention verandern werden.
Das Vertrauen in das Ergebnis ist moderat. Moglicherweise werden neue Studien aber einen wichtigen Einfluss auf die Einschatzung des
moderat )
Behandlungseffektes/der Intervention haben.
— Das Vertrauen in das Ergebnis ist niedrig. Neue Studien werden mit Sicherheit einen wichtigen Einfluss auf die Einschatzung des
niedrig .
Behandlungseffektes/der Intervention haben.

insuffizient Das Vertrauen in das Ergebnis ist unzureichend oder es fehlen Studien, um die Wirksamkeit und Sicherheit der Behandlung/der Intervention
einschatzen zu kénnen.
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Methoden

Um relevante Studien zu finden, hat eine Informationsspezialistin in folgenden Datenbanken recherchiert: Ovid
MEDLINE, COVID-19 Research Articles Downloadable Database, WHO COVID-19 Database, Cochrane Library
und Epistemonikos. Die verwendeten Suchbegriffe leiteten sich vom MeSH-System (Medical-Subject-Headings-
System) der National Library of Medicine ab. Zuséatzlich wurde mittels Freitexts gesucht und eine Pubmed-
similar-articles-Suche durchgefiihrt. Als Ausgangsreferenzen dienten Publikationen, deren Abstracts in der
Vorabsuche als potenziell relevant identifiziert worden waren. Die Suche erfasste alle Studien bis 15. April
2020. Der vorliegende Rapid Review fasst die beste Evidenz zu diesem Thema zusammen, die in den genannten
Datenbanken durch Literatursuche zu gewinnen war. Die Methoden von der Frage bis zur Erstellung des
fertigen Rapid Reviews sind auf unserer Website abrufbar: http://www.ebminfo.at/wp-

content/uploads/Methoden-Manual.pdf.

Einleitung

COVID-19 ist eine sich rasch ausbreitende zoonotische Infektionskrankheit, die vom Coronavirus SARS-CoV-2
(Severe Acute Respiratory Syndrome — Coronavirus 2) ausgelost wird [8]. Am 31. Dezember 2019 wurde der
WHO der erste Fall von COVID-19 aus Wuhan (Provinz Hubei, China) gemeldet. Bereits am 30. Januar 2020
erklarte die WHO den globalen Gesundheitsnotstand, am 11. Marz 2020 wurde COVID-19 zur Pandemie
deklariert [9].

Klinisch prasentiert sich COVID-19 vorwiegend als Infektion der oberen und der unteren Atemwege mit Fieber,
Husten, Atemnot und mit Infiltraten im Lungenrdéntgen. Die Pneumonie und folglich das Ausbilden eines akuten
Atemnotsyndroms sind die hdufigsten schweren Manifestationen der Erkrankung [10]. Mit Zunahme der
Anzahl der Infizierten wurden differenziertere Daten zur Symptomatik bekannt. So erfolgte die
Veroffentlichung von Studien u. a. zu neurologischen Manifestationen wie dem Verlust des Geruchs- und
Geschmackssinns [11], aber auch zu schwerwiegenden Komplikationen wie Enzephalitiden oder Schlaganfallen
[6, 12, 13]. Grundlegend ist hierbei die Frage, ob das Virus die Blut-Hirn-Schranke Gberwinden kann, ob es via
Nervenstrange in das ZNS gelangt und es so zu einer direkten Einwirkung auf das ZNS kommt oder ob diese
neurologischen Manifestationen als parainfektios zu werten sind. Bei friiheren, ebenso von Coronaviren
ausgelosten Krankheitsepidemien wie SARS (Severe Acute Respiratory Syndrome) oder MERS (Middle East
Respiratory Syndrome) lieRen sich neurologische Schaden des ZNS beobachten. Bei SARS konnte der Erreger
mittels PCR im Liquor sowie im Hirngewebe nachgewiesen werden [14, 15]. Um sich der Antwort auf diese
Frage in Bezug auf COVID-19 anzunahern, suchten wir fir den vorliegenden Rapid Review nach Studien, die

Manifestationen im Zentralnervensystem bei COVID-19 untersuchten.
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Resultate

Studien

Aufgrund der Neuartigkeit der Erkrankung und ihrer raschen Ausbreitung wurden Beobachtungsstudien
miteinbezogen. Bei unserer Suche fanden wir zwei retrospektive Beobachtungsstudien mit insgesamt 279
COVID-19-Patientinnen aus dem Jahr 2020 [1-3]. Diese Studien hatten jeweils einen anderen Fokus: Eine
retrospektive Studie aus Wuhan veréffentlichte ihre Ergebnisse in zwei Publikationen. Teil 1 von Mao et al.
erfasste allgemein neurologische Manifestationen im Rahmen von COVID-19-Erkrankungen [1], in Teil 2 von Li
et al., der sieben weitere Personen einschloss, wurden zerebrovaskulare Komplikationen beschrieben [2]. Eine
franzdsische Studie untersuchte ausschlieBlich auf der Intensivstation untergebrachte COVID-19-Patientlnnen
und legte das Hauptaugenmerk auf enzephalopathische Syndrome [3]. Zudem l3auft derzeit eine Studie der Ictal
Group, die 250 Personen umfassen soll und der Pravalenz von akuter Enzephalopathie bei schwer erkrankten
COVID-19-Patientinnen nachgeht [4].

Die Studie aus Wuhan fokussierte allgemein neurologische Manifestationen inklusive zerebrovaskuldrer
Komplikationen bei 221 stationar aufgenommenen COVID-19-Patientlnnen von 16. Januar bis 29. Februar 2020
in Wuhan, China [1, 2]. Die Daten von 214 der 221 Patientinnen wurden in einer ersten Publikation
veroffentlicht [1], hinzu kamen in einer Folgepublikation sieben weitere Personen, aulRerdem wurde die
Beobachtungsdauer um zehn Tage verlangert [2]. Neurologinnen erhoben retrospektiv die Daten von 221
Patientlnnen und gliederten die Outcomes — je nachdem, ob sie das zentrale Nervensystem (ZNS), das
periphere Nervensystem (PNS) oder das muskuloskelettale System betrafen. Das mittlere Alter insgesamt (SD)
lag bei 53,3 Jahren (+-15,9 Jahre), 131 Personen (40,7 Prozent) waren weiblich. 85 Personen (38,5 Prozent)
wiesen mindestens eine der folgenden Vorerkrankungen auf: arterielle Hypertonie (55 Personen; 24,9 Prozent),
Diabetes (31 Personen; 14,0 Prozent), Krebs (14 Personen; 6,3 Prozent) und — in diesem Zusammenhang
besonders zu erwdhnen — kardio-zerebrovaskulare Erkrankungen (17 Personen; 7,7 Prozent). Basierend auf den
Guidelines der American Thoracic Society wurden von den insgesamt 221 Patientinnen der Studie 94 (42,5
Prozent) als schwerkrank und 127 (57,5 Prozent) als nicht schwerkrank eingestuft. Verglichen mit den
Patientlnnen ohne schweren Krankheitsverlauf waren jene mit schwerem Krankheitsverlauf alter, hatten
haufiger Grunderkrankungen (insbesondere arterielle Hypertonie) und zeigten weniger typische COVID-19-

Symptome (z. B. Husten, Fieber).

Im April 2020 wurde im New England Journal of Medicine (NEJM), eingebettet in einen , letter to the editor”
(Leserbrief), eine retrospektive Beobachtungsstudie aus Frankreich mit 58 auf einer Intensivstation
behandelten Patientinnen veroffentlicht [3]. Der Fokus der Studie lag auf enzephalopathischen Symptomen.
Die Kiirze der Publikationsform lasst allerdings nur eine begrenzte Datenentnahme zu. Die Population bestand
aus COVID-19-Patientlnnen mit bereits ausgepragtem akuten Atemnotsyndrom (ARDS). Das mittlere Alter lag
bei 63 Jahren. Sieben Personen wiesen eine neurologische Vorerkrankung auf, wie unter anderem TIA

(transitorische ischdmische Attacke), fokale Epilepsie oder eine leichte kognitive Beeintrachtigung.
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Manifestationen einer Erkrankung im Zentralnervensystem erweisen sich als heterogene Gruppe und
unterliegen unterschiedlichen Pathomechanismen. Daher wurden die Outcomes aufgeteilt, und zwar in

,heurologische Symptomatik betreffend ZNS“, ,zerebrovaskuldre Komplikationen“ und , Enzephalitiden”.

Neurologische Symptomatik betreffend ZNS

Die chinesische Studie aus Wuhan berichteten in ihrer ersten Publikation dariber, dass 36,4 Prozent der
Patientinnen (78 von 214) wahrend der COVID-19-Erkrankung neurologische Symptome und etwa 25 Prozent
(53 von 214) Symptome hatten, die das zentralnervose System betrafen. Einschrankungen des Geruchs- und
des Sehsinns wurden gesondert angefiihrt: Insgesamt litten elf Patientinnen (6,1 Prozent) an einer
Beeintrachtigung des Geruchsinnes und drei Personen (1,4 Prozent) an einer des Sehens. Kategorien innerhalb
der das ZNS betreffenden Symptome waren Schwindel (16,8 Prozent; 36 von 214), Cephalea (13,1 Prozent; 28
von 214), Bewusstseinsstérungen (7,5 Prozent; 16 von 214), akute zerebrovaskulédre Erkrankung (2,8 Prozent; 6
von 214), Ataxie (0,5 Prozent; 1 von 214) und Krampfanfalle (0,5 Prozent; 1 von 214). Diese ZNS-Symptome
traten haufiger in der Gruppe der schwer Erkrankten auf (30,7 Prozent; 27 von 88) als in jener der nicht schwer
Erkrankten (20,6 Prozent: 26 von 126 Personen); insbesondere handelte es sich dabei um akute
zerebrovaskulare Ereignisse (5,7 vs. 0,8 Prozent, p=0,03) und Bewusstseinstriibung (14,8 vs. 2,4 Prozent,
p<0,001). Diese beiden Kategorien unterschieden sich von den anderen auch hinsichtlich des Zeitpunktes ihres
Einsetzens: Wahrend sich die anderen ZNS-Symptome im Durchschnitt bereits in den ersten zwei Tagen des
Krankenhausaufenthalts duferten, traten akute zerebrovaskulare Ereignisse bzw. Bewusstseinsstorungen im

Mittel nach acht bzw. neun Tagen auf.

Die franzdsische Beobachtungsstudie von Helms et al. richtete den Fokus auf Symptome einer akuten
Enzephalopathie im Rahmen der intensivmedizinischen Behandlung von COVID-19 [3]. Von 58 Personen waren
40 (69 Prozent) agitiert, sobald die Sedierung reduziert wurde, und 39 (67 Prozent) zeigten positive
Pyramidenbahnzeichen. Von den 45 zum Zeitpunkt der Veroffentlichung entlassenen Patientlnnen wiesen 15
(33 Prozent) ein Dysexekutiv-Syndrom auf. Insgesamt wurden acht Personen mittels Elektroenzephalographie
(EEG) untersucht, die lediglich unspezifische Allgemeinveranderungen ergab. Sieben Patientlnnen mit
neurologischer Symptomatik wurden lumbalpunktiert, doch in keinem Fall lieR sich dabei SARS-CoV-2 im Liquor

nachweisen.

N&here Informationen Uber die Pravalenz von akuter Enzephalopathie bei schwer erkrankten COVID-19-
Patientlnnen in intensivmedizinischer Behandlung kénnte eine derzeit laufende Studie der Ictal Group liefern
[4]. Sie soll 250 Patientlnnen umfassen und neue Erkenntnisse zu Morbiditdt, Mortalitdt und etwaigen

prognostischen Faktoren bringen.
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Zerebrovaskuldare Komplikationen
Zerebrovaskulare Komplikationen wurden in beiden Beobachtungsstudien beschrieben.

Laut der Studie aus Wuhan erlitten 5,8 Prozent der COVID-Patientlnnen (13 von 221) ein akutes
zerebrovaskuldres Ereignis. Von diesen 13 Personen hatten elf einen akuten ischdamischen Schlaganfall, eine
Person eine Sinus-Venen-Thrombose und eine Person eine Hirnblutung. Von den elf ischdmischen
Schlaganfillen waren hinsichtlich der Atiologie in der TOAST-Klassifikation (Trial of ORG 10172 in Acute Stroke
Treatment) finf als makroangiopathisch, drei als mikroangiopathisch und drei als kardioembolisch eingestuft.
Patientlnnen mit einem akuten zerebrovaskularen Ereignis waren signifikant alter (71,6 +-15,7 Jahre vs. 52,1 +-
15,3 Jahre, p<0,05) und hatten vermehrt einen schweren COVID-19-Krankheitsverlauf (84,6 vs. 39,9 Prozent,
p<0,01). COVID-19-Patientinnen mit einem akuten zerebrovaskularen Ereignis wiesen mehr Vorerkrankungen
auf als solche ohne akutes zerebrovaskuldres Ereignis, insbesondere: arterielle Hypertension (69,2 vs. 22,1
Prozent, p<0,001), Diabetes (46,2 vs. 12 Prozent, p=0,004) und kardio-zerebrovaskuldre Erkrankungen (23,1 vs.
6,7 Prozent, p=0,07). Die akuten zerebrovaskuldren Ereignisse traten im Durchschnitt bei den schwer
Erkrankten nach elf Tagen (7-18 Tage; Median und Interquartilsabstand) und im Falle einer der zwei nicht

schwer erkrankten Personen am ersten und am zweiten Tag des Spitalsaufenthaltes auf.

In der franzosischen Studie von Helms et al., die auf einer Intensivstation untergebrachte COVID-19-
Patientlnnen umfasste, wurden 13 MRTs aufgrund von unerkldrlichen enzephalopathischen Symptomen
durchgefiihrt — die Patientinnen prdsentierten keine fokal neurologischen Defizite. In der Bildgebung zeigten
sich zwei Minor-Strokes (fokale Hyperintensitat in den diffusionsgewichteten Sequenzen) und ein subakuter
ischamischer Schlaganfall.

In einer Fallserie von funf Patientinnen, die ebenfalls in einem , letter to the editor” des NEJM prasentiert
wurde [5], unterschied sich das Alter der COVID-19-Patientinnen mit Schlaganfall wesentlich von jenem in den
beschriebenen Beobachtungsstudien. Es wurden fiinf COVID-19-Patientinnen von 33 bis 49 Jahren mit einem
Schlaganfall der groRen Gefalle beschrieben. Der mittlere NIHSS (National Institutes of Health Stroke Scale) war
17, Ubereinstimmend mit einem schweren Schlaganfall der groBen GefdRe. Bei einem mannlichen Patienten
ergab die Anamnese bereits einen vorhergegangenen Schlaganfall und Diabetes. Zwei Patientinnen hatten
keine Vorerkrankungen, wahrend die anderen beiden Risikofaktoren aufwiesen: Eine der beiden Personen

hatte eine Hyperlipiddmie und eine arterielle Hypertension, die andere einen jlingst diagnostizierten Diabetes.
Enzephalitis

Die eingeschlossenen Studien beschrieben kein Auftreten von Enzephalitiden. Jedoch wurde zu diesem
Outcome eine Fallstudie gefunden, die von einer Meningoenzephalitis im Zusammenhang mit COVID-19
berichtete; dabei war der Liquor des mannlichen Patienten im PCR-Test auf SARS-CoV-2 positiv.[6] Eine Testung
des Liquors erfolgte auch bei Helms et al., wobei hier sieben Patientinnen mit neurologischer Symptomatik

lumbalpunktiert wurden. Bei keiner dieser Personen lieR sich mittels PCR-Tests SARS-CoV-2 nachweisen [3].
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Im Rahmen von COVID-19 kommt es zu unterschiedlichen neurologischen Manifestationen. Es liegt jedoch
derzeit unzureichende Evidenz vor, ob die neurologischen Komplikationen vom Virus direkt verursacht werden
oder durch parainfektiose Mechanismen (wie zum Beispiel Hyperkoagulabilitat durch inflammatorische
Prozesse) zustande kommen. Die mangelnde Datenlage beziiglich neurologischer Diagnostik konnte sich damit
erklaren, dass zum Zeitpunkt der COVID-19-Pandemie vielerorts auf erweiterte neuroradiologische,
neurophysiologische sowie invasive Diagnostik verzichtet wird, um zusatzliche Infektionen innerhalb des

Krankenhauses zu vermeiden.

Tabelle 1 gibt einen Uberblick iiber die inkludierten Beobachtungsstudien inklusive Beurteilung des Bias-

Risikos.
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Suchstrategien:

Ovid Medline, 15.04.2020

Ovid MEDLINE(R) ALL 1946 to April 14, 2020

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

Searches

exp Coronavirus/

exp Coronavirus Infections/

(coronavir* or coronovir*).ti,ab,kf.

((corona* or corono*) adjl (virus* or viral* or virinae*)).ti,ab,kf.

(ncov or n-cov or 2019nCoV or nCoV2019 or CO?VID-19 or CO?VID19 or WN-CoV or WNCoV or HCoV-19 or
HCoV19 or 2019 novel* or SARS-CoV-2 or SARSCoV-2 or SARSCoV2 or SARS-CoV2 or SARSCov19 or SARS-
Cov19 or SARSCov-19 or SARS-Cov-19 or Ncovor or Ncorona* or Ncorono* or NcovWuhan* or NcovHubei*
or NcovChina* or NcovChinese* or SARS2 or SARS-2 or SARScoron?virus2 or SARS-coron?virus-2 or

SARScoron?virus 2 or SARS coron?virus2).ti,ab,kf.
or/1-5

exp Nervous System Diseases/

exp Mental Disorders/

exp Brain Diseases/

exp Central Nervous System/

neuro*.ti,ab,kf.

(mental* or psychiatr*).ti,ab,kf.

(brain or cerebral or encephalopath*).ti,ab,kf.
nervous system.ti,ab,kf.

or/7-14

6and 15

limit 16 to "humans only (removes records about animals)"
(201911* or 2020%).dt.

17 and 18
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12014

10361

13225

483

4413

23007

2480375

1223557

1200533

1308373

1809219

553172

1245412

279067

5299357

1485

706

514418

208
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COVID-19 Research Articles Downloadable Database
(https://www.cdc.gov/library/researchguides/2019novelcoronavirus/researcharticles.html) Updated April
14, 2020 — searched via Endnote x8

Field Search Results
Any Field neurolog 94
Any Field encephalopath 7
Any Field nervous system 37
title neuro 60
title psychiatr 23
title mental 155
title brain 5
title cerebral 3
Any Field blood-brain 0
Any Field blood brain 0
Any Field blood/brain 0
Any Field blood-cerebral 0
Any Field blood cerebral 0
Any Field blood/cerebral 0
Total (including 384
duplicates)

WHO COVID-19 Database (https://search.bvsalud.org/global-research-on-novel-coronavirus-2019-ncov/),
15.04.2020

Search Results

tw:(tw:((tw:(neurolog* OR encephalopath* OR "nervous system" OR blood-brain OR blood-cerebral)) OR 155
(ti:(neuro* OR psychiatr* OR mental OR brain OR cerebral))))

Cochrane Library, 15.04.2020
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#1

#2

#3

#4

#5

#6

#7

#8

#9

#10

#11

#12

#13

#14

#15

#16

#17

Search

[mh Coronavirus]

[mh "Coronavirus Infections"]

(coronavir* OR coronovir*):ti,ab,kw

((corona* OR corono*) NEAR/1 (virus* OR viral* OR virinae*)):ti,ab,kw
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