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RESIE]

La pandemia por SARS-CoV-2 ha traido consigo tanto in-
conmensurables dafos a la humanidad como incontables
interrogantes clinicas y fisiopatoldgicas en el ambito médico,
siendo las afecciones mucocutaneas algunas de las mas vi-
sibles, pero de las menos estudiadas. En el presente articulo
presentamos una revision bibliografica que comprende los
hallazgos histopatoldgicos publicados en 70 articulos concer-
nientes a dermatosis asociadas a la COVID-19, entre los que
destacan dos patrones principales: aquél secundario a vascu-
lopatia trombética y el asociado a infiltrado inflamatorio mixto
inespecifico. Sin lugar a duda, es necesario ahondar mas en
la posibilidad de que dichos hallazgos sean traducibles en fac-
tores pronosticos y terapéuticos para los pacientes afectados.

Palabras clave: Vasculopatia, trombosis, infiltrado inflamato-
rio, vesiculas, pustulas.

INTRODUCCION

Ha transcurrido més de un afio desde que oficialmente
se identificé a una nueva entidad viral como la causante
de brotes incontrolables de sindrome respiratorio agudo
grave, se estima que el 17 de noviembre de 2019 ocurri6
el primer contacto del ser humano con el ahora cono-
cido SARS-CoV-2," y que desde entonces ha cobrado la
vida de més de dos millones de personas’ asi como de

Abstract

The SARS-CoV-2 pandemic has brought with it both
immeasurable damage to humanity and countless clinical
and pathophysiological questions in the medical field, with
mucocutaneous diseases being some of the most visible,
but the least studied. In this article we present a bibliographic
review that includes the histopathological findings published in
70 articles concerning dermatoses associated with COVID-19,
among which two main patterns stand out: that secondary to
thrombotic vasculopathy and that associated to nonspecific
mixed inflammatory infiltrate. Without a doubt, it is necessary
to delve further into the possibility that these findings can be
translated into prognostic and therapeutic factors for affected
patients.

Keywords: Vasculopathy, thrombosis, inflammatory infiltrate,
vesicles, pustules.

un ndmero no cuantificado de decesos a causa de sus
estragos colaterales, que atin hoy en dia permanecen en
el anonimato.

Pese a que desde el inicio de la expansién epidémi-
ca se reportaron afecciones cutdneas en pacientes con
COVID-19, tuvieron que pasar tres meses para que éstos
fueran descritos en la bibliografia internacional. Guan y
colaboradores incluyeron el “salpullido” entre los datos
clinicos relevantes de los pacientes,” a partir de entonces
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y de forma gradual se fueron identificando diversas derma-
tosis que eran tan variables en su expresion clinica como
en sus patrones histopatolégicos.

Actualmente no existe un consenso respecto a la fisio-
patologia del SARS-CoV-2 en las dermatosis, lo anterior
probablemente debido al extenso espectro de patrones
inducidos por el virus; sin embargo, es importante rescatar
algunos de los aportes mas contundentes de la literatura,
ya que en las lesiones isquémicas acrales es evidente la
florida vasculopatia trombogénica, tanto superficial como
profunda, asociada a infiltrado inflamatorio con predo-
minio de linfocitos T (95%) y relacion CD4/CD8 de 3:2,
con ocasional coexpresién de CD30* asi como extensos
deposito vasculares de C4d, C3d y C5b-9,° casos en los
que hasta hoy en dia no se ha logrado identificar al virus
por PCR, SISH ni microscopia electrénica,® por lo cual
se especula que el dafio vascular podria ser atribuible a
estimulos sistémicos nocivos secundarios a la tormenta de

citocinas desencadenada por el sistema inmunolégico. Por
el contrario, es interesante observar como en las dermatosis
no asociadas a trombosis si se han identificado particulas vi-
rales tanto por inmunohistoquimica como por microscopia
electrénica, particularmente en células endoteliales, ecrinas
y epidérmicas,” mismas células que se caracterizan por su
elevada expresion de ACE2,° el cual ha sido ampliamente
identificado como un receptor que permite la entrada viral
a éstas, lo que genera un parteaguas y abre la posibilidad a
que en estos casos las manifestaciones celulares, tisulares 'y
clinicas sean originadas como consecuencia de infeccion
viral directa y de la respuesta celular establecida ante la
misma de manera local.

METODOLOGIA

Para la revision bibliografica se seleccionaron reportes y
series de casos durante el periodo de febrero a noviembre

Tabla 1: Comparacioén de hallazgos histopatolégicos en diferentes entidades

que deben descartarse en cuadros sugestivos de COVID-19.

Sexo Edad
Tipo de lesion Casos (H:M) (afos)  Localizacién Histopatologia Referencias
1. Maculopapulares: 49: - - - - -
* Tipo eritema 10 1:3 50 Tronco y Espongiosis epidérmica, infiltrado inflamatorio 9-13
multiforme (11-78) piernas. linfocitario intersticial y perivascular,
con extravasacion eritrocitaria asi como
ocasionales microtrombos, endotelio
edematoso prominente. Un caso con ligero
dano de interfaz, exocitosis linfocitica y
necrosis epidérmica focal
+ Erupciones 7 2:1 56 Tronco, Dermatitis perivascular linfocitaria en planos 14-18
purpuricas (39-89) brazos y intermedios y profundos con formacion de
pliegues trombos e infiltrado neutrofilico asociado.
cutaneos Algunos casos con necrosis de queratinocitos
y presencia de cambios citopaticos de
tipo viral (nucleos grandes con patrén de
vidrio despulido) asi como cimulos de
células de Langerhans detectados por
inmunohistoquimica
+ Erupciones 2 1:1 67.5 Abdomeny Infiltrado inflamatorio perivascular superficial, 19,20
morbiliformes (67-68) gluteos linfocitario, con vasculopatia trombética. Un
€aso con escasos grupos de queratinocitos
apoptoticos
+ Erupciones 1 Mujer  Tercera Espalda, Infiltrado inflamatorio perivascular superficial, 21
perifoliculares edad flancos, linfocitario, epidermis con espongiosis,
muslos e acantosis y focos de paraqueratosis
ingles
* Tipo pitiriasis 1 Mujer  Tercera  Periumbilical, Vesiculas intraepidérmicas que contienen 22
rosada edad tronco, cumulos linfocitarios y células de Langerhans
hombros y asi como espongiosis, paraqueratosis, infiltrado
muslos linfohistocitico en dermis superficial y edema
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Continuacidén de la Tabla 1: Comparacion de hallazgos histopatoldgicos en diferentes

entidades que deben descartarse en cuadros sugestivos de COVID-19.

Sexo Edad
Tipo de lesion Casos (H:M) (afos)  Localizacién Histopatologia Referencias
+ Otras 27 11 68 Tronco, Diversos hallazgos entre los que destacan 23-26
maculopapulares (31-88) brazos y pustulas subcorneales, exocitosis neutrofilica,
clasificables. pliegues denso infiltrado intersticial y perivascular por
cuténeos polimorfonucleares con trombosis; destaca la
constante presencia de eosindfilos. Algunos
casos con queratinocitos apoptéticos, depositos
de mucina y grupos de histiocitos
2. Lesiones urticarianas 5 11 52 Tronco, Dermatitis de interfaz vacuolar, queratinocitos 27-30
(39-60) abdomen, necroticos asi como vasculitis de vasos de
flancos, ingles  pequefio calibre mixta o con predominio de
yenuncaso neutrofilos. Algunos casos con exocitosis
las palmas linfocitica y focos de paraqueratosis
3. Lesiones orales 4 1:1 53 Paladar duro,  Importante estomatitis de interfaz vacuolar, necrosis, 31-33
(42-72) lengua y hemorragia y ulceras, denso infiltrado inflamatorio
labios perivascular de tipo crénico con trombosis. Un caso
con cambios citopaticos de tipo viral
4. Livedo, necrosis e 6 2:1 57 Piernas, Importante vasculopatia tromboética en dermis 5,6,34
isquemia acral (32-79) glateos, superficial, media y profunda, con necrosis
palmas, tanto epidérmica como de anexos, denso
plantas y infiltrado neutrofilico intersticial
tronco
5. Lesiones tipo 98 2:1 23 Region distal  Moderado a intenso infiltrado inflamatorio 4,13,35-50
Chilblain “COVID (11-81)  delos dedos linfocitario de localizacién intersticial,
TOES” y tobillos perivascular superficial y profundo asi como
en glandulas ecrinas y ocasional extension a
hipodermis, se observo vasculitis de pequefios
vasos y prominente endotelio edematoso.
En menor medida se encontrd degeneracion
vacuolar de la capa basal, formacién de
pseudobulas subepidérmicas y necrosis de
queratinocitos
6. Otras vesiculares 16 1:1 48 Tronco, Vesiculas intraepidérmicas con linfocitos y 51-54
(40-79) brazos, caray queratinocitos acantoliticos, con degeneracion
cuello balonoide, algunos de ellos con cambios
citopaticos nucleares. Ocasionalmente con dafio
de interfaz vacuolar. Destaca la baja frecuencia
de infiltrado inflamatorio dérmico y perivascular
7. Reaccion a farmacos 9 1:4 57 Cara, cuello, Degeneracion vacuolar de la capa basal 55-63
(29-76) pliegues de queratinocitos, queratinocitos necréticos
cutaneos, ocasionales, infiltrado inflamatorio
tronco y predominantemente neutrofilico, pero con
brazos presencia de eosinofilos, afeccion vascular
minima, dermis edematosa
8. Miscelaneas 32 1:3 51 Cara, tronco,  Se identificaron mdltiples afecciones, entre 64-75
(16-78)  extremidades las que se incluye vasculitis leucocitoclastica,
y nuca paniculitis septal y lobulillar, inflamacion crénica

granulomatosa, Ulceras subepidérmicas y necrosis
epidérmica asociada a trombosis y calcificacion de
vasos sanguineos de pequefio y mediano calibre
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del afo 2020 de pacientes que padecieron dermatosis
atribuibles a COVID-19, y en los que se informasen los
hallazgos histopatolégicos de las mismas. Se consultaron
fuentes como PubMed, Embase, Cochrane y el sitio web
del Centro de Dermatologia Basada en Evidencia de la
Universidad de Nottingham, utilizando este Gltimo como
modelo para clasificar los casos por patrones dermatold-
gicos e histolégicos.

RESULTADOS

Posterior a la depuracion se obtuvieron 70 articulos, de
los cuales se extrajeron datos clinicos, epidemiologicos
e histopatolégicos de 218 biopsias de piel, las cuales se
resumen en la Tabla 7.

DISCUSION

El mosaico de manifestaciones dermatolégicas de la
COVID-19 es tan heterogéneo como impresionante, in-
cluso genera confusion diagnéstica debido a su capacidad
de imitar diversas entidades nosoldgicas. A mas de un afio
de que se declaré la pandemia atin no se ha establecido
una clasificacién dermatolégica y patolégica que pueda
englobar adecuadamente las diversas expresiones cutdneas
de la enfermedad, tarea que se ha complicado aiin mas
debido a las concomitantes dermatosis atribuibles a la
polifarmacia experimental establecida en dichos pacientes.

CONCLUSIONES

Si bien el conocimiento de la COVID-19 ha avanzado a
pasos agigantados, aliin nos encontramos al inicio de un
largo camino en el que serd importante plantearnos interro-
gantes relevantes, tales como si existe correlacién respecto
a las manifestaciones cutaneas de la enfermedad con el
prondstico de la misma y si éstas representan la necesidad
de iniciar un abordaje terapéutico en los distintos patrones
o grados de severidad que manifieste cada paciente.
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