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Resumo

Com o advento da pandemia, que deixou mais de 599 milhdes de
infectados e cerca de 6,5 milhdes de pessoas mortas ao redor do
mundo, algumas sequelas foram observadas em decorréncia da
contaminagdo da COVID-19, em que diferentes tipos de alopecia se
destacam como consequéncia dessa infeccdo.

Revisar de maneira sistematizada a incidéncia de alopecia em
pacientes apds infecgdes por COVID-19, além de entender seus
mecanismos de agdo e possiveis tratamentos.

A revisdo da literatura aqui realizada esta relacionada aos casos de
alopecia em pacientes infectados por SARS-CoV-2; foram escolhidos
artigos em lingua inglesa e de facil acesso, no periodo de 2018 a
2022, nas bases de dados do PubMed e Google Scholar.

Dos 25 artigos selecionados, 4 foram usados para a revisdo. Os
estudos mostraram que a incidéncia da alopecia aumentou com a
pandemia do coronavirus 19 e resultou no seu agravamento. O
eflivio telégeno e a alopecia areata estdo associadas ao COVID-19,
enquanto que a alopecia androgenética, a infecgdo grave.

A alopecia pode ser uma consequéncia para a COVID-19 com
sequelas desde o inicio da doenga ou em pacientes com histérico
pré-existente que se agravaram em decorréncia da infec¢do do SARS-
CoV-2.

With the advent of the pandemic that left more than 599 million
people and about 6.5 million deaths around the world, sequelae
were observed as a result of the COVID-19 infection. This article
aims to prepare the medical community about the cases of
patients who were affected by alopecia due to contamination by
COVID-19, in addition to understanding its mechanisms of action
and possible treatments. The present literature review is related
to cases of alopecia in patients who were contaminated by Covid-
19, where 25 articles were chosen in the period from 2018 to
2022, in the PubMed and Google Scholar databases in English.
The incidence of alopecia increased with the COVID-19 pandemic,
resulting in the aggravation of its different types, where the
predisposition to the disease favors such incidence. It is possible
to see that telogen effluvium and alopecia areata are associated
with COVID-19, while androgenetic alopecia is associated with
severe infection. Given the above, alopecia is a moderate to
severe risk factor for COVID-19, where disease sequelae have
worsened as a result of SARS-CoV-2 infection.
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INTRODUCAO

Em dezembro de 2019, foi detectada na China a sindrome respiratdria aguda
grave (SARS-CoV-2) que causa a COVID-19, cuja contaminacdo chegou a 599 milhdes
de pessoas ao redor do mundo e cerca de 6,5 milhGes de pessoas morreram da
doenca. Os pacientes podem ser assintomaticos ou podem ter uma doenca com
sintomas que variam de leves a muito graves e nem todos os que tém a condigdo sdo
testados para a presenca do virus. A comunidade cientifica e médica ndo poupa
esforgos para sequenciar, diagnosticar, tratar e prevenir a COVID-19 com a finalidade
de minimizar os efeitos adversos causados pela doenca, varias intervencdes
terapéuticas est3o sendo desenvolvidas, apesar de j4 existirem vacinas para tal 1-3),

Ha evidéncias de que o coronavirus 19 causa algum tipo de disfuncao
subsequente, que é denominada pelos especialistas como COVID longo, que diz
respeito aos efeitos a longo prazo das infecgdes acometidas pela doenga. Cerca de 80%
dos pacientes diagnosticados apresenta pelo menos algum sintoma persistente ou
sequela depois da alta hospitalar, derivados da COVID-19 grave. Dentre os sintomas
mais comuns, temos dor de cabeca, disturbio de atencdo, queda de cabelo, fadiga e
dispneia. Tais sequelas afetam os pacientes tanto no desempenho fisico quanto no
psicolégico, pois lhes dificulta as atividades diarias, a aparéncia fisica pode ser
comprometida, ou seja, a qualidade de vida como um todo pode ser abalada em
decorréncia de uma infeccdo que pode ndo ser completamente resolvida, pois o
numero de sintomas persistentes apds a alta é longo (147,

Cerca de 6% a 28,6% é a frequéncia relatada de queda de cabelo devido as
sequelas da COVID-19. Pacientes que tinham pré-disposicio para a alopecia
representavam um fator de risco significativo para o seu aparecimento apds a
contaminacdo. Além disso, devido ao agravamento da alopecia autoimune, a alopecia
areata era o tipo mais comum. Porém, sua etiologia e fisiopatologia ndo foram
abrangentemente pesquisadas, mesmo sendo um interesse global para o
entendimento da doenca apds a infec¢do por SARS-CoV-2 (8-10),

A regulacdo dos hormonios sexuais e, em especial, dos receptores androgénicos

é eficaz na imunidade adaptativa e inata, na qual utilizam os macrdéfagos e neutréfilos
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gue estdo relacionados ao coronavirus nos pulmdes. Porém, os andrégenos também
podem causar infec¢do grave em homens, o que é explicado pelo mecanismo do
aumento da contagem e da funcdo dos neutréfilos no sangue, fazendo com que haja
um aumento da producado de interleucina (IL-1b, IL-10, IL-2), transformando o fator de
crescimento b (TGF-b) pelas células imunes e reduzindo o anticorpo resposta as
condicdes infecciosas. Em contrapartida, o estrogénio potencializa os marcadores
imunolégicos e a resposta, sendo que tal hormoénio estd ligado a proliferacdo de
células T (11-14),

Dos medicamentos usados para o tratamento da COVID-19, os antivirais,
antimaldricos, agente imunossupressores, dentre outros, podem trazer efeitos
colaterais principalmente na perda de cabelo, dos quais a alopecia é a mais comum,
guando usados colchicina, ribavirina, interferons, antirretrovirais, antimalaricos como
a cloroquina e hidroxicloroquina, inibidores de checkpoints, nitazoxanida, azitromicina,
lopinavir e ritonavir (1315, 16),

A perda de cabelo e vdrias manifesta¢des cutaneas estao relacionadas as vdrias
respostas imunolégicas induzidas pelo virus da COVID-19 e alguns relatdrios associam
as infecgdes causadas pelo SARS-CoV-2 a varios tipos de alopecia, como: alopecia
androgenética (AGA), alopecia areata (AA), eflivio teldgeno (TE), eflivio andgeno (AE)
e alopecia induzida por press3o (PA) (17-19),

O presente artigo tem por objetivo revisar, de maneira sistematizada, a
incidéncia de alopecia em pacientes apds infeccdes por COVID-19, bem como trazer os

progndsticos, tratamentos e possiveis op¢des terapéuticas.

MATERIAIS, SUJEITOS E METODOS

Foi feita uma revisdo sistematizada da literatura relacionada aos casos de
pacientes acometidos pela COVID-19 e que apresentaram alopecia. O presente estudo
buscou por artigos, teses, disserta¢des, livros, etc., que apresentassem maior
semelhanca e relevancia com o tema proposto. Foram encontrados artigos na base de
dados PubMed e Google Scholar, materiais dos uUltimos cinco anos, na lingua inglesa.

Além disso, foram utilizados como fonte de pesquisa os seguintes descritores de forma
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isolada ou combinada: “alopecia”, “COVID-19”, “SARS-CoV-2”, “perda de cabelo” e

“medicamentos”.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Para o processo de revisdao sistematica, foram encontrados um total de 37
artigos apods as leituras dos titulos e resumos. Logo em seguida, foi feita a leitura
completa desses artigos e foram selecionados 25 que tiveram compatibilidade com o
tema proposto. Desse total, 4 foram selecionados para a andlise dos resultados. Foram
escolhidos artigos no periodo de 2018 a 2022, sendo que foram selecionados 13
artigos do PubMed e 7 artigos do Google Scholar. Além disso, ndo foram encontrados

com repeticdo nas mesmas bases usadas.

Tabela 1 — Caracteristicas dos artigos selecionados.

Ha associagcdo do TE e
a AA ao COVID-19,
1826 pacientes enquanto que a AGA
estd associada a
infeccdo grave.

Eflavio telégeno,

Nguyen e Tosti, alopecia
a7 androgenética e
alopecia areata.

Eflavio telégeno,
eflavio anageno,
alopecia 28 artigos

Minoxidil tépico pode

Ohyama, Matsudo fornecer alivio das

e Fujita, ©® androgendtica e infeccdes por SARS-
& CoV-2.
alopecia areata.
Existe uma associagao
. . fisiopatoldgica entre a
Gallo et al., ¥, alopecia areata. Um paciente opatolos .
vacinacg3o e a alopecia
areata.
. Ndo houve
Rudnicka et al., . .
alopecia areata. 32 pacientes agravamento da

(25)

doenga pela Covid-19.

Fonte: Elaborado pela autora.

A queda de cabelo é um dos fatores predisponentes impostos pela infeccao do
SARS-CoV-2 e que aumentou durante a pandemia do COVID-19. Quando agravada a

infeccdo, o curso da alopecia se torna mais profundo e prolongado, podendo ser
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caracterizado por varios tipos de queda de cabelo. O TE tem um padrdo difuso e sua
ocorréncia se dd por meio de um estresse fisico ou emocional devido a transi¢ao
folicular precoce para a fase telégena, sendo mais comum entre mulheres e agravada
pelo coronavirus 19. A deficiéncia de vitamina D e disturbios da tireoide podem ser a
razdo para a perda de cabelo nos cendrios de infeccdo por SARS-CoV-2. Os tratamentos
com corticosteroides tépicos, minoxidil, finasterida, bloqueadores de DHT, soros de
crescimento capilar e, em casos de coexisténcia de TE e AGA, o transplante capilar
cirdrgico pode ser recomendado (20-23),

A incidéncia da alopecia areata aumentou com a pandemia da COVID-19,
durante a qual sua evolucdo é incidente por meio de fatores genéticos,
autoimunidade, estresse, vacinagao, etc. Durante o curso de infecgdo por SARS-CoV-2,
ocorre uma reacao cruzada do antigeno viral com autoantigenos, ocasionando uma
reacdo hiperimune contra os foliculos pilosos do hospedeiro ou as células da papila
dérmica, resultando em perda de cabelo. Outro provavel mecanismo seria a
tempestade de citocinas que, com o aumento de IL-6, impede o alongamento da haste
capilar e a proliferacdo das células da matriz. Fatores como morbilidade,
distanciamento social e mortalidade podem influenciar no desencadeamento dos
cenarios de COVID-19. As vacinas contra SARS-CoV-2 também levaram a AA e suas
extensas variantes, porém decorrentes da sua pré-existéncia. Isso pode ser explicado
pelo mimetismo molecular e a produgdo de autoanticorpos patoldgicos, ocasionando
efeitos colaterais em decorréncia das vacinas. Além disso, os adjuvantes da vacina
podem causar uma sindrome autoimune que leva a alopecia, porém tais reag¢des
ocorrem em pacientes com predisposicao genética. Para o tratamento padrdo da AA,
os alérgenos tdépicos, como cignolina ou antralina e imunoterapia tdpica para casos
recalcitrantes e extensos sdo usados (20,

Em um estudo realizado por Nguyen e Tosti, sobre a relacdo dos diferentes
tipos de alopecia sobre o coronavirus 19, tal revisdo analisou 1826 pacientes com
alopecia e COVID-19 com idade média entre 54,5 anos, sendo que 54,3% dos pacientes
eram do sexo masculino. Dos tipos de alopecia analisados, cerca de 30,7% eram de

AGA, 19,8% de TE e 7,8% de AA. Os resultados mostraram que AGA precedeu os

BWS Journal. 2023 Agosto; v.6, €230800483: 1-11.



Alopecia em pacientes com Covid-19

sintomas e representa um fator de risco para a COVID-19 grave. O TE foi desencadeado
mais recentemente, em 93,6% dos casos, sendo representado como uma sequela da
doenca. Ja a AA, em 95,1% dos casos, ocorre como uma recaida em pacientes com a
alopecia pré-existente. E possivel perceber que o TE e a AA estdo associadas ao COVID-
19, enquanto que a AGA esta associada a infeccdo grave (17),

De acordo com um estudo apresentado por Ohyama, Matsudo e Fujita,
inUmeras foram as sequelas trazidas pela COVID-19 para a sociedade, sendo que a
perda de cabelo é uma delas e, apds infeccdo por SARS-CoV-2 (HLASCI), a mesma pode
ser caracterizada por uma populagdo heterogénea que apresentavam o inicio ou
agravamento de efllivio telégeno, eflivio andgeno, alopecia androgenética e alopecia
areata. Os niveis aumentados de citocinas inflamatdrias, como a interleucina [IL]-6 e
interferon [IFN] alfa2b, podem resultar na infeccdo por SARS-CoV-2. Visto que os
foliculos pilosos entram em quiescéncia devido a insultos biolégicos, como IFNs
excessivos, possivelmente levando a TE aguda, porém fatores como suscetibilidade
intrinseca, presenca de doencgas subjacentes e medicamentos podem sujeitar os
pacientes ao COVID-19. Dentre as doencas subjacentes, a AGA se destaca como a que
afeta a suscetibilidade a infecgdo e a gravidade da COVID-19. Além disso, ser um fator
no desenvolvimento e recorréncia de AA, da-se pela danificacdo do foliculo piloso
anageno, que é induzido pela infeccdo por SARS-CoV-2. Vale ressaltar que o estresse
fisioldgico extremo causado pela quarentena tenha resultado na exacerbagdo da AA.
Por meio da (figura 1) é possivel entender a etiopatologia/fisiopatologia tedrica do

HLASCI ®),
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Figura 1 — Explicacdo da etipatologia/fisiopatologia da queda de cabelo apéds infec¢do por SARS-CoV-2.
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Fonte: Adaptado de Ohyama, Matsudo e Fujita ®.

Por meio da (figura 1) é possivel perceber que fatores como a suscetibilidade
intrinseca, presenca de doencas subjacentes e medicamentos podem predispor os
individuos ao COVID-19. Sendo que tal infec¢do com SARS-CoV-2 resulta em uma
tempestade de citocinas, em que os foliculos capilares sdao alvos do SARS-CoV-2,
trazendo o dano induzido do foliculo piloso anageno que pode levar ao TE, AE e
também pode contribuir para a exacerbacdo da AA. Diante disso, o TE agudo
representa a principal causa de HLASCI, em que o mesmo pode ser tratado com
Minoxidil e sua recuperacdo espontanea se dd com a diminuicao da infec¢dao, porém
outras abordagens terapéuticas, como o uso de xampu e lo¢do antioxidante e anti-
inflamatdria, ingestdo de vitaminas D3, fotobioestimulagdo combinada com
microinjecdo, suplementacdo de biotina31 ou ferro, etc., podem ser usadas em
combinacdao com o Minoxidil. A associacdo entre a COVID-19 e a exacerbacdo de AA
foram dadas com evidencias insuficientes, mas o uso de Minoxidil tdpico seria uma
alternativa para reduzir as alteragdes inflamatdrias. Para os casos de AGA, a queda de
cabelo é mais evidente, além de apresentar uma resisténcia ao SARS-CoV-2, sendo que
o Minoxidil tépico tem sido bastante utilizado para tal finalidade, visto que ele pode

aliviar o HLASCI (®),
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Segundo relato de caso apresentado por Gallo et al., apds a vacinacao contra a
COVID-19 pode ter ocasionado efeitos adversos cutaneos como a alopecia areata, que
é a perda de cabelo ndo cicatricial em um paciente do sexo masculino com 31 anos de
idade. Além disso, o mesmo relatou que tinha recebido a segunda dose 3 semanas
antes da consulta e a queda de cabelo e o aparecimento de lesdes ocorreram no dia

seguinte a essa inje¢3o. Isso pode ser visto na (figura 2) (24,

3

Figura 2 — Manchas de alopecia area nas areas temporo-parietal, occipital, vértice e barba.

Fonte: Adaptado de Gallo et al. ?4),

Diante disso, é perceptivel que existe uma associacdo fisiopatolégica entre a
vacinacdo e a alopecia areata subsequente. Porém, ndo ha evidencias conclusivas para
sua comprovacao efetiva, visto que nenhum medicamento ou vacina é completamente
inofensivo e que podem desencadear doengas autoimunes 24,

Segundo Rudnicka et al., determinou-seque a infeccdo por SARS-CoV-2 estava
associada ao agravamento da doenca em pacientes com alopecia areata pré-existente.
Sendo um estudo feito com 32 pacientes que apresentavam alopecia areata e que
tiveram COVID-19 moderada a grave, em que o estudo de severidade foi feito de 1-6
semanas antes da contaminacdo e 3 meses apds a infec¢do. Os resultados mostraram
gue nao houve diferenga estatisticamente significativa antes e apds a contaminacao
por coronavirus 19. Na tricoscopia de 17 pacientes, apenas 17,6% apresentaram as
caracteristicas de atividade da doenca como cabelos em ponto de exclamacdo e
pontos pretos. Além disso, ndo houve associacdao da COVID-19 ao agravamento das

comorbidades dermatoldgicas, apenas a perda de cabelo difusa leve a moderada em
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10 pacientes consistentes com TE. Uma possivel limitacdo do estudo foi o pequeno

grupo estudado e o fato de os pacientes ja estarem em tratamento ativo (%),

CONCLUSOES / CONSIDERACOES FINAIS

A alopecia é uma das consequéncias da COVID-19 em pacientes com a doenca
de moderada a grave, através de uma sequela apresentada no inicio da doenca ou em
pacientes com historico pré-existente que tiveram uma recaida e desencadearam-na
para o seu agravamento em decorréncia da infeccdo do SARS-CoV-2. O estudo mostrou
que existe uma associacao fisiopatoldgica entre o eflivio telédgeno e alopecia areata
com a COVID-19, que a alopecia androgenética estd mais associada a infec¢do grave e
que o Minoxidil topico pode fornecer alivio infeccdo por SARS-CoV-2. Ja outro estudo
mostrou que ndo ha agravamento da doenca pela Covid-19. Sendo assim, a presente
revisdo sistemdtica resumiu os principais achados de estudos publicados até o
momento, de modo que sdo necessarios mais estudos para elucidar a comunidade
médica sobre os mecanismos subjacentes a essas associacdes, bem como os melhores

tratamentos e terapias.
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