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RESUMEN

Antecedentes: el lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfer-
medad autoinmune con afectacion multiorgénica que puede compro-
meter la piel. Existen pocos datos acerca de la asociacion entre dicho
compromiso y la actividad sistémica.

Objetivos: describir las distintas variantes clinicas del lupus eritema-
toso cutaneo (LEC) en nuestra poblacion, e identificar [a asociacion con
el LES y su actividad, el grado de severidad, y los 6rganos y sistemas
comprometidos de la misma.

Disefio: estudio transversal retrospectivo.

Materiales y métodos: se incluyeron pacientes > a 15 afos con LES
y/o LEC que consultaron en el Servicio de Dermatologia del Hospital
Interzonal General de Agudos San Martin (La Plata), entre marzo de
2015 y abril de 2024. Se registrd la primera consulta de cada mani-
festacion cutanea.

Resultados: se registraron 93 consultas de pacientes con LES y/o LEC,

ABSTRACT

Background: systemic lupus erythematosus (SLE) is an autoimmune
disease with multiorgan involvement that can affect the skin. There
is limited data on the association between skin involvement and sys-
temic disease activity.

Objectives: to describe the different clinical variants of cutaneous
lupus erythematosus (CLE) in our population and identify the asso-
ciation with SLE and its activity, severity, and the organs and systems
involved.

Design: retrospective cross-sectional study.

Materials and methods: patients aged >15 years with SLE and/
or CLE who attended the dermatology department of Hospital In-
terzonal General de Agudos San Martin (La Plata), between March
2015 and April 2024 were included. The first consultation for each
cutaneous manifestation was recorded.

Results: a total of 93 consultations from patients with SLE and/or

de las cuales 85 correspondieron a mujeres y 8 a hombres. En 67 con-
sultas los pacientes tuvieron manifestaciones cuténeas de lupus eri-
tematoso. El grupo con lesiones inespecificas y especificas de manera
simultdnea y el grupo con tres o mds lesiones cutaneas distintas se
asociaron estadisticamente con la actividad de la enfermedad, de gra-
do moderado y principalmente con alopecia, hipocomplementemia,
anti-DNAdc y Ulceras orales, sin relacién con compromiso de drganos.
Conclusiones: la presencia simulténea de lesiones cutaneas inespe-
cificas y especificas, asi como tres 0 mds tipos de lesiones en la piel, se
asociaron con un aumento en la actividad sistémica de la enfermedad.
Estos hallazgos motivan a realizar estudios prospectivos y con un ni-
mero mayor de pacientes.

Palabras clave: lupus eritematoso cutaneo, lupus eritematoso
sistémico.
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CLE were recorded, of which 85 were women and 8 were men. In 67
cases, patients presented cutaneous manifestations of lupus erythe-
matosus. The group with simultaneous specific and nonspecific
lesions and the group with three or more distinct skin lesions were
statistically associated with disease activity, specifically with a mo-
derate severity level, and were mainly linked to alopecia, hypocom-
plementemia, anti-dsDNA, and oral ulcers, without an association
with organ involvement.

Conclusions: the simultaneous presence of nonspecific and specific
skin lesions, as well as 3 or more types of skin lesions, was associated
with an increase in the systemic activity of the disease. These fin-
dings warrant prospective studies with a larger number of patients.
Key words: cutaneous lupus erythematosus, systemic lupus
erythematosus.
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INTRODUCCION

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfer-
medad autoinmune con afectacién multiorgdnica que se
caracteriza por presentar un curso crénico con perfodos
de exacerbacién y remision'. Su actividad debe evaluarse
en cada consulta médica y el Systemic Lupus Erythemato-
sus Disease Activity Index 2000 (SLEDAI-2K) es uno de
los instrumentos m4s utilizados®*.

Si bien el compromiso de la piel es frecuente en el
LES, el lupus eritematoso cutdneo (LEC) puede ocurrir
en ausencia de enfermedad sistémica>. En 1981, Gi-
lliam y Sontheimer establecieron una clasificacién que
diferencia las manifestaciones cutdneas en especificas o
inespecificas segun la presencia o ausencia de dermatitis
de interfase"®’. De acuerdo a las caracteristicas clinicas e
histopatoldgicas y la duracién de las lesiones, las mani-
festaciones especificas se pueden clasificar en lupus cutd-
neo agudo (LECA), lupus cutdneo subagudo (LECSA)
y lupus cutdneo crénico (LECC) (Tabla 1)*57. Existen
pocos datos acerca de la relacién entre las lesiones cutd-
neas y la severidad de la actividad del LES®.

El objetivo de este trabajo fue describir las diferen-
tes variantes clinicas del LEC en nuestra poblacién, e
identificar la asociacién con el LES y su actividad, el
grado de severidad, y los drganos y sistemas compro-
metidos de la misma.

MATERIALES Y METODOS

Estudio transversal retrospectivo de pacientes con
diagnéstico de LES y/o LEC evaluados por el Servi-
cio de Dermatologia en el consultorio externo o en
sala de internacién del Hospital Interzonal General de
Agudos San Martin (Ciudad de La Plata), entre mar-
zo de 2015 y abril de 2024. El diagnéstico de LES
lo realizaron médicos reumatdlogos segtin criterios del
SLICC 2012° o de la European Alliance of Associations
for Rheumatology (EULAR) 2019", y el del LEC mé-

dicos dermatélogos de nuestro servicio segtn criterios
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clinicos y/o histopatolégicos. Se incluyeron pacientes
> a 15 afios, de ambos sexos.

Se recabé informacién referida a la edad, sexo, ma-
nifestaciones cutdneas especificas e inespecificas, diag-
néstico previo de LES y actividad, grado de severidad
y Organos y sistemas comprometidos por la actividad
del mismo, diagndstico previo o concomitante de otra
colagenopatia y tratamiento en curso.

Laactividad del LES se evalué mediante el SLEDAI-2K
y se tuvieron en cuenta 3 o mds puntos para definirla*“.
Se consider actividad leve con una puntuacién <6, mo-
derada entre 7-12 y grave 213°. Las manifestaciones cu-
tdneas se categorizaron segtn la clasificacion de Gilliam
y Sontheimer y el consenso de la Sociedad Argentina de
Dermatologia®’. Las tlceras orales se consideraron den-
tro de las manifestaciones inespecificas.

Dado que los pacientes con lupus eritematoso
pueden presentar multiples consultas por diversas ma-
nifestaciones clinicas, se registré la primera de cada
una de las manifestaciones cutdneas observadas. Las
consultas se dividieron en grupos segin el nimero de
manifestaciones cutdneas y la presencia de lesiones es-
pecificas y/o inespecificas.

La informacién se obtuvo a partir de las historias
clinicas del Servicio de Dermatologfa.

Analisis estadistico

Se analizaron las variables cuantitativas y, de acuer-
do a la presencia de normalidad, se expresaron como
media y desvio estdndar (DE) o mediana y rango inter-
cuartilico. Las variables cualitativas se expresaron como
porcentajes y el andlisis por subgrupo se realizé utili-
zando chi-cuadrado o prueba exacta de Fisher, segin
correspondiera. Posteriormente se evalué la asociacién
entre las manifestaciones cutdneas del lupus eritemato-
so y la actividad sistémica del mismo. Se considerd sig-
nificativo un valor de p<0,05 y para el andlisis de datos
se utiliz el programa estadistico STATA versién 15.1.
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Manifestaciones cutdneas especificas Lupus cutaneo agudo

Manifestaciones cutaneas inespecificas

LED: lupus eritematoso discoide.

Localizado: eritema en alas de mariposa
Generalizado. dermatitis lipica fotosensible
Ampollar

Simil necrlisis epidérmica toxica (NET)

Lupus cutaneo subagudo

Anular

Papuloescamoso

Formas raras: exantematosa, pitiriasiforme, eritrodermia exfoliativa,
eritematofolicular, anular acral

Vesicoampollar anular

Simil NET

Lupus cutaneo crénico

Discoide (LED): localizado o generalizado
Hipertréfico o verrugoso

Tdmido

Sabafidén

Mucoso

Paniculitis ldpica

Lupus liquen

Lupus comedoniano

Otros

Lupus neonatal

Lupus eritematoso sistémico infantil
Lupus eritematoso por drogas

Alopecia difusa: “peladoide”, localizada y no cicatrizal
Telangiectasias periungulares

Hemorragia en astilla

Gangrena

Parpura

Vasculitis

Livedo reticularis y racemosa

TABLA 1: Manifestaciones cutdneas del lupus eritematoso.

RESULTADOS

Se incluyeron 78 pacientes y se registraron 93 con-
sultas de las cuales 85 (91,40%) correspondieron a mu-
jeres y 8 a hombres (8,60%). La mediana de edad fue
de 40 anos (RIC 27-48). En 67/93 de las consultas se
objetivaron manifestaciones cutdneas de lupus eritema-
t0s0, 44 presentaron un solo tipo de lesién en la piel, 14
dos lesiones distintas y 9 tres 0 mds. En un 86,57% de
las atenciones médicas de pacientes con LEC se constaté
diagndstico previo de LES. Los datos demograficos, el
diagnéstico previo, o concomitante de otra colagenopa-
tia, y el tratamiento en curso se describen en la Tabla 2.

Las manifestaciones especificas se encontraron en
48/67 de las visitas de personas con LEC (71,64%). La
forma mids frecuente fue el LECC en 32/48 (66,67%)
y 8 presentaron mds de un subtipo distinto. El lupus
eritematoso discoide (LED) fue el mds encontrado en
26/32 (81,25%), seguido en orden de frecuencia por

el lupus mucoso en 8/32 (25%), el lupus sabanén en
5/32 (15,63%), y el lupus tumidus, lupus hipertréfico
y paniculitis lpica en 1/32 (3,13%) cada uno. En un
30,77% de las atenciones de casos con LEC coexistian
lesiones del LED y lupus mucoso. En el 100% de las
consultas del LED se objetivé compromiso de cabeza
y cuello, y en 6/26 (23,08%) afectacién concomitante
de otras zonas como miembros superiores (6/6), tron-
co (5/6) y miembros inferiores (4/6) (Foto 1).

El LECA se encontré en 24/48 de las consultas de
pacientes con LEC (50%); 12 de ellas tenfan el subti-
po generalizado, 8 localizado, 2 LECA simil necrélisis
epidérmica toxica (NET) y 2 LECA ampollar (Foto 2).

El LECSA fue la manifestacién especifica menos
frecuente en 9/48 de las atenciones de casos con LEC
(18,75%), en las cuales 6 presentaron LECSA psoria-
siforme (Foto 3) y 3 LECSA anular.

P1ERETTI VM ET AL. LUPUS ERITEMATOSO CUTANEO Y SU ASOCIACION CON LA ACTIVIDAD SISTEMICA/ TRABAJO ORIGINAL



Dermatologfa Argentina Vol. 31 N° 1 Enero-abril de 2025: 10-16 ISSN 1515-8411 (impresa) ISSN 1669-1636 (en linea)

Las manifestaciones inespecificas aparecieron en
30/67 de las consultas de pacientes con LEC (44,78%).
La forma mis frecuente fue la alopecia difusa en 16/30
(53,3%) (Foto 4), seguida por las dlceras orales en
10/30 (33,33%), el livedo reticularis y racemosa en
5/30 (16,67%), la vasculitis en 5/30 (16,67%) y la
parpura en 1/30 (3,33%).

En la mayoria de las consultas se observaron ma-
nifestaciones cutdneas especificas exclusivas (37/67),

mientras que un niimero menor presenté solo inespe-
cificas (19/67) y la minorfa ambas (11/67).

En cuanto a la actividad del LES, 21 consultas de las
67 de pacientes con manifestaciones cutdneas presentaron
LES activo (31,34%); 9 de ellas tenfan compromiso mo-

derado (42,86%), 6 leve (28,57%) y 6 severo (28,57%)).
En la mayoria (19/21) se objetivé hipocomplementemia,
seguida de citopenias (13/21), anti-DNAdc (9/21), alo-
pecia difusa (9/21), compromiso renal (8/21), exantema
(7/21), Glceras orales (6/21), fiebre (3/21), miositis (2/21)
y compromiso del sistema nervioso (2/21). El andlisis es-
tadistico se detalla en la Tabla 3.

El grupo con lesiones inespecificas y especificas de
manera simultdnea y el grupo con tres o més lesiones
cutdneas distintas se asociaron estadisticamente con la
actividad y con un grado moderado de la misma. Fue
significativa la asociacién de la actividad de ambos gru-
pos con alopecia, hipocomplementemia, anti-DNAdc

y tlceras orales (Tabla 4).
COMENTARIOS

FOTO 2: Lupus eritematoso cutdneo agudo ampollar.

FOTO 3: Lupus eritematoso cutaneo subagudo psoriasiforme.
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FOTO 4: Alopecia difusa (lupus hair).
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Datos demograficos n=93
Sexo, n (%) F 85(91,4%)
M 8 (8,6%)
Edad, mediana (p25-75) 40 (27-48)
Lupus eritematoso, n (%)
Manifestaciones cutaneas del lupus 67 (72%)
Diagndstico previo de LES 84(90,3%)
Diagndstico previo de LES en pacientes con manifestaciones cutaneas 58 (86,6%)
Diagnéstico de otras colagenopatias, n (%) 15 (16,1%)
Sindrome antifosfolipidico n
Artritis reumatoide 3
Esclerosis sistémica 2
Enfermedad mixta del tejido conectivo 1
Dermatomiositis 1
Sindrome de Sjogren 1
Sindrome de Raynaud 1
Tratamiento previo, n (%) 79 (73,5%)
Hidroxicloroquina 7
Corticoides sistémicos 51
Mofetil micofenolato 12
Metotrexato n
Azatioprina 10
Belimumab 3
Ciclosporina 1
Rituximab 1
Abatacept 1

F: femenino; M: masculino; LES: lupus eritematoso sistémico.
TABLA 2: Datos demogréficos, presencia de otras colagenopatias y tratamiento previo.

| | | AdividaddelLES(%) leve | __ Moderado | __Severo |

n % No Si p No Si p No Si p No Si p

Ndmero de manifestaciones en la piel

Uno 44 657 381 619 0006 - - - - - -

Dos 14 209 159 95 0,7** - - - - - -

Tres 0 mds 9 134 4,8 286 001** 9,2 167 05** 7,1 333 0,04** 8 333 0,1**
Tipo de manifestaciones en la piel

Manifestaciones cutdneas 37 552 8,4 588 0,05% - - - - - -

solo especificas

Manifestaciones cutaneas 19 284 83 364 002*%* - - - - - -

solo inespecificas

Ambos tipos M 164 81 333 0,03** 164 167 1** 12 44 0,03** 147 333 02**

LES: lupus eritematoso sistémico; SLEDAI-2k: Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index 2000.
*Chi cuadrado; **Prueba exacta de Fisher.

TABLA 3: Asociacién entre el tipo y el nimero de manifestaciones cuténeas y la actividad del lupus eritematoso sistémico.
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Organos y sistemas
comprometidos

por la actividad

Rifién 27,3 89
Exantema 9,1 10,7
Citopenias 36,4 16,1
Sistema nervioso 0 3,6
Alopecia 54,5 54
Hipocomplementemia 63,6 214
Anti-DNAdc 36,4 89
Fiebre 9,1 3,6
Miositis 9,1 18
Ulceras orales 36,4 3,6
*Prueba exacta de Fisher.

Manifestaciones cutaneas Tres 0 mas
especificas + inespecificas lesiones cutaneas

0,11* 22,2 71 0,17*
1* 11 71 0,52*
0,20% 333 1,9 0,11*
1* 0 24 1*
0* 55,6 438 0%
0,01* 66,7 15,5 0*
0,03* 333 71 0,04
0,42* 1,1 24 0,27*
0,30% 1n1 1.2 0,19%
0,01* 444 24 0*

TABLA 4: Asociacion entre la presencia de manifestaciones cutdneas especificas e inespecificas de manera simultdnea y la presencia de tres o mas lesiones

cutdneas con los 6rganos y sistemas comprometidos por la actividad.

En este estudio se observé que las manifestaciones
cutdneas especificas predominaron sobre las inespecifi-
cas, lo que coincide con hallazgos encontrados en otros
trabajos realizados por médicos dermatélogos''%. Sin
embargo, esto difiere de los resultados encontrados en
estudios de los Servicios de Reumatologfa'®. Este he-
cho podria explicarse por una mayor derivacién al Ser-
vicio de Dermatologfa de las formas especificas. Den-
tro de este grupo, el LECC fue el mds frecuente con
un predominio del subtipo LED. Este dltimo se puede
clasificar en localizado, cuando compromete la piel por
encima del cuello, y generalizado cuando afecta por
encimay por debajo del mismo con predileccién por la
region extensora de los miembros superiores®'*. Suelen
ser dreas visibles del cuerpo por lo que produce una
gran repercusién psicosocial'®. Todos nuestros casos
tuvieron compromiso de cabeza y cuello, y un 23,08%
presenté LED generalizado, similar a lo publicado en
la literatura'.

El compromiso de las mucosas en el lupus eritema-
toso puede manifestarse a través de lesiones especificas,
denominadas lupus mucoso, o lesiones inespecificas, ca-
racterizadas por la presencia de tlceras orales. El lupus
mucoso se presenta clinicamente como pdpulas o placas
centrales y estrias blanquecinas radiadas que pueden
acompafarse de erosiones. Si bien cualquier mucosa
puede estar comprometida, lo més frecuente es la afecta-
cién de la mucosa oral y la semimucosa labial (signo de
Grinspan). En la histopatologia se observa una dermati-
tis de interfase, al igual que en el resto de las manifesta-
ciones especificas>*'. En nuestro estudio, el porcentaje
de consultas de pacientes con coexistencia de lupus mu-
coso y LED fue mayor a lo informado (30,77% versus
3-25%). Es importante realizar un seguimiento estricto
de estos pacientes debido al riesgo de evolucién a carci-
noma epidermoide mucoso'”’.

En cuanto al LECA, la forma generalizada se suele
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encontrar solo en un 5-30% de los casos"'“. Sin em-
bargo, en la mitad de nuestras consultas con LECA
se objetivé un compromiso generalizado del mismo.
Consideramos que esto podria deberse a una menor
derivacidn a nuestro servicio de la forma localizada.
Las lesiones ampollares en los pacientes con lupus
eritematoso pueden ocurrir por la formacién de au-
toanticuerpos contra el coldgeno VII, conocido como
lupus ampollar, o por la extensa inflamacién y necrosis
de los queratinocitos o la vacuolizacién de la capa ba-
sal en formas agudas o subagudas del LEC. El lupus
ampollar puede afectar tanto a la piel sana como a la
eritematosa, mientras que el LECA y LECSA ampo-
llar aparecen solo sobre la piel eritematosa y fotoex-

615 En nuestro estudio observamos dos casos

puesta
de LECA ampollar y no se han encontrado datos en
la literatura de la prevalencia del mismo. Esto podria
deberse a la confusidn que suele existir para diferenciar
el lupus ampollar del LECA o del LECSA ampollar.
La histopatologia, la inmunofluorescencia directa con
téenica de salt splity el Enzyme-Linked ImmunoSorbent
Assay (ELISA) contra el coldgeno VII pueden ser ttiles
en estas situaciones®’.

De las consultas por LECSA, la variedad psoriasi-
forme fue mds frecuente que la anular, lo que difiere de
la mayoria de las publicaciones!'.

Con respecto a las lesiones inespecificas, la alopecia
difusa fue el hallazgo mds encontrado. Existen varios
patrones de caida del cabello en los pacientes con lu-
pus eritematoso y estos se pueden clasificar en especi-
ficos cuando se producen por LECA, LECSA, LED
o lupus tumidus; inespecificos como el lupus hair o la
alopecia areata; y alopecias no lipicas como el efluvio
telégeno o andgeno. El lupus hair se describe como la
aparicion de pelos cortos y frégiles en la regién frontal
sin caracteristicas distintivas a la tricoscopia. La preva-

15
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lencia es del 5-30%, lo que coincide con nuestro estu-
dio donde se observé en 16 consultas del total de 67
con manifestaciones cutdneas (23,89%)°.

La mayoria de nuestros pacientes tenfa diagndstico
previo de LES. Existen pocos datos acerca de la asocia-
cién entre las lesiones cutdneas y la severidad de la acti-
vidad del LES. Zetevi¢ ez dl. publicaron un estudio de
66 pacientes y describieron una asociacidn significativa
entre el grupo de pacientes con manifestaciones cutd-
neas inespecificas exclusivas y la actividad sistémica de
la enfermedad, y el grupo de pacientes con manifesta-
ciones inespecificas y especificas de manera concomi-
tante y la actividad sistémica del lupus®. En nuestro
trabajo solo encontramos una asociacién estadistica-
mente significativa entre la presencia de lesiones en la
piel inespecificas y especificas de manera simultdnea y
la actividad sistémica. Dicha actividad se correspon-
dié con un SLEDAI-2K moderado a expensas prin-
cipalmente de la alopecia, la hipocomplementemia,el
anti-DNAdc y las tlceras orales. Zeéevi¢ ez dl. definen
que la cantidad de tipos diferentes de lesiones cutdneas
se relaciona con la actividad de la enfermedad, de tal
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manera que uno o dos tipos de lesiones suelen indi-
car una enfermedad menos activa, mientras que tres
o mds tipos sefialan una enfermedad mds activa®. Sus
hallazgos coinciden con los de nuestro estudio porque
el grupo con tres 0 mds lesiones cutdneas distintas se
asocié a una actividad moderada del LES. Ademis,
en nuestra investigacién encontramos una asocia-
cién significativa entre la actividad de la enfermedad
con los hallazgos de alopecia, hipocomplementemia,
anti-DNAdc y dlceras orales.

CONCLUSIONES

La presencia simultdnea de lesiones cutdneas ines-
peciﬁcas y especiﬁcas, asi como tres o més tipos de le-
siones distintas en la piel, se asociaron con un aumento
en la actividad de la enfermedad, principalmente con
alteraciones clinicas como alopecia y tlceras orales, y
alteraciones de laboratorio como hipocomplemente-
mia y anticuerpos anti-DNAdc. Estos hallazgos mo-
tivan a realizar estudios prospectivos que cuenten con
un nimero mayor de pacientes.
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