Dermatol Rev Mex 2022; 66 (5): 535-539.

Vitiligo asociado con SARS-CoV-2

Vitiligo associated with SARS-CoV-2.

Maria José Nevarez-Barragan,! Nancy Verdnica Alva-Arroyo,? Ibzan Jahzeel Salvador-
Ibarra,® José Carlos Gazca-Aldama*

Resumen

ANTECEDENTES: La pandemia causada por el coronavirus tipo 2 es un problema
mundial debido a su morbilidad y mortalidad altas. Existen diversas enfermedades y
factores asociados con mayor riesgo de padecer un curso grave de la enfermedad por
COVID-19. Algunas enfermedades autoinmunitarias, entre las que destaca el vitiligo,
pueden aumentar su actividad con un curso clinico grave de sindrome de insuficiencia
respiratoria aguda. En los pacientes con SARS-CoV-2 la interleucina 6 es un factor
importante en el inicio de la cascada de citocinas que ocurre en enfermedades inflama-
torias, como en el sindrome de insuficiencia respiratoria aguda y en las enfermedades
autoinmunitarias, como el vitiligo.

CASO CLINICO: Paciente masculino de 62 afios de edad con antecedente de vitiligo
que manifesté sintomas respiratorios por SARS-CoV-2 con un curso clinico grave.

CONCLUSIONES: La COVID-19 desencadena una tormenta de citocinas, al mismo
tiempo que el vitiligo probablemente incremente la cascada de citocinas y empeore el
pronéstico; sin embargo, atn no se esclarece si su papel es protector o predisponente
de un curso clinico grave.

PALABRAS CLAVE: COVID-19; vitiligo; sindrome de insuficiencia respiratoria aguda;
enfermedad autoinmunitaria.

Abstract

BACKGROUND: The pandemic caused by type 2 coronavirus is a worldwide problem
due to its high morbidity and mortality. There are various diseases and factors associ-
ated with an increased risk of developing a severe course of COVID-19 disease. Some
autoimmune diseases, among which vitiligo stands out, can increase their activity by
developing a serious clinical course of acute respiratory distress syndrome. In patients
with SARS-CoV-2 interleukin 6 is an important factor in the initiation of the cytokine
cascade that occurs in inflammatory diseases, such as acute respiratory distress syn-
drome, and in autoimmune diseases, such as vitiligo.

CLINICAL CASE: A 62-year-old male patient with a history of vitiligo who presented
with respiratory symptoms due to SARS-CoV-2 with a severe clinical course.

CONCLUSIONS: COVID-19 disease triggers a cytokine storm at the same time that
vitiligo can probably increase the cytokine cascade and worsen the prognosis; however,
itis not yet clear whether its role is protective or predisposing to a serious clinical course.

KEYWORDS: COVID-19; Vitiligo; Acute respiratory distress syndrome; Autoimmune
disease.
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ANTECEDENTES

La pandemia causada por el sindrome respi-
ratorio agudo severo por el coronavirus tipo 2
(SARS-CoV-2) ha evolucionado hasta convertirse
en un problema mundial que ha llevado a mor-
bilidad y mortalidad altas con aproximadamente
219 millones de casos y 4,545,125 muertes.’
Existen diversas enfermedades y factores de
riesgo conocidos asociados con mayor riesgo de
padecer enfermedad por coronavirus 2019 (CO-
VID-19) grave. La eliminacién del virus depende
de la inmunidad innata y de la adaptativa; sin
embargo, los factores y la génesis asociada con
esta proteccién inmunitaria adn no son claros.?

En 1950 propusieron por primera vez la teo-
ria neural y después de eso han aparecido el
modelo de especies reactivas de oxigeno, la
hipdtesis autoinmunitaria y la hipotesis de la
melanocitorragia como patogenia del vitiligo.?
Este es un trastorno que afecta la piel y las mu-
cosas adquirido en el que intervienen factores
neuroldgicos y citotoxicos que se caracteriza por
la pérdida progresiva de la pigmentacion de la
piel debido a la pérdida de melanocitos, afecta
a alrededor del 0.5% de la poblacién mundial y,
aunque todos los grupos étnicos se ven afectados
de manera similar, es mas notable y mas grave
en las personas de fototipo oscuro.* Se relacio-
na con otras enfermedades autoinmunitarias,
como enfermedad tiroidea, artritis reumatoide,
diabetes mellitus y alopecia areata.® Hay dos
tipos principales: vitiligo generalizado (maculas
diseminadas con distribucion simétrica) y vitiligo
focal (una o pocas areas despigmentadas no
elevadas en un solo sitio).?

En el caso de la infeccion por SARS-CoV-2, el
vitiligo, al ser una enfermedad autoinmunitaria,
puede influir en el curso de la enfermedad, por
su asociacién con la tormenta de citocinas en la
que se observa aumento de IL-6. Ademas, duran-
te la infeccion puede incrementarse también la
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actividad de esta enfermedad autoinmunitaria.®
A continuacion comunicamos el caso de un
paciente de 62 afios de edad con antecedente
de vitiligo que manifesté SARS-CoV-2 con un
curso clinico grave.

CASO CLiNICO

Paciente masculino de 62 afios de edad con ante-
cedente de diabetes mellitus tipo 2, hipertension
arterial sistémica, liposarcoma no diferenciado
de retroperitoneo y testiculo izquierdo T4,
NO, MO, EC, llIB con tratamiento quirdrgico
y radioterapia, actualmente sin recurrencia y
vitiligo no clasificado y sin tratamiento actual.
Manifesté un cuadro de 8 dias de evolucién con
astenia, adinamia, artralgias y rinorrea hialina.
Posteriormente se agregaron evacuaciones dia-
rreicas y disnea mMRC:2, que progresé hasta
ser en reposo, por lo que acudio a triaje respi-
ratorio donde ingresé con signos vitales presion
arterial: 121/69, frecuencia cardiaca: 69 Ipm,
frecuencia respiratoria: 40 RPM, SpO,: 65%,
polipnea y uso de musculos accesorios de la
respiracion. Se decidié manejo de la via aérea
con ventilaciéon mecanica e ingreso a la unidad
de cuidados intensivos (UCI). A su ingreso a la
UCI se evidencié una dermatosis diseminada
a los miembros toracicos (Figura 1), pélvicos
(Figura 2) y abdomen (Figura 3), caracterizada
por manchas hipocrémicas, mal delimitadas, de
bordes irregulares, asimétricas, no confluentes y
asintomaticas. El paciente tuvo deterioro respi-
ratorio y defuncién.

DISCUSION

Se ha identificado que en los pacientes con
SARS-CoV-2 la interleucina 6 (IL-6) es un factor
importante en la iniciacién de la cascada de
citocinas que se manifiesta en enfermedades
inflamatorias, como en el sindrome de insufi-
ciencia respiratoria aguda y en las enfermedades
autoinmunitarias, como el vitiligo.® La IL-6 se
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Figura 1. Dermatosis que afecta los miembros to-
racicos de forma acral, caracterizada por manchas
hipocrémicas asimétricas, no confluentes.

asocia con neumonia severa y puede tener di-
versos efectos adversos en el sistema inmunitario
adaptativo. La respuesta inmunitaria exagerada
puede inducir un fenémeno conocido como
tormenta de citocinas que, en algunas ocasio-
nes, puede llevar a un sindrome de activacion
de macrdéfagos, ademas de la elevacion de IL-6.7

Asimismo, el estrés oxidativo puede desempenar
un papel esencial en la activacién de las respues-
tas autoinmunitarias posteriores relacionadas
con el vitiligo.® Las especies reactivas de oxigeno
son inducidas por multiples factores y como
defensas antioxidantes deterioradas muestran
la pérdida de la homeostasia redox de los mela-
nocitos y, por tanto, los melanocitos estresados
generan patrones moleculares asociados con
dafios (DAMPs) o autoantigenos que inician la
inmunidad innata y adaptativa, lo que lleva a la
disfuncién y muerte de los melanocitos a través
de una cascada inflamatoria.’

Figura 2. Dermatosis que afecta los miembros pélvicos
en la rétula, caracterizada por manchas hipocrémicas
asimétricas, no confluentes.

Figura 3. Dermatosis que afecta el térax anterior y el
abdomen, caracterizada por manchas hipocrémicas
asimétricas, no confluentes.
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Post y colaboradores® plantearon la hipétesis de
que los pacientes con vitiligo podrian eliminar
una infeccion viral de manera mas eficiente y
tener menor riesgo de padecer COVID-19. Sin
embargo, la activacién inmunitaria durante la
infeccién por SARS-CoV-2 o la enfermedad
COVID-19 podria aumentar la actividad del
vitiligo.

Muchas afecciones de la piel tienen respuestas
inmunitarias desreguladas y, por tanto, podrian
alterar potencialmente el riesgo de susceptibili-
dad y manifestacion de COVID-19 a través de su
interaccion con la inmunologia del huésped, ya
sea directamente o mediante varios tratamientos
inmunosupresores.’® Aunque no se incluyen
afecciones de la piel en la lista de los factores de
riesgo de COVID-19 establecidos por los Centros
para el Control y la Prevencion de Enfermedades
(CDQ), se ha encontrado que muchas de las
enfermedades enumeradas como factores de
riesgo coexisten con mayor frecuencia con las
enfermedades de la piel."

Las infecciones virales pueden producir mani-
festaciones clinicas especificas e inespecificas,
como resultado de la accion viral directa en las
células infectadas o como un fenémeno inmu-
nomediado.”

En 2004, Hamming y colaboradores' iden-
tificaron la metalopeptidasa ECA2 como el
receptor funcional del SARS-CoV, demostraron
que el hallazgo mas notable fue la expresién
superficial de la proteina enzima convertidora
de angiotensina 2 (ECA2) en células epiteliales
pulmonares (neumocitos), macroéfagos y ente-
rocitos. Ademas, la ECA2 estaba presente en las
células endoteliales arteriales y venosas y en las
células del mdsculo liso arterial de todos los
o6rganos estudiados, incluida la piel de la capa
basal de la epidermis, las células endoteliales
de los vasos sanguineos dérmicos y el tejido
anexial ecrino.
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Henning y colaboradores* recientemente de-
mostraron que el estrés metabdlico precede y
puede contribuir a la aparicién de vitiligo, asi
como también factores estresantes ambientales
y psicolégicos son desencadenantes de la apa-
ricion y progresion del vitiligo. '

El estrés y los factores estresantes pueden tener
un efecto profundo en la autoinmunidad.” El
momento vy la liberacién de las hormonas del
estrés regulan el equilibrio de citocinas proin-
flamatorias y antiinflamatorias que dictan la
actividad inmunoprotectora o inmunosupreso-
ra."® El estrés agudo o de corta duracién da lugar
a un entorno inmunoprotector, mientras que el
estrés cronico o prolongado suele dar lugar a un
entorno inmunosupresor.'”

CONCLUSIONES

La patogenia del vitiligo es compleja e implica
la interaccién de mdltiples factores, entre ellos el
estrés oxidativo y la autoinmunidad con suscep-
tibilidad genética. La enfermedad por COVID-19
desencadena una tormenta de citocinas, en la
que se observa elevacion de IL-6, mientras que
el vitiligo probablemente pueda incrementar la
cascada de citocinas y empeorar el pronéstico.
Hasta donde sabemos existe poca informacion
que relacione la COVID-19 con el vitiligo y se
desconoce si su papel es protector o predispo-
nente de un curso clinico més grave.
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