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RESUMO

A Herpes Zoster teve sua manifestagdo clinica com incidéncia aumentada ap6s a infeccdo por
SARS-CoV-2 ou vacinacdo contra a COVID-19, e a relacdo causal entre essas patologias se
tornou uma vertente de amplo estudo e investigacdo. Dessa forma, hipdteses foram criadas para
explicar tal situacdo. Observa-se que na infeccdo pela COVID-19, a linfopenia € uma
caracteristica marcante, haja vista os niveis baixos de células TCD4, células TCD8, células B e
células NK analisandos em pacientes infectados. Acredita-se que a linfopenia seja a principal
hipo6tese causadora da reativacao do Virus Herpes Zoster. Nesse contexto, além da linfopenia,
analisa-se também outra hipdtese que diz respeito a exaustdo linfocitaria. Sendo assim, acredita-
se que a infeccdo pelo COVID-19 prejudique a funcdo das células T, gerando no paciente um
estado de imunossupressdo. Dessa forma, essa imunossupressao transitoria interfere na laténcia
do Virus Herpes Zoster o que promove o reaparecimento de lesdes nos dermatomaos.

Palavras-chave: COVID-19, Herpes Zoster, Imunossupresséo, Linfopenia.

ABSTRACT

Herpes Zoster has had its clinical manifestation with increased incidence after infection with
SARS-CoV-2 or vaccination against COVID-19, and the causal relationship between these
pathologies has become an area of extensive study and investigation. Thus, hypotheses have
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been created to explain such a situation. It has been observed that in COVID-19 infection,
lymphopenia is a striking feature, given the low levels of TCD4 cells, TCD8 cells, B cells and
NK cells analyzed in infected patients. Lymphopenia is believed to be the main causative
hypothesis for Herpes Zoster Virus reactivation. In this context, besides lymphopenia, another
hypothesis is analyzed, which concerns lymphocyte exhaustion. Thus, it is believed that
COVID-19 infection impairs T cell function, generating in the patient a state of
immunosuppression. Thus, this transient immunosuppression interferes with the latency of the
Herpes Zoster Virus, which promotes the reappearance of lesions in the dermatomes.

Keywords: COVID-19, Herpes Zoster, Immunosuppression, Lymphopenia.

1 INTRODUCAO

A infeccdo por Herpes Zoster (HZ) resulta da reativacdo do virus varicela Zoster (VZV),
gue permanece dormente nos ganglios sensoriais espinhais e cranianos apés infeccdo primaria
na infancia. Dentre sua sintomatologia, o paciente apresenta-se com erupc¢des maculopapulares
dolorosas e eritematosas, lesdes que se tornam vesiculas dispostas em trajeto linear, acometendo
frequentemente o tronco, a face ou 0s membros. Ademais, as caracteristicas patognoménicas
que distinguem o HZ de outras erupcbes dermatoldgicas sdo a apresentacdo unilateral e a
restricdo a um Unico dermatomo (DIEZ-DOMINGO et al., 2021).

Diante de sua etiofisiopatologia, nota-se que através de varios mecanismos, o0 VZV é
reativado, manifestando-se assim o HZ. Embora o tratamento esteja disponivel por meio de
terapia antiviral, existem muitas complicacfes oftalmicas, vasculares, viscerais e neuroldgicas
do HZ que além de sobrecarregar clinicamente o paciente, levam ao aumento do custo total do
tratamento decorrente dessas complicagdes. Além disso, a principal complicagdo associada ao
HZ é a neuralgia pos-herpética, dor que persiste por mais de 90 dias apés o inicio do Herpes
Zoster, que ocorre em 20%. Outrossim, infec¢do bacteriana secundaria da pele, como impetigo,
abscesso, celulite e erisipela, podem evoluir para quadros sépticos e até ao 6bito (ROSAMILIA
et al., 2020).

Sob essa perspectiva, sabe-se que reativacdo da infeccdo latente pelo VZV pode ser
causada por idade avangada, imunossupressdo, trauma mecanico e estresse psicologico recente.
Atualmente, evidéncias sugerem que o0s casos de HZ aumentaram durante a pandemia de
COVID-19, o que poderia ser atribuido a linfopenia, resultando em uma imunidade celular
prejudicada (TAVAKOLPUOR et al., 2020).

O objetivo do presente estudo foi avaliar a relagdo causal da reativagdo do HZ em
pacientes infectados ou vacinado contra SARS-CoV 2, enfatizando as alteracdes imunoldgicas

associadas.
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2 MATERIAL E METODOS

Trata-se de uma pesquisa descritiva do tipo revisao integrativa da literatura, que buscou
evidenciar, por meio de analises atuais, a relagcdo casuistica entre a infeccdo por SARS-CoV-2,
vacinacdo contraa COVID-19 e HZ. Para a busca das obras foram utilizadas as palavras-chaves
presentes nos descritores em Ciéncias da Saude (DeCS), em inglés: "Herpes Zoster", "COVID-
19", "vaccine", "T cells”, "immunity". A partir do estabelecimento das palavras-chave da
pesquisa, foi realizado o cruzamento dos descritores: Faz-se valido salientar que foram
utilizados o operador boleano “AND” em associagdo as palavras supracitadas.

A pesquisa foi realizada via acesso online nas bases de dados National Library of
Medicine (PubMed MEDLINE), Scientific Electronic Library Online (Scielo), Google Scholar,
Biblioteca Virtual em Saude (BVS) e EBSCO Information Services, no més de outubro de 2022.
Como critérios de inclusdo, foram considerados artigos originais, que abordassem o tema
pesquisado e permitissem acesso integral ao conteido do estudo, publicados no periodo de 2020
a 2022, em inglés.

O critério de exclusdo foi imposto naqueles que ndo haviam passado pelo processo de
Peer-View e que nao se relacionassem com a tematica proposta, assim como 0s artigos que nao
passaram por processo de avaliacdo em pares. A estratégia de selecdo dos artigos seguiu as
etapas de busca nas bases de dados selecionadas, leitura dos titulos de todos os artigos
encontrados e exclusdo daqueles que ndo abordavam o assunto, leitura critica dos resumos dos
artigos e leitura na integra dos artigos selecionados nas etapas anteriores. Assim, totalizaram-

se 11 materiais para a revisao.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A Herpes Zoster teve sua manifestacdo clinica com incidéncia aumentada apos a
infeccdo por SARS-CoV-2 ou vacinacao contra a COVID-19, e a relacdo causal entre essas
afeccbes se tornou uma vertente de amplo estudo e investigacdo (ARORA, et. al, 2021;
BOSTAN, YALICI-ARMANGAN, 2021; ALGAADI, 2022). Dessa forma, hipoteses foram
criadas para explicar tal situacdo. A principal hipétese analisada neste trabalho versa sobre a
imunologia associada a esse processo (DIEZ-DOMINGO et al., 2021; MORAIS et al., 2021).

Sabe-se que na sua etiopatogenia, 0 SARS-COV-2 ocasiona uma tempestade de
citocinas no organismo do paciente, sendo que a imunidade inata desempenha um papel central
na defesa, bem como a participacdo dos linfocitos TCD8 e TCD4 que é comandada pelo
complexo principal de histocompatibilidade (MHC) classe 1 (TAVAKOLPUOR et al., 2020;
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MORAIS et al., 2021). Dessa forma, observa-se que na infeccdo pela COVID-19, a linfopenia
€ uma caracteristica marcante, haja vista 0s niveis baixos de células TCD4, células TCD8,
células B e células Natural Killers (NK) analisandos em pacientes infectados (ELSAIE,
YOUSSEF, NADA, 2020; ALGAADI, 2022).

Sob essa perspectiva, acredita-se que a linfopenia, por sua vez, seja a principal hipdtese
causadora da reativacdo do Virus Herpes Zoster, sendo que esta foi observada em todos os
pacientes infectados concomitantemente pela COVID-19 estudados por Tartari et al (2020).
Nesse contexto, além da linfopenia, analisa-se também outra hipotese que diz respeito a
exaustdo linfocitaria. Acredita-se que a infeccdo pelo COVID-19 prejudique a funcdo das
células T, gerando no paciente um estado de imunossupressao transitoria que interfere na
laténcia do Virus Herpes Zoster, promovendo assim o0 reaparecimento de lesfes nos
dermatomos (ARORA et. al, 2021; BOSTAN, YALICI-ARMANGAN, 2021). Chama-se
atencdo também para a analise feita sobre os principais nervos acometidos, sendo eles 0s nervos
trigtmeo e oftdlmico (BOSTAN, YALICI-ARMANGAN, 2021; DIEZ-DOMINGO et al.,
2021; ALGAADI, 2022).

Levando em consideracéo a fisiopatologia da infec¢do pelo SARS-CoV-2, sugere-se a
possibilidade de a manifestacao clinica do HZ ser marcadora de uma infeccéo subclinica recente
pelo SARS-CoV-2, tendo em vista os inimeros eventos imunolégicos relacionados a linfopenia
(DIEZ-DOMINGO et al., 2021; MORAIS et al., 2021; ALGAADI, 2022). Este fato chama a
atencdo para a possibilidade de uma relacéo inversa da proposta, necessitando de avaliacdo e
acompanhamento minuciosos (ELSAIE, YOUSSEF, NADA, 2020; DIEZ-DOMINGO et al.,
2021).

Além disso, este aumento da incidéncia da manifestacdo clinica do Herpes Zoster
também foi relacionado com a vacinacao contra a COVID-19. A hipétese principal analisada
foi a de que antigenos especificos presentes nas vacinas contra inumeros patogenos podem
reativar o virus HZ, sendo esta relacdo descrita em diversos estudos que avaliaram pacientes
apos a vacinacgdo contra hepatite, Influenza e Febre amarela (ARORA, et al. 2021; BOSTAN,
YALICI-ARMANGAN, 2021; PALANIVEL, 2021; FATHY, MCMAHON, LEE, 2022;).
Relaciona-se essa incidéncia também a cascata imunoldgica mediada por antigenos no
organismo destes individuos, que se da por meio da aplicacdo da vacina, proporcionando uma
estreita relacdo destas duas afeccfes (ARORA et. al, 2021; PALANIVEL, 2021).

Dessa forma, a reativacdo do HZ pode ocorrer devido as falhas na defesa da imunidade
inata ou mediada por células, iniciada em decorréncia da resposta do hospedeiro & vacinagdo
(BOSTAN, YALICI-ARMANGAN, 2021; PALANIVEL, 2021; FATHY, MCMAHON, LEE,
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2022). Neste contexto, as etiopatogenias associadas a reativacdo do HZ se assemelham tanto na
infeccdo pelo SARS-CoV-2 quanto na vacinagao, levando em consideracdo que o tempo médio
para manifestacdo clinica do HV deu-se apos cinco dias, seja em relagdo ao diagnostico do
SARS-CoV 2, seja pela vacinagdo. (ELSAIE, YOUSSEF, NADA, 2020; BOSTAN, YALICI-
ARMANGAN, 2021).

Neste contexto, considera-se que a imunomodula¢do induzida pela vacina, sendo a
desregulacdo das células T a principal, determina a reativacdo do HZ. Além disso, pacientes
com idades maiores que 60 anos podem ser mais acometidos, devido a diminuicdo da resposta
imunolodgica progressiva relacionada a senescéncia (DIEZ-DOMINGO et al., 2021). Assim, no
estudo de Aroraetal (2021), vem a reforcar essa relacao da idade com a vacinagdo, com enfoque
a imunomodulacdo, que também pode ser responsavel pela reativacao do HZ.

4 CONCLUSAO

Conclui-se que o principal mecanismo fisiopatologico associado ao reaparecimento de
Herpes Zoster em pacientes p6s COVID-19 ou p6s vacinacao € a rea¢do de imunomodulagédo
produzida, expressa pela deplecdo de linfocitos. Diante desse novo cenario, sugere-se novos
estudos para melhor elucidar essa questdo, sendo que as pesquisas brasileiras ainda sao

€scassas.
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