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RESUMO

O presente artigo realizou uma revisdao narrativa de literatura de forma a identificar e
descrever sobre a ocorréncia do EflGvio Telogeno (ET) relacionada & infecgdo pelo SARS-
COV-2. Este trabalho busca na literatura evidéncias para explicar o mecanismo do eflivio pés-
COVID-19. Se seria semelhante ao observado em outras infecgGes, como resposta ao estresse
criado por episadios febris ou se a infeccdo por COVID-19 afetaria diretamente os foliculos
pilosos. Além disso, procura identificar se a queda de cabelo se deve a uma combinagdo de
fatores, como citocinas, medicamentos usados durante o tratamento (antivirais, antibidticos,
esteroides, anticoagulantes etc.), o impacto psicolégico da infeccdo e restricGes
locais/quarentena e estresse ambiental da pandemia.
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ABSTRACT

This article carried out a narrative review of literature in order to identify and describe the
occurrence of Telogen effluvium related to SARS-COV-2. The review searches the literature
for evidence to explain the mechanism of effluvium post-COVID-19 effluvium. Whether is
similar to that seen with any other infections, as a response to stress created by febrile episodes
or whether COVID-19 infection has a direct impact on hair follicles. In addition it seeks to
identify if the hair loss is due to a combination os factoes such eas cytokine, medications uses
during treatment ( antirals, antibiotics, steroids, anticoagulants, etc.), the psychological impact
of the infection and local restricions/quartantin and stress pandemic environment.

Keywords: telogen effluvium, Covid-19, hair fall.

1 INTRODUCAO

O eflavio telégeno (TE) é a causa mais comum de alopecia ndo cicatricial. E causado
pela conversao prematura dos pelos em fase de crescimento (andgeno ) para pelos em fase de
repouso ou queda (teloégeno). Caracteriza-se por queda de cabelo difusa, que se manifesta
aproximadamente 2 a 3 meses ap0s o evento desencadeante. Como exemplos, estdo as doengas
febris, estresse fisioldgico ou emocional, medicamentos, anormalidades enddcrinas, faléncia de
orgaos ou deficiéncias nutricionais. (7)

No quadro clinico, além da queda de cabelos, o paciente pode referir reducdo da
densidade dos fios e tricodinia, que é descrita como sensacdo dolorosa semelhante a picada de
agulha no couro cabeludo. (3)

Os cabelos possuem importante papel cultural para a autoestima das pessoas, sobretudo
em mulheres, afetando diretamente a qualidade de vida dos pacientes que possuem essa doenca.
Alguns estudos mostram que a experiéncia de uma pessoa com a alopecia pode gerar um intenso
abalo emocional, afetando a vida do individuo no ramo pessoal, social e inclusive profissional
ou académico. Apesar do eflivio Teldgeno afetar ambos 0s sexos, a maioria dos pacientes
que relataram a doenca capilar foi do sexo feminino, podendo estar relacionado ao fato de as
mulheres preocuparem se mais com a questdo da queda capilar (15) . Estudos
evidenciaram que 40% das mulheres com alopecia apresentam dificuldades em desenvolverem
um relacionamento matricial e que até 63% das mulheres relataram dificuldades profissionais.
1)

Em dezembro de 2019 foi identificada uma nova doenga infeciosa em Wuhan, China,
posteriormente chamada COVID-19. Em poucas semanas, a epidemia se converteu em
pandemia. O virus SARS-CoV-2 se espalha rapidamente por transmissdo de goticulas

respiratorias e pelo ar (transmissao aérea). (4)
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A doenca do coronavirus 19 (COVID-19) é considerada doenca viral sistémica com base
no envolvimento de varios sistemas. Trata-se de um virus de RNA de fita positiva com
aparéncia de coroa causada por glicoproteinas de pico no envelope designado como
coronavirus-2 relacionado a sindrome respiratoria aguda grave (SARS-CoV-2). (6)

O virus entra no hospedeiro no dominio de ligacéo ao receptor spike (RBD) que permite
a ligacdo ao receptor da enzima conversora de angiotensina 2 (ACE2) nos pulmdes e outros
tecidos. Essa ligacdo afeta os pulmdes e a maioria dos 6rgdos, incluindo a pele. A replicagédo
viral acarreta dano tecidual direto na fase inicial, seguido por fase tardia mais grave em alguns
pacientes. O estagio tardio mais grave ¢ marcado por uma resposta imune das celulas
hospedeiras infectadas com o recrutamento de linfocitos T, mondcitos e neutrofilos. Liberacéo
de citocinas, como fator de necrose tumoral-a. (TNF o), fator estimulador de colonia de
granulécitos-macrofagos (GM-CSF), interleucina-1 (IL-1), interleucina-6 (IL-6), IL-1pB, IL-8,
IL-12 e interferon (IFN)-y 3 ou a chamada tempestade de citocinas, ¢ a causa da lesdo de

maultiplos érgéos. (6)

A importancia do envolvimento capilar no COVID-19 néo foi percebida nas fases
iniciais da pandemia, mas foi logo observada passando a ser relevante, uma vez que era uma
gueixa frequente dos pacientes. (6) O eflivio tel6geno bem como a presenca de outros sintomas
do couro cabeludo provavelmente estavam presentes desde o inicio da pandemia por COVID
19, contudo provavelmente foram negligenciados devido a ocorréncia de outros sinais cutaneos

que atrairam mais a atencao. (5)

2 RESULTADOS E DISCUSSAO
1. Patogénese da infeccdo por COVID-19 e o seu impacto nos foliculos capilares

Para compreender a ocorréncia do Eflavio Telogeno apdés a infeccdo do COVID-19 é
importante elucidar o envolvimento do virus e de seu impacto direto e indireto no foliculo
capilar.

Apo6s uma infecgdo qualquer que causa febre, o efluvio geralmente se inicia em 3 a 4
meses. As citocinas liberadas devido ao estado inflamatdrio levam prematuramente os foliculos
para a fase catagena e, depois, para telégena. Como a duragao da fase telégena ¢ 3 a 4 meses,

com a liberacdo no fio ao fim dela, a queda é observada geralmente neste periodo. (6)
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2. Lesdo folicular direta do SARS-CoV-2

Diferentemente da ocorréncia do ET apo6s infec¢des febris, o ET agudo pds COVID-19
parece ocorrer mais cedo. Estudos demonstram que ha relatos de inicio do eflGvio 4 semanas
apos a infecdo.

Estudo multicéntrico de Moreno-Arrones avaliou 214 casos de ET pos COVID 19
observando média de 57,1 dias para o inicio dos sintomas. Outro estudo de Trueb também
observou, de forma semelhante, eflGvio de inicio precoce apds infecgdo confirmada por SARS-
CoV 2.

Devido a esses achados, levanta-se a questdo se 0 SARS-CoV-2 causaria lesao direta ao
foliculo piloso. Os autores como Shuying Lv tentou apresentar mecanismos potenciais pelos
quais o virus SARS-CoV-2 pode interagir diretamente com o foliculo piloso. Hoffmann
demonstrou que SARS-CoV-2 usa o receptor ACE2 para entrar na célula hospedeira e uma
serina protease (TMPRSS?2) para facilitar a fusdo do virus com membrana da célula hospedeira.
Ambos ( ACE2 e TMPRSS2) sio expressos na pele e nas camadas basais do foliculo piloso. As
células que expressam essas proteinas podem ser alvos potenciais do SARS-CoV-2. (14)

Mesmo com grandes achados, ainda ndo possuem comprovacgdes conclusivas, com
recursos limitados, ndo é possivel afirmar de fato se as lesdes cutaneas sao em decorréncia da
direta replicagao viral no local ou apenas uma resposta cutanea a infeccao sistémica.(6)
Starace e colaboradores analisaram 128 pacientes adultos, 24 do sexo masculino e 104 do sexo
feminino quanto a queixas de doencgas de pele ou doengas do couro cabeludo associados com a
infeccdo por COVID. O Eflavio telégeno foi observado em 66,3% dos casos e sintomas do
couro cabeludo em 58,4% (entre esses sintomas: prurido, queimacdo, dor e parestesia foram os
mais relatados).

Neste mesmo estudo, os autores tentam esclarecer o impacto do virus nos foliculos
capilares demostrando que o foliculo capilar pode responder a infeccdo por COVID 19 por
diversas razdes. Entre elas, tem-se a acdo das citocinas pro inflamatorias e reacOes
microtromboticas mediadas por esse estado inflamatorio ou por uma acédo direta da infecgdo do

virus resultando na morte celular das células do foliculo piloso.

3. Formacéo de microtrombos

Até o presente momento, acredita-se que o0 virus atinja a pele através dos vasos
sanguineos facilitados pela presenca de receptores ACE2 no endotélio. A reacao inflamatoria
gue se segue a invasao viral e a subsequente resposta imune desencadeiam uma cascata de

eventos que levam a liberagao de citocinas, culminando em arterite trombofilica linfocitica. A
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avaliagdo histopatologica das lesdes cutaneas na COVID-19 revelou intenso infiltrado
linfocitico e plasmocitario perivascular com extravasamento de hemacias e trombos
intraluminais. (10;11)

Esses trombos microvasculares poderiam, teoricamente, desempenhar um papel na
origem de hipdxia tecidual cutanea local, afetando, assim, os foliculos pilosos. Essa pode ser
uma maneira pela qual o0 SARS-COV?2 afetaria os foliculos capilares. Mais estudos in vitro e
investigacoes de PCR em biopsias de pele seriam necessarios juntamente com analises

histopatologicas para incluir o estado dos foliculos pilosos. (6)

4. Citocinas inflamatorias

A infecgdo por COVID-19 provoca forte resposta antiviral na forma de liberacao de
citocinas como TNF o, GM-CSF, IL-1, IL-6, IL-1B, IL-8, IL-12 e interferon. (6). Os niveis
elevados de interleucina 6 foram documentados no COVID-19. Sabe-se que a interleucina 6

inibe o0 alongamento da haste capilar e a proliferacdo de células da matriz capilar.(8).

5. Medicamentos utilizados no tratamento da doenga podem estar relacionados com a
ocorrénciado ET

Os pacientes hospitalizados por COVID-19 sao expostos a uma variedade de
medicamentos, incluindo antibacterianos, antivirais, anticoagulantes, corticosteroides e
imunomoduladores. A literatura mostra que anticoagulantes, antivirais e antibioticos podem
causar queda de cabelo em alguns casos. (12) As drogas utilizadas para o tratamento também
podem desempenhar um papel importante na patogénese do ET, principalmente quando o ET
ocorre mais tardiamente. Watras destacou o papel do uso dos anticoagulantes, como a
enoxaparina, na inducdo do ET. Além desses medicamentos, em outros estudos com a
hidroxicloroquina e a azitromicina, estes também podem estar relacionados como potenciais
desencadeantes do ET. H4, contudo, algumas limitacGes nos estudos que associam o ET com
os medicamentos pela falta de padronizagédo dos protocolos dos medicamentos utilizados. (9)

A literatura mostra que anticoagulantes e antivirais e, até antibioticos, podem causar
queda de cabelo em alguns casos. A anticoagulacao pode ser terapéutica ou profilatica e ¢é
indicada em pacientes hospitalizados. Quase 80% dos pacientes hospitalizados por COVID-19
recebem anticoagulantes de uma forma ou de outra. A causa exata da queda de cabelo com o
uso de anticoagulantes ainda ndo foi elucidada, no entanto, ha hipoteses de que ocorra uma
degeneragao focal dos feixes de colageno nas proximidades dos vasos do foliculo ou lesao direta
deste. (6)
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6. Estresse psicologico intensificando o ET

A pandemia de COVID-19 impactou a populagdo psicologicamente em varios niveis.
Grande parte desse impacto ocorreu pela forma da tentativa de controle da disseminagao do
COVID-19. Varias organizagdes governamentais e médicas recomendaram o distanciamento
social/fisico, uso de mascara o tempo todo em locais publicos, manutencao da higiene pessoal
e bloqueios com isolamento de COVID-19 positivo e suspeito, quarentena de individuos
expostos, restricdo de viagem, fechamento de instituicdes educacionais e locais de trabalho e
proibicao de aglomeragaes.

Embora essas medidas tenham ajudado a controlar a propagac¢ao da doenga, elas também
causaram impacto psicologico significativo e a quarentena e o isolamento foram os mais
associados ao estresse psicologico grave. Foi demonstrada a consequéncia dessas medidas em
estudo multicéntrico e multinacional que concluiu que o estresse aumentava proporcionalmente
a duracdo da quarentena. (13)

Ha relatos que demonstram que a queda de cabelo estd associada ao estresse
psicoemocional, podendo ser fator primario (indutor de eflavio) ou um fator contribuinte diante

de um problema de salde existente que, neste caso, ¢ a infecgao por COVID-19. (6)

3 CONCLUSAO

Esta revisdo procurou elucidar o mecanismo do efltvio pds-COVID-19.

A correlacdo entre o eflivio telégeno e a infeccdo pelo SARSCOV-2 é muito bem
observada. A associacdo melhor estabelecida é a resposta do foliculo piloso ao aumento do
estresse biologico criado pela infecgdo sistémica e subsequente liberagio de citocinas levando
ao eflavio telogeno.

A partir da observacdo do ET correr mais precocemente apés o COVID-19 que quando
comparado com outras causas, levantou-se também a teoria de insulto direto ao foliculo piloso
causado pelo virus SARS-CoV-2. Contudo a literatura atual nao possui estudos conclusivos e
seriam necessarios muitos outros para comprovagao.

Outra caracteristica unica do eflavio observado ap6s o COVID-19 ¢ a sobreposi¢ao
significativa do estresse psicoemociono. Além disso, uma série de fatores podem ser
responsaveis pela agressividade e inicio da queda de cabelo em pacientes em recuperagao de
COVID-19, incluindo a propria gravidade e duracao da infecgao por COVID-19, tratamento
administrado, deficiéncias nutricionais subjacentes, estado capilar existente do paciente, estado

emocional e constituigao psicologica.
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