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RESUMEN
Las lesiones en la piel producidas por el LE constituyen una de las

manifestaciones más visibles y frecuentes de esta enfermedad. Estas lesio-
nes muestran una gran variabilidad, tanto en su expresión clínica como
microscópica, lo que dificulta su comprensión y estudio. Los pacientes que
expresan enfermedad en la piel no tienen, en su mayoría, complicaciones
sistémicas graves pero sí importante morbilidad dada la extensión, croni-
cidad, riesgo de cicatrices y desfiguramiento de la apariencia física que
las lesiones cutáneas pueden ocasionar. Los mecanismos patogénicos exac-
tos que conducen al desarrollo de lesiones cutáneas en el LE no se conocen
pero probablemente la radiación ultravioleta juega un papel importante.
La apoptosis de los queratinocitos inducida por esta radiación y los estí-
mulos proinflamatorios que se desencadenan como consecuencia del défi-
cit en la eliminación de estas células apoptóticas constituyen probablemente
los pilares en los que se basa la etiopatogenia de esta enfermedad en la piel.
Sin embargo, restan múltiples interrogantes aún por dilucidar. El trata-
miento se basa en la fotoprotección, la aplicación tópica de corticoides y
la administración oral de antipalúdicos.

PALABRAS CLAVE: Lupus eritematoso cutáneo / Lupus eritematoso
discoide / Lupus eritematoso túmido / Lupus eritematoso cutáneo suba-
gudo / Paniculitis lúpica.

ABSTRACT
Skin lesions are the most visible and frequent symptoms in lupus

erythromatosus (LE). These lesions vary greatly in their clinical as well as
microscopic features, which difficults the understanding and study of LE.
Most of the patients that express skin disease do not suffer from serious
systemic complications, but from important morbidity given the exten-
sion, chronicity, chances of scarring and disfigurement that skin lesions
may cause. The exact pathogenic mechanisms that induce the develop-
ment of skin lesions in LE are unknown at present; however, ultraviolet
(UV) radiation could play an important role. UV- induced keratinocyte
apoptosis as well as proinflammatory stimuli release because of uncom-
plete apoptotic cell clearance may be the pillars of the etiology of this skin
disease. Nonetheless, there are still many questions to answer. The treat-
ment consists of photoprotection, topical administration of corticoids as
well as oral administration of antimalarial drugs.

KEY WORDS: Cutaneous lupus erythromatosus / Discoid lupus eryth-
romatosus / Lupus erythromatosus tumidus / Subacute cutaneous lupus
erythromatosus / Lupus panniculitis.
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INTRODUCCIÓN
El lupus eritematoso (LE) es una enfermedad autoim-

mune cuyo espectro clínico es amplio y heterogéneo, tanto
en lo que hace referencia a la semiología como al pronós-
tico. En un extremo se encuentran aquellos pacientes que
desarrollan manifestaciones potencialmente letales cum-
pliendo criterios de lupus eritematoso sistémico (LES) y en
el otro, los pacientes con lupus eritematoso cutáneo (LEC),
que presentan únicamente manifestaciones cutáneas sin
complicaciones en otros órganos. En este caso, el riesgo para
la vida del paciente es mínimo pero no debe olvidarse la
morbilidad que las lesiones cutáneas de LE pueden oca-
sionar por su extensión, cronicidad, riesgo de cicatrices y
desfiguramiento de la apariencia física. Por otra parte, la
existencia de lesiones de LEC no excluye la posibilidad de
que el paciente pueda desarrollar enfermedad sistémica en
algún momento de su evolución. 

NOMENCLATURA Y CLASIFICACIÓN
Las lesiones cutáneas del LE constituyen una de las

manifestaciones más visibles y frecuentes de esta enfer-
medad. Estas lesiones muestran una gran variabilidad,
tanto en su expresión clínica como microscópica, lo que
confiere cierta dificultad a la hora de clasificarlas y facili-
ta el uso de una prolífica terminología, en muchas oca-
siones, mal aplicada(1). En la tabla I se recoge una propuesta
personal de su clasificación que se basa en la experiencia
propia y la extraída de la literatura(1, 2). En un primer grupo
se englobarían todas aquellas lesiones cutáneas específicas
de la enfermedad que traducen, desde el punto de vista
microscópico, la presencia de una dermatitis de la interfa-
se como cambio más prominente. Cualquiera de estas lesio-
nes permiten establecer por sí mismas el diagnóstico de
lupus eritematoso y se identifican bajo el término genéri-
co de lupus eritematoso cutáneo (LEC). A su vez, en el LEC
se distinguen tres subgrupos importantes -el lupus erite-
matoso cutáneo crónico (LECC), el lupus eritematoso cutá-
neo subagudo (LECS) y el lupus eritematoso cutáneo agudo
(LECA)- que se definen por las características clínicas y
evolutivas de las lesiones cutáneas; dentro de cada sub-
grupo se identifican distintas variantes. Un segundo grupo
está constituido por un número amplio de lesiones cutá-
neas muy polimorfas, que no son exclusivas del LE ya que
pueden verse en el contexto de otras enfermedades autoin-
munes, y no permiten por sí solas establecer el diagnósti-
co de LE. Se engloban bajo el término genérico de lesiones
cutáneas inespecíficas y en la microscopia de las mismas
no es posible observar una dermatitis de la interfase como
es característico en las lesiones cutáneas específicas del pri-

mer grupo. Finalmente, consideraremos un tercer grupo
provisional de lesiones cutáneas de difícil clasificación,
entendiendo como tal aquéllas lesiones para las que no exis-
te, hasta el momento, unanimidad a la hora de decidir en
cuál de los grupos anteriores deberían incluirse. En esta
revisión nos centraremos en la descripción de las lesiones
cutáneas específicas y de alguna de las entidades inclui-
da en este último grupo que nos parece de mayor interés.

ETIOPATOGENIA DEL LUPUS ERITEMATOSO
CUTÁNEO

El LE es una enfermedad multisistémica que puede afec-
tar a varios órganos o localizarse exclusivamente en la piel.
Su etiopatogenia es compleja y se ve influenciada por fac-
tores genéticos, ambientales y hormonales. Por otra parte,
los mecanismos patogénicos que inducen la lesión de uno
u otro órgano probablemente no sean idénticos.

TABLA I. Manifestaciones cutáneas del lupus eritematoso

Lesiones cutáneas específicas o lupus eritematoso cutáneo (con dermatitis
de la interfase en la microscopia)
• Lupus eritematoso cutáneo crónico:

a. Lupus eritematoso discoide localizado
b. Lupus eritematoso discoide generalizado
c. Lupus eritematoso hipertrófico o verrucoso
d. Paniculitis lúpica

• Lupus eritematoso cutáneo subagudo:
a. Anular
b. Papuloescamoso 

• Lupus eritematoso cutáneo agudo

Lesiones cutáneas inespecíficas (sin dermatitis de la interfase en la
microscopia):
• Vasculares:

a. Vasculitis leucocitoclástica:
• Púrpura palpable
• Urticaria 

b. Vasculopatía:
• Atrofia blanca (vasculitis liveloide)
• Lesiones tipo enfermedad de Degos

c. Livedo reticularis
d. Tromboflebitis
e. Fenómeno de Raynaud
f. Eritemalgia 

• Lesiones ampollares:
a. LES bulloso
b. Enfermedad ampollar primaria asociada (penfigoide, epidermó-

lisis ampollar adquirida, porfiria cutánea tarda)
• Cutis laxa o anetodermia
• Mucinosis papular de Gold
• Pustulosis amicrobiana de las flexuras

Lesiones cutáneas de difícil clasificación:
• Lupus eritematoso túmido
• Perniosis lúpica
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Por lo que respecta a las manifestaciones cutáneas del
LE, la fotosensibilidad tiene un papel central en la etiopa-
togenia. Por otro lado, la luz solar, además de provocar
dichas lesiones, es posible que también pueda jugar un papel
como desencadenante de las manifestaciones sistémicas del
LES(3,4). Los mecanismos que median entre la exposición a
la radiación ultravioleta (RUV) y la aparición de lesiones
no han sido aún completamente dilucidados, aunque se ha
avanzado sustancialmente en su conocimiento. Los princi-
pales eventos que podrían intervenir en el mecanismo pato-
génico de las lesiones cutáneas de LE se representan en la
figura 1.

De forma general, la RUV a dosis intermedias o altas con-
duce a la liberación por parte de las células epidérmicas de
citocinas como el TNF- α y la IL-1 que a su vez desencadenan
la síntesis de otras citocinas proinflamatorias. Esto conlleva la
activación de los linfocitos y la expresión de moléculas de adhe-
sión en las células endoteliales y los queratinocitos (p.e. ICAM-
1)(5). Por otra parte, la RUV induce la apoptosis de los quera-
tinocitos y la expresión de autoantígenos en su superficie(6).

En condiciones normales, las células apoptóticas son eli-
minadas de forma rápida del organismo para evitar la libe-
ración de las enzimas intracelulares y la exposición de auto-
antígenos. Posibles anomalías en la eliminación de las célu-
las apoptóticas han adquirido relevancia como posible ori-
gen de las manifestaciones en el LE, tanto en el LES como en
el LEC(7, 8). De esta forma, la RUV, a través de la apoptosis
celular que provoca en los queratinocitos, sería el principal
desencadenante de las lesiones cutáneas. No obstante, no
está claro si el fallo radica en un déficit en los mecanismos
de eliminación de las células apoptóticas con el consiguien-

te acumulo de las mismas(9), o en una eliminación “infla-
matoria”(10,11). Por otra parte, no se conoce el motivo por el
cual los pacientes con LE presentarían esta anomalía en estos
mecanismos de eliminación de las células apoptóticas o de
la respuesta inflamatoria. Si bien en el LES existen alteracio-
nes que lo podrían justificar, como el déficit en el sistema del
complemento(12), éste no se da en la gran mayoría de casos
de LE con afectación exclusivamente cutánea.

En cualquier caso, parece evidente el papel de las célu-
las apoptóticas como iniciadoras de la respuesta autoin-
mune. Como consecuencia de los déficits en su procesa-
miento, las células apoptóticas sufren una necrosis secun-
daria y se desencadenan estímulos proinflamatorios. Este
proceso conduce a la exposición de autoantígenos en la
superficie celular(7,13), los cuales a su vez sufren modifica-
ciones durante la apoptosis (oxidación, fosforilación o citru-
linación) que los hacen más inmunogénicos(14). La unión de
autoanticuerpos a estos antígenos daría lugar a una res-
puesta inflamatoria y la consiguiente producción de citoci-
nas(13,15,16). De estos autoanticuerpos, los anti-Ro son los más
conocidos y han sido los más estudiados en relación a la
fotosensibilidad. Se ha demostrado que la RUV puede indu-
cir la expresión de antígenos Ro/SS-A en la superficie celu-
lar(17) y la posterior unión de los anticuerpos anti-Ro a la
superficie de los queratinocitos(18,19). Por otro lado, es bien
conocida la relación entre la presencia del anticuerpo anti-
Ro en la sangre periférica y el desarrollo de enfermedad,
fundamentalmente cutánea y cardiaca, en el lupus neona-
tal como consecuencia del paso transplacentario de anti-Ro
desde una madre portadora al feto(20). No obstante, no se ha
podido demostrar in vivo en los pacientes con LE una rela-

Figura 1. Principales eventos que podrían intervenir en el mecanismo patogénico de las lesiones cutáneas de LE.
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ción directa entre la presencia de estos anticuerpos y la foto-
sensibilidad, por lo que el papel de estos autoanticuerpos
sigue siendo un tema controvertido(21). Además, como se
mencionará más adelante, no todos los pacientes con lesio-
nes cutáneas de LE, en especial las formas de LECC y lupus
eritematoso tumidus (LET) (Tabla I), se asocian a la pre-
sencia de autoanticuerpos en sangre. De hecho, esto es así
tan sólo en el LES y el LECS y, por tanto, sería en estas for-
mas donde la participación de los autoanticuerpos, al menos
de los que se conocen hasta el momento actual, podría jugar
un papel en el desarrollo de la enfermedad. 

No obstante, la RUV genera respuestas proinflamatorias
por mecanismos alternativos a la unión de los autoanticuer-
pos a las células. La RUV puede inducir la producción de
quimiocinas por parte de los queratinocitos (CCL5, CCL20,
CCL22 y CXCL8), además de IL-1 y TNF- α. Por otra parte,
de forma secundaria a su apoptosis, las células de la capa
basal epidérmica liberan quimiocinas homeostásicas (CCL27)
hacia la dermis. Todas estas quimiocinas constituyen pro-
bablemente la señal para el reclutamiento de los primeros
linfocitos T, productores de interferón γ, y células dendríti-
cas plasmacitoides (CDp), a su vez productoras de interfe-
rón α(22).

Las CDp constituyen un tipo de precursor de las célu-
las dendríticas cuya función principal es la secreción de
grandes cantidades de interferón tipo I (interferón α y β)(23)

en respuesta a las infecciones virales. Estas células reco-
nocen el DNA o RNA viral a través de unos receptores endo-
sómicos llamados TLR7 y 9(24). Estudios recientes han demos-
trado que las CDp también tienen un papel central en la
fisiopatología del LE. Se ha demostrado su presencia en las
lesiones cutáneas de LE, tanto de pacientes con lesiones
cutáneas exclusivamente(22,25-27) como de pacientes con lesio-
nes cutáneas y enfermedad sistémica (LES)(22,25,26,28). De la
misma manera, los niveles de interferón α se encuentran
elevados en la sangre periférica de los pacientes con LES(29)

y en la piel se ha encontrado aumentada la expresión de
MxA, una proteína que es inducida por el interferón α(26-28).
El interferón α, junto con el interferón γ producido por los
linfocitos T, induce la producción de una serie de quimio-
cinas (CXCL 9, 10 y 11) por parte de las células estructura-
les de la piel (queratinocitos, células endoteliales y fibro-
blastos), que a su vez atraen a más linfocitos T y CDp. De
esta manera se establecería un sistema de amplificación de
la respuesta inflamatoria(22).

Sin embargo, dentro de esta hipótesis queda una pre-
gunta importante por resolver, que es cómo se activan las
CDp. Se ha propuesto que en los pacientes con LES se for-
marían inmunocomplejos que serían internalizados en las
CDp a través del receptor FcγRIIa y, de esta manera, se uni-

rían al receptor TLR intracelular(30). Se ha demostrado tam-
bién que las células apoptóticas y necróticas liberan mate-
rial que, unido a IgG de pacientes con LES, induce la pro-
ducción de interferón α por las CDp(31). Pero una vez más
este mecanismo no es extrapolable a las formas de LEC que
cursan sin autoanticuerpos en sangre como el LECC o el
LET. En este sentido, se ha propuesto en el LEC(32) un meca-
nismo de activación de las CDp similar al descrito por Lande
et al.(33) en la psoriasis. Estos autores identificaron un pép-
tido antimicrobiano llamado LL37 capaz de formar com-
plejos con DNA autólogo que son internalizados en las CDp
para activar el receptor TLR 9(33).

En cuanto al LET, se han publicado hasta la fecha dos
estudios dirigidos a investigar el papel de estas células.
Obermoser et al.(34) hallaron CDp, interferón α y MxA tanto
en lesiones espontáneas como en lesiones fotoprovocadas
de forma experimental, con una disposición perivascular y
perianexial, en concordancia con la localización del infil-
trado inflamatorio en el LET. Muy interesantes han sido
también los resultados obtenidos por Wackernagel et al.(35).
Estos autores observaron la presencia de CDp en varias for-
mas de LEC, incluyendo el LET, y su ausencia en las lesio-
nes de erupción polimorfa lumínica (EPL) (ver más ade-
lante), lo que apoyaría por un lado, la existencia de meca-
nismos patogénicos completamente diferentes en ambas
entidades (LET y EPL) y, por otro, el origen lúpico del LET,
un aspecto clave que, como se comentará más tarde, ha sido
cuestionado por algunos autores.

MANIFESTACIONES CUTÁNEAS ESPECÍFICAS DEL
LUPUS ERITEMATOSO O LUPUS ERITEMATOSO
CUTÁNEO

Lupus eritematoso cutáneo crónico
Definen a este grupo de lesiones el carácter crónico de

las mismas y la tendencia a dejar algún tipo de cicatriz cuan-
do curan(36). La variante más común de LECC es el llama-
do lupus eritematoso discoide (LED). A su vez, estos pacien-
tes se dividen en aquéllos que presentan lesiones limitadas
a la cabeza y el cuello (LED localizado), y los que desarro-
llan, además, lesiones en otras localizaciones (LED genera-
lizado). Otras formas de LECC menos frecuentes son la
variante hipertrófica o verrucosa y el LE profundo o pani-
culitis lúpica (Tabla I).

El lupus eritematoso discoide se caracteriza por pápu-
las o placas bien delimitadas, muchas veces redondeadas,
eritematosas, cubiertas por una descamación adherida, de
intensidad variable; en ocasiones, es posible observar los
tapones córneos formados por pequeños cúmulos de que-
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ratina en el interior del ostium folicular (Fig. 2A). Estas
lesiones siguen una evolución tórpida dejando en su zona
central áreas de despigmentación, telangiectasias y atro-
fia o cicatriz. Esta apariencia clínica permite sospechar el
diagnóstico con facilidad, si bien los hallazgos microscó-
picos permiten confirmarlo. Entre ellos destacan la dege-
neración vacuolar o hidrópica de la capa basal, cierto grado
de atrofia de la epidermis y un infiltrado compuesto por
linfocitos, dispuesto de manera parcheada alrededor de
los vasos y los anejos(37). Todo ello hace que sea innece-
sario realizar, en la mayoría de las ocasiones, un estudio
de inmunofluorescencia directa (IFD) para establecer el
diagnóstico(38). La luz solar puede exacerbar las lesiones
o, incluso, en algunos pacientes inducirlas, pero raramente
el paciente relaciona la aparición de las mismas con la
exposición a la radiación ultravioleta.

La distinción entre LED localizado (lesiones limitadas
al polo cefálico) y LED generalizado (lesiones extensas que
pueden afectar cualquier zona del tegumento) tiene su inte-
rés desde el momento en que difieren en cuanto a su com-
portamiento clínico y pronóstico. En la forma generalizada
menos del 10% de los pacientes llegarán a tener enferme-
dad inactiva, es más frecuente que afecte a los varones, hasta

en el 30% pueden presentar ANA o alguna anomalía hema-
tológica acompañante y pueden desarrollar lesiones en las
palmas y las plantas, localización que genera una impor-
tante incapacidad funcional.

Las lesiones de LED pueden asentar en el cuero cabe-
lludo u otras zonas pilosas, dejando como consecuencia de
la inflamación una alopecia cicatrizal. También pueden loca-
lizarse en las mucosas o semimucosas, con más frecuencia
en la semimucosa labial, dando lugar a unas lesiones muy
similares en la clínica y la microscopia al LED cutáneo.
Deben distinguirse de las ulceraciones orales y nasales, ines-
pecíficas desde el punto de vista clínico y microscópico, que
pueden verse en el lupus eritematoso sistémico (LES), en
general, activo(39).

En el lupus eritematoso discoide hipertrófico, la esca-
ma gruesa y adherida se ve reemplazada por una hiper-
queratosis masiva que confieren a la lesión un aspecto pare-
cido al de una verruga o, incluso, un carcinoma epider-
moide. Afortunadamente, suelen acompañar a otras lesio-
nes típicas de LED, lo que facilita el diagnóstico. Si bien son
lesiones que tienen una evolución muy tórpida y respon-
den con dificultad al tratamiento, raramente se acompañan
de enfermedad sistémica(40).

Figura 2. A. LECC. Lesión tipo lupus eritematoso discoide; B: Paniculitis lúpica. Depresión cutánea por atrofia del panículo adiposo; C: LECS anular. Lesiones
de morfología anular en la espalda; D: LECS psoriasiforme. Placas eritematoescamosas en la cara; E: Pápulas y maculas eritematosas en el dorso de la nariz y las
mejillas configurando el clásico rash malar; F: Lupus túmido. Pápulas y placas eritematosas infiltradas en la espalda.

A B C

D E F
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El lupus eritematoso profundo o paniculitis lúpica es
una variante de LECC poco frecuente, que se caracteriza
por la inflamación del panículo adiposo dando lugar, desde
el punto de vista microscópico, a una paniculitis de tipo
lobulillar. Afecta con más frecuencia a las mujeres en la edad
media de la vida y es clásico que se inicie o agrave tras un
traumatismo, ya sea la biopsia de la lesión, la punción de
electrodos al realizar un electromiograma, una inyección o
una cicatriz de cualquier causa(41). En la clínica, aparecen
unos nódulos o placas de aspecto inflamatorio, a veces, dolo-
rosos, indistinguibles de una paniculitis de cualquier otro
tipo. La piel suprayacente puede ser normal, mostrar un
leve eritema o presentar lesiones típicas de LED, necrosis o
ulceración(42). Dos datos permiten sospechar el origen lúpi-
co de una paniculitis; por un lado, la localización de las
lesiones ya que tienen predilección por la región proximal
de las extremidades, los hombros, las nalgas, la cara y, con
menos frecuencia, el tronco, el cuero cabelludo, las mamas
o, inclusive, la región periorbitaria(43-46); por otro, el desa-
rrollo de profundas depresiones en la piel afecta como con-
secuencia de la desaparición del panículo adiposo tras la
curación del proceso inflamatorio (Fig. 2B). Es por ello que
estas lesiones pueden resultar muy deformantes a la vez
que difíciles de tratar. El diagnóstico diferencial debe hacer-
se con otras paniculitis, lo cual no resulta difícil en la mayo-
ría de las ocasiones si se hace una correcta correlación clí-
nico-microscópica(47,48). La mayor parte de los pacientes con
una paniculitis lúpica tienen enfermedad limitada a la piel
y sólo algunos de ellos presentan otras complicaciones vis-
cerales y cumplen criterios de LES(49, 50).

Lupus eritematoso cutáneo subagudo 
El término LECS describe un grupo de lesiones cutáne-

as específicas de LE caracterizadas por la aparición de bro-
tes de lesiones máculo-papulosas, eritematosas, que afec-
tan a la parte superior del tórax, el escote y la espalda, el
cuello, la zona de extensión de brazos, antebrazos, el dorso
de las manos respetando los nudillos, y raramente a la cara.
Estas lesiones son recurrentes, habitualmente desencade-
nadas por la exposición al sol y curan sin dejar cicatriz atró-
fica permanente. Las lesiones, una vez iniciadas, pueden
evolucionar hacia el desarrollo de dos aspectos morfoló-
gicos distintos: 1) las que muestran una extensión perifé-
rica con curación central por lo que adoptan una morfolo-
gía anular (LECS-anular) (Fig. 2C); o 2) las que conforman
pápulas o placas uniformemente papuloescamosas o pso-
riasiformes (LECS-papuloescamoso o psoriasiforme) (Fig.
2D). Los pacientes exhiben, en general, un tipo u otro de
lesiones, pero en algunos casos pueden coexistir en un
mismo paciente(51).

Este tipo de LEC es más frecuente en mujeres, predo-
minantemente entre los 18 y los 40 años. Además del sol,
entre los factores desencadenantes se encuentra un amplio
listado de fármacos, la mayoría de ellos con acción fotosen-
sibilizante (tiacidas, bloqueadores de los canales del calcio,
captopril, antiinflamatorios no esteroideos, hipolipemiantes,
griseofulvina, terbinafina, entre otros)(52, 53).

Los cambios microscópicos en el LECS son similares a los
ya comentados en el LECC; sin embargo, en esta forma de
LEC predominan los cambios en la epidermis como son la
vacuolización intensa de las células de la capa basal y la pre-
sencia de numerosos queratinocitos necróticos(54, 55). En algu-
nos casos la lesión de la epidermis es tan intensa que puede
provocar necrosis de la totalidad de la misma o la formación
de ampollas, también clínicamente visibles, por la extensa
vacuolización de la capa basal y el edema subepidérmico,
con aparición de un cuadro clínico similar a la necrólisis epi-
dérmica tóxica (NET)(56). La IFD puede mostrar el depósito
granular de IgG a lo largo de la membrana basal así como un
depósito en forma de pequeños puntos fluorescentes (dust-
like pattern) en las células de la capa basal(57).

El 70% aproximadamente de los pacientes con LECS son
portadores de anticuerpos anti-Ro/SSA y anti-La/SSB. Los
anticuerpos anti-DNA de doble cadena, anti-Sm y anti-RNP
son poco frecuentes es este grupo de LEC(58). La misma pro-
porción de pacientes pertenecen a un fenotipo de HLA coin-
cidente, el haplotipo HLA-A1, B8, DR3(59) y presentan un
predominio del polimorfismo –308ª en el gen del TNF alfa.
Algunos de los pacientes presentan además déficit de los
factores del complemento C2, C4 o C1q(60). 

Con el paso de los años, un porcentaje elevado de estos
pacientes (45%) desarrollan xerostomía, xeroftalmía y otros
signos compatibles con síndrome de Sjögren(61), enferme-
dad que comparte el mismo patrón inmunogenético. Todo
ello ha permitido considerar que el término LECS no des-
cribe sólo un determinado tipo de lesiones cutáneas sino
que describe también un subtipo clínico de LE con un com-
portamiento evolutivo muy característico y unas bases
inmunológicas y genéticas muy homogéneas.

Lupus eritematoso cutáneo agudo
Corresponde al clásico rash malar o eritema en alas de

mariposa que consiste en máculas y pápulas eritematosas,
confluentes, a veces acompañadas de edema, distribuidas de
forma bilateral y simétrica en las mejillas y el dorso de la nariz
(Fig. 2E). En ocasiones, esta erupción puede ser más exten-
sa, afectando otras áreas de la cara como el mentón y la fren-
te, o inclusive el tronco y las extremidades(2). En cualquier
caso, son lesiones de aparición aguda, en numerosas oca-
siones fotoinducidas, y evolución fugaz ya que suelen resol-
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verse en pocas semanas sin dejar la más mínima cicatriz, en
especial, si se instaura el tratamiento adecuado de la enfer-
medad sistémica, la cual está presente casi siempre cuando
aparece este tipo de lesiones cutáneas. Se desarrollan con fre-
cuencia en el transcurso de un LES ya diagnosticado, aun-
que en ocasiones pueden constituir la primera manifestación
de la enfermedad.

En la microscopia pueden observarse los cambios pro-
pios de las lesiones cutáneas específicas de LE pero sue-
len ser más sutiles y, a veces, de más difícil interpretación(37,

55). Puede ser útil, en estos casos, la realización de una IFD
tanto en la piel enferma como sana ya que la probabilidad
de identificar depósitos de inmunoglobulinas en la mem-
brana basal es elevada en este contexto. Se prefiere la uti-
lización de piel no fotoexpuesta para evitar los falsos posi-
tivos(62). Se ha demostrado que estos depósitos en la piel
sana no fotoexpuesta correlacionan bien con la enfermedad
renal activa; sin embargo, es una técnica engorrosa para el
paciente y resulta innecesaria para este fin ante la dispo-
nibilidad de otras pruebas serológicas de fácil realización.

MANIFESTACIONES CUTÁNEAS DE DIFÍCIL 
CLASIFICACIÓN

Lupus eritematoso tumidus
El término “lupus eritematoso tumidus” (LET) fue acu-

ñado en la literatura por primera vez en 1930(63) por Gou-
gerot y Burnier cuando describieron a cinco pacientes que
desarrollaron unas lesiones eritematosas, infiltradas, lisas
sin descamación ni otro cambio en la superficie. Sin embar-
go, cuando a finales de la década de los años 70 Gilliam et
al.(2) propusieron una innovadora clasificación de las lesio-
nes cutáneas de LE en la que se distinguía básicamente los
tres tipos de lesiones específicas descritas en los párrafos
previos (LECC, LECS y LECA), el LET no se contempló
de forma explícita como un tipo más sino que se incluyó
como una variante o subgrupo del LECC. Ello favoreció que
durante años no adquiriera el protagonismo que le corres-
pondía si atendemos a su frecuencia real en la práctica dia-
ria. De hecho, estudios recientes evidencian que la frecuencia
del LET ha sido subestimada(64, 65), en parte debido a este
desconocimiento y porque en la práctica los pacientes con
este tipo de lesiones eran diagnosticados de LECC. 

En los últimos 10 años varios autores, tras recoger un
número considerable de casos y analizar las características
clínicas y microscópicas de las lesiones que desarrollaban,
han rescatado el término LET para identificar a este subgru-
po de pacientes y considerarlos un grupo distinto al clásico
LECC. De hecho, desde el punto de vista clínico, las lesiones

de LET no comparten ninguno de los rasgos clínicos que defi-
nen al LECC como son, en esencia, su carácter persistente y
tendencia a dejar cicatriz cuando cura. En el LET las lesiones
consisten en pápulas o placas eritematosas, de aspecto sucu-
lento, que a diferencia de lo que ocurre en el LECC, no pre-
sentan descamación, tapones foliculares ni atrofia y curan
sin dejar cicatriz alguna (Fig. 2F)(63-71). Por otro lado, dichas
lesiones aparecen en forma de brotes, casi siempre en rela-
ción con la exposición solar en primavera y verano, de forma
predominante en las zonas de piel más fotoexpuestas como
el escote, los hombros, la cara o los brazos. En el LECC, si
bien las lesiones pueden empeorar con el sol, su inicio y desa-
rrollo suele ser independiente de la exposición solar y, como
ya se ha comentado, persisten durante meses y años tanto en
verano como en invierno. 

Desde el punto de vista sistémico, el LET sí que guarda
una gran similitud con el LECC ya que en ambos grupos el
riesgo de desarrollar enfermedad visceral de LE es muy
pequeño. Los pacientes con LET no suelen presentar alte-
raciones analíticas propias del LES, como leucopenia o alte-
ración de la función renal. Tampoco suelen asociar títulos
elevados de anticuerpos antinucleares (ANA) ni tienen anti-
cuerpos anti-Ro ni anti-DNA positivos(64, 65, 67-70). De la misma
manera, es excepcional que los pacientes con LET cumplan
criterios de LES.

Si atendemos al carácter fotosensible del LET, es impor-
tante mencionar que las lesiones no aparecen de forma inme-
diata tras la exposición solar, sino tras un tiempo de laten-
cia que varía entre las 24h y varias semanas(67,68,71,72). Este
comportamiento, unido a la persistencia de los brotes a lo
largo de todo el periodo estival, permite diferenciar el LET
de una entidad también fotoinducida, idiopática, denomi-
nada erupción polimorfa lumínica (EPL), que puede ser
muy similar, si no indistinguible, tanto desde el punto de
vista clínico como microscópico, al LET(73).

Uno de los aspectos más controvertidos del LET es la
definición de sus características microscópicas. En concre-
to, existe diversidad de opiniones en cuanto a la afectación
o daño de la epidermis. Si bien algunos trabajos han exten-
dido la idea de que en el LET la epidermis se encuentra
intacta(68, 74), otros autores hallan en la mayoría de sus pacien-
tes cambios epidérmicos (atrofia, degeneración vacuolar,
hiperqueratosis, taponamiento folicular) en grado leve o
moderado(65). Este es un dato importante ya que la completa
ausencia de daño en la epidermis podría ser suficiente para
cuestionar, según algunos autores, la verdadera relación
del LET con el lupus eritematoso(75). En cuanto a los hallaz-
gos en la dermis, el LET presenta un infiltrado linfocitario
perivascular y perianexial, igual que el resto de formas de
LEC, y depósito abundante de mucina(65,68,74). 
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RELACIÓN DEL LUPUS ERITEMATOSO CUTÁNEO
Y LA ENFERMEDAD SISTÉMICA 

El LEC puede constituir la única manifestación clínica
de la enfermedad. Sin embargo, se debe tener siempre en
cuenta que en cualquier momento pueden aparecer sínto-
mas de enfermedad visceral. El riesgo de que ello ocurra es
muy variable y depende del tipo de lesión cutánea que el
paciente desarrolle. En el LECC las complicaciones visce-
rales son raras; sólo entre un 5 y 10% de los pacientes pue-
den en algún momento cumplir 4 o más de los criterios de
la AAR para el diagnóstico de LES y, en general, éstos son
los pacientes que desarrollan lesiones extensas de LECC
(LECC generalizado). En el LECS, alrededor del 50% de los
enfermos cumplen estos 4 criterios, lo que indica una mayor
probabilidad de hallar afección visceral o trastornos inmu-
nológicos acompañantes. Sin embargo, esta actividad vis-
ceral no suele ser grave y, en general, se manifiesta en forma
de complicaciones músculoarticulares; sólo en el 10% de los
casos cabe esperar complicaciones renales o neurológicas
graves(61, 76). En el LECA, las lesiones cutáneas constituyen,
en general, una manifestación clínica más y con poca reper-
cusión dentro de la constelación de síntomas que presen-
tan los pacientes con afección sistémica y en la mayor parte
de los casos se trata de pacientes con LES grave. En la figu-
ra 3 se representa de una forma gráfica el espectro de la acti-
vidad sistémica de un paciente con lesiones cutáneas de LE.

TRATAMIENTO
La finalidad del tratamiento del LEC es, ante todo, mejo-

rar la apariencia del paciente y prevenir el desarrollo de
cicatrices, atrofia o trastornos de la pigmentación. Con el
objeto de medir o cuantificar la actividad y las secuelas del

LEC, así como la respuesta al tratamiento, recientemente se
ha propuesto el sistema CLASI (del inglés, cutaneous lupus
erythematosus disease area and severity index)(77).

Entre las recomendaciones generales, en primer lugar,
es necesario excluir la posibilidad de que se trate de un LEC
inducido por fármacos (ver en el apartado LECS). En segun-
do lugar, es importante recomendar a los pacientes fuma-
dores con un LEC, que abandonen este hábito ya que el taba-
co podría actuar como un agravante de las lesiones cutá-
neas o bien interferir en el mecanismo de acción de los fár-
macos antipalúdicos. 

Los tres pilares del tratamiento del LEC son la fotopro-
tección, los corticoides tópicos y los antipalúdicos de sínte-
sis(78, 79). La fotosensibilidad es un fenómeno frecuente en los
pacientes con LEC y los estudios de fotoprovocación han
demostrado que el espectro de radiación ultravioleta (UV)
capaz de desencadenar lesiones de LE incluye a los UVA,
UVB y, a veces, la luz visible. Por tanto, el uso de fotopro-
tectores resulta fundamental en el tratamiento de estos pacien-
tes y el fotoprotector ideal debería ser de amplio espectro y
resistente al agua. Además, es importante recomendar otras
medidas de fotoprotección como evitar la exposición solar
entre las 10 de la mañana y las tres de la tarde, y utilizar pren-
das de vestir no excesivamente escotadas. 

La aplicación tópica de corticoides resulta muy útil cuan-
do las lesiones son escasas y están limitadas a una pequeña
área de piel, como ocurre con frecuencia en el LECC y el LE
túmido. Cuando las lesiones no responden al tratamiento tópi-
co o, por su extensión, éste resulta insuficiente, el tratamiento
sistémico de primera línea son los antipalúdicos de síntesis.
Se pueden utilizar tres antipalúdicos: sulfato de hidroxicloro-
quina, fosfato de cloroquina y mepacrina (o quinacrina en
USA). Dado que sulfato de hidroxicloroquina parece tener
menos riesgo de toxicidad ocular respecto a fosfato de cloro-
quina, suele indicarse aquél como el de primera elección. Si
en un plazo de 2-3 meses no se obtiene una respuesta favo-
rable, puede substituirse por fosfato de cloroquina. Mepacri-
na o quinacrina, que no está comercializada en nuestro país,
puede ser una alternativa en caso de falta de respuesta a los
anteriores. No se aconseja su prescripción aislada sino en aso-
ciación con alguno de los otros dos antipalúdicos. 

En cuanto a la posología, con el objeto de reducir al máxi-
mo el riesgo de retinopatía, se recomienda no sobrepasar
las dosis de mantenimiento que corresponden a algo menos
de 4 mg/kg/día de cloroquina y 6,5 mg/kg/día de hidro-
xicloroquina, calculando en relación al peso ideal, y siem-
pre que la función renal y hepática del paciente sea normal. 

Los glucocorticoides orales resultan poco eficaces en
el tratamiento del LECC y sólo tienen cierta utilidad en el
tratamiento de las formas agudas e intensas del LECS, el

Figura 3. Esquema que ilustra el riesgo de cada uno de los tipos de LEC
para desarrollar enfermedad sistémica (LES).
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LECA y en las lesiones de vasculitis que pueden verse
en un LE complicado. En caso de prescribirse es reco-
mendable hacerlo junto con los antipalúdicos y a dosis
bajas o intermedias. En general, debería evitarse el uso cró-
nico de glucocorticoides orales o intramusculares a menos
que sea necesaria su administración por la enfermedad
sistémica.

El resto de fármacos propuestos en el tratamiento del
LEC tienen una utilidad limitada(80). El acitretino, un reti-
noide oral, puede ser eficaz en los pacientes que desarro-
llan un LECC hipertrófico o cuando las lesiones asientan en
las palmas y las plantas(81). La talidomida se ha demostra-
do, en diversos estudios abiertos, que resulta altamente efi-
caz en el tratamiento del LEC, pero es un fármaco terato-
génico, los efectos secundarios son frecuentes y la recaída
tras dejar el fármaco la norma(82). La lenalidomida, un deri-
vado de talidomida con menos efectos secundarios, sobre
todo neurológicos, podría ser una alternativa. Los agentes
inmunosupresores se han descrito útiles en el tratamiento
del LEC recalcitrante. La azatioprina es uno de los más uti-
lizados, pero quizás metotrexato y micofenolato mofetilo
sean de los más beneficioso(80). Respecto a los fármacos bio-
lógicos existe muy escasa experiencia en el tratamiento del
LEC y, por el momento, ninguno de ellos ha demostrado
eficacia y seguridad en esta enfermedad. 

CONSIDERACIONES FINALES
Aunque desde un punto de vista general algunos de los

mecanismos etipoatogénicos del LE han sido ampliamen-
te estudiados, es posible que existan modificaciones en estos
mecanismos patogénicos que contribuyan a la inducción de
lesiones en uno u otro órgano. La definición precisa de estos
mecanismos así como de los componentes celulares res-
ponsables en cada caso contribuirán sin duda a un mejor
diagnóstico y tratamiento de cada una de las entidades
enunciadas. 
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Isabel Bielsa Marsol
Carretera del Canyet s/n, Badalona 08916
E-mail: ibielsa.germanstrias@gencat.cat 

BIBLIOGRAFÍA
1. Sontheimer RD. The lexicon of cutaneous lupus erythematosus-

A review and personal perspective on the nomenclature and clas-
sification of the cutaneous manifestations of lupus erythemato-
sus. Lupus 1997;6:84-95.

2. Gilliam JN, Sontheimer RD. Distinctive cutaneous subsets in the spec-
trum of lupus erythematosus. J Am Ac Dermatol 1981;4:471-475.

3. Wysenbeek AJ, Block DA, Fries JF. Prevalence and expression
of photosensitivity in systemic lupus erythematosus. Ann Rheum
Dis. 1989;48:461-463.

4. Léone J, Pennaforte JL, Delhinger V, Detour J, Lefondre K, Eschard
JP, et al. Influence of seasons on risk of flare-up of systemic lupus:
retrospective study of 66 patients. Rev Med Interne 1997;18:286-
291.

5. Bennion SD, Norris DA. Ultraviolet light modulation of autoan-
tigens, epidermal cytokines and adhesion molecules as contribu-
ting factors of the pathogenesis of cutaneous LE. Lupus 1997;6:
181-192.

6. Jones SK. Ultraviolet radiation (UVR) induces cell-surface Ro/SSA
antigen expression by human keratinocytes in vitro: a possible
mechanism for the UVR induction of cutaneous lupus lesions. Br
J Dermatol 1992;126:546-553.

7. Caricchio R, McPhie L, Cohen PL. Ultraviolet B radiation-indu-
ced cell death: critical role of ultraviolet dose in inflammation and
lupus autoantigen redistribution. J Immunol 2003;171:5778-5786.

8. McHugh NJ. Systemic lupus erythematosus and dysregulated
apoptosis-what is the evidence? Rheumatology (Oxford) 2002;41:
242-245.

9. Kuhn A, Herrmann M, Kleber S, Beckmann-Welle M, Fehsel K,
Martin-Villalba A, et al. Accumulation of apoptotic cells in the
epidermis of patients with cutaneous lupus erythematosus after
ultraviolet irradiation. Arthritis Rheum 2006;54:939-950.

10. Reefman E, de Jong MC, Kuiper H, Jonkman MF, Limburg PC,
Kallenberg CG, et al. Is disturbed clearance of apoptotic kerati-
nocytes responsible for UVB-induced inflammatory skin lesions
in systemic lupus erythematosus? Arthritis Res Ther 2006;8:R156.

11. Bijl M, Reefman E, Limburg PC, Kallenberg CG. Inflammatory
clearance of apoptotic cells after UVB challenge. Autoimmunity
2007;40:244-248.

12. Bijl M, Reefman E, Horst G, Limburg PC, Kallenberg CG. Redu-
ced uptake of apoptotic cells by macrophages in systemic lupus
erythematosus: correlates with decreased serum levels of com-
plement. Ann Rheum Dis 2006;65:57-63.

13. Casciola-Rosen LA, Anhalt G, Rosen A. Autoantigens targeted in
systemic lupus erythematosus are clustered in two populations
of surface structures on apoptotic keratinocytes. J Exp Med 1994;
179:1317-1330.

14. Utz PJ, Hottelet M, Schur PH, Anderson P. Proteins phosphory-
lated during stress-induced apoptosis are common targets for
autoantibody production in patients with systemic lupus eryt-
hematosus. J Exp Med 1997;185:843-854.

15. Casciola-Rosen L, Rosen A. Ultraviolet light-induced keratinocyte
apoptosis: a potential mechanism for the induction of skin lesions
and autoantibody production in LE. Lupus 1997;6:175-180.

16. Reefman E, Dijstelbloem HM, Limburg PC, Kallenberg CG, Bijl
M. Fcgamma receptors in the initiation and progression of syste-
mic lupus erythematosus. Immunol Cell Biol 2003;81:382-389.

17. Jones SK. Ultraviolet radiation (UVR) induces cell-surface Ro/SSA
antigen expression by human keratinocytes in vitro: a possible
mechanism for the UVR induction of cutaneous lupus lesions. Br
J Dermatol 1992;126:546-553.

18. Furukawa F, Kashihara-Sawami M, Lyons MB, Norris DA. Bin-
ding of antibodies to the extractable nuclear antigens SS-A/Ro

Inmuno 29-3:primeras corto.qxd  30/9/10  15:16  Página 108



109

INMUNOLOGÍA ISABEL BIELSA MARSOL, CLARA RODRÍGUEZ CARUNCHO

and SS-B/La is induced on the surface of human keratinocytes by
ultraviolet light (UVL): implications for the pathogenesis of pho-
tosensitive cutaneous lupus. J Invest Dermatol 1990;94:77-85.

19. Lee LA, Gaither KK, Coulter SN, Norris DA, Harley JB. Pattern
of cutaneous immunoglobulin G deposition in subacute cutane-
ous lupus erythematosus is reproduced by infusing purified anti-
Ro (SSA) autoantibodies into human skin-grafted mice. J Clin
Invest 1989;83:1556-1562.

20. Lumpkin LR, Hall J, Hogan JD, Tucker SB, Jordon RE. Neonatal
lupus erythematosus. A report of three cases associated with anti-
Ro/SSA antibodies. Arch Dermatol 1985;121:377-381.

21. Paz ML, González Maglio DH, Pino M, Ferrari A, Weill FS, Nass-
wetter G, et al. Anti-ribonucleoproteins autoantibodies in patients
with systemic autoimmune diseases. Relation with cutaneous pho-
tosensitivity. Clin Rheumatol. 2010; May. [Epub ahead of print].

22. Meller S, Winterberg F, Gilliet M, Müller A, Lauceviciute I, Rie-
ker J,et al. Ultraviolet radiation-induced injury, chemokines, and
leukocyte recruitment: An amplification cycle triggering cutane-
ous lupus erythematosus. Arthritis Rheum 2005;52:1504-1516.

23. Grouard G, Rissoan MC, Filgueira L, Durand I, Banchereau J, Liu
YJ. The enigmatic plasmacytoid T cells develop into dendritic cells
with interleukin (IL)-3 and CD40-ligand. J Exp Med 1997;185:1101-
1111.

24. Liu YJ. IPC: professional type 1 interferon-producing cells and
plasmacytoid dendritic cell precursors. Annu Rev Immunol 2005;
23:275-306.

25. Vermi W, Lonardi S, Morassi M, Rossini C, Tardanico R, Ventu-
rini M,et al. Cutaneous distribution of plasmacytoid dendritic
cells in lupus erythematosus. Selective tropism at the site of epit-
helial apoptotic damage. Immunobiology 2009;214:877-886.

26. Farkas L, Beiske K, Lund-Johansen F, Brandtzaeg P, Jahnsen FL.
Plasmacytoid dendritic cells (natural interferon- alpha/beta-pro-
ducing cells) accumulate in cutaneous lupus erythematosus
lesions. Am J Pathol 2001;159:237-243.

27. Wenzel J, Zahn S, Mikus S, Wiechert A, Bieber T, Tüting T. The
expression pattern of interferon-inducible proteins reflects the
characteristic histological distribution of infiltrating immune cells
in different cutaneous lupus erythematosus subsets. Br J Derma-
tol 2007;157:752-757.

28. Reefman E, Kuiper H, Limburg PC, Kallenberg CG, Bijl M. Type
I interferons are involved in the development of ultraviolet B-
induced inflammatory skin lesions in systemic lupus erythae-
matosus patients. Ann Rheum Dis 2008;67:11-18.

29. Rönnblom L, Alm GV. An etiopathogenic role for the type I IFN
system in SLE. Trends Immunol 2001;22:427-431.

30. Rönnblom L, Eloranta ML, Alm GV. The type I interferon system
in systemic lupus erythematosus. Arthritis Rheum 2006;54:408-
420.

31. Lövgren T, Eloranta ML, Båve U, Alm GV, Rönnblom L. Induc-
tion of interferon-alpha production in plasmacytoid dendritic cells
by immune complexes containing nucleic acid released by necro-
tic or late apoptotic cells and lupus IgG. Arthritis Rheum 2004;
50:1861-1872.

32. Lehmann P, Homey B. Clinic and pathophysiology of photosen-
sitivity in lupus erythematosus. Autoimmun Rev 2009;8:456-461.

33. Lande R, Gregorio J, Facchinetti V, Chatterjee B, Wang YH, Homey
B, et al. Plasmacytoid dendritic cells sense self-DNA coupled with
antimicrobial peptide. Nature 2007;449:564-569.

34. Obermoser G, Schwingshackl P, Weber F, Stanarevic G, Zelger B,
Romani N, Sepp N. Recruitment of plasmacytoid dendritic cells
in ultravioleta irradiation-induced lupus erythematosus tumidus.
Br J Dermatol 2009;160:197-228.

35. Wackernagel A, Massone C, Hoefler G, Steinbauer E, Kerl H, Wolf
P. Plasmacytoid dendritic cells are absent in skin lesions of poly-
morphic light eruption. Photodermatol Photoimmunol Photomed
2007;23(1):24-28.

36. Callen JP. Chronic cutaneous lupus erythematosus. Clinical, labo-
ratory, therapeutic and prognostic examination of 62 patients.
Arch Dermatol 1982;118:412-416.

37. Jerdan MS, Hood AF, Moore GW, Callen JP. Histopathologic com-
parison of the subsets of lupus erythematosus. Arch Dermatol
1990;126:52-55.

38. Callen JP. Cutaneous lupus erythematosus: a personal appro-
ach to management. Australas J Dermatol 2006;47:13-27.

39. Callen JP. Oral manifestations of collagen vascular disease. Semin
Cutan Med Surg 1997;16:323-327.

40. Spann CR, Callen JP, Klein JB, Kulick KB. Clinical, serologic and
immunogenetic studies in patients with chronic cutaneous (dis-
coid) lupus erythematosus who have verrucous and/or hyper-
trophic skin lesions. J Rheumatol 1988;15:256-261.

41. Winkelmann RK. Panniculitis in connective tissue disease. Arch
Dermatol 1983;119:336-344.

42. Martens PB, Moder KG, Ahmed I. Lupus panniculitis: clinical
perspectives from a case series. J Rheumatol 1999;26:68-72.

43. Harris RR, Winkelmann RK. Lupus mastitis. Arch Dermatol 1978;
114:401-402.

44. Cernea SS, Kihara SM, Sotto MN, Vilela MA. Lupus mastitis. J
Am Acad Dermatol 1993;29:343-346.

45. Cyran S, Douglass MC, Silverstein JL. Chronic cutaneous lupus
erythematosus presenting as periorbital edema and erythema. J
Am Acad Dermatol 1992;26:334-338.

46. Lodi A, Pozzi M, Agostoni A, Betti R, Crosti C. Unusual onset of
lupus erythematosus profundus. Br J Dermatol 1993;129:96-97.

47. Sánchez NP, Peters MS, Winkelmann RK. The histopathology of
lupus erythematosus panniculitis. J Am Acad Dermatol 1981;5:
673-680.

48. Cassis TB, Fearneyhough PK, Callen JP. Subcutaneous pannicu-
litis-like T-cell lymphoma with vacuolar interface dermatitis resem-
bling lupus erythematosus panniculitis. J Am Acad Dermatol 2004;
50:465-469.

49. Tuffanelli DL. Lupus erythematosus panniculitis (profundus): cli-
nical and immunologic studies. Arch Dermatol 1971;103:231-242.

50. Ng PP, Tan SH, Tan T. Lupus erythematosus panniculitis: a cli-
nicopathologic study. Int J Dermatol 2002;41:488-490.

51. Sontheimer RD. Subacute cutaneous lupus erythematosus: 25-
year evolution of a prototypic subset (subphenotype) of lupus
erythematosus defined by characteristic cutaneous, patological
immunological and genetic findings. Autoimmunity Reviews
2005;4:253-263.

52. Callen JF. Drug-induced cutaneous lupus erythematosus, a dis-
tinct syndrome that is frequently unrecognized. J Am Acad Der-
matol 2001;45:315-316.

53. Callen JF. How frequently are drugs associated with the deve-
lopment or exacerbation of subacute cutaneous lupus? Arch Der-
matol 2003;139:89-90.

Inmuno 29-3:primeras corto.qxd  30/9/10  15:16  Página 109



110

MANIFESTACIONES CUTÁNEAS DEL LUPUS ERITEMATOSO VOL. 29 NUM. 3/ 2010

54. Bangert JL, Freeman RG, Sontheimer RD, Guillian JN. Subacute
cutaneous lupus erythematosus. Comparative histopathologic
findings. Arch Dermatol 1984;120:332-337.

55. Bielsa I, C Herrero, Collado A, Cobos A, Palou J, Mascaró JM. His-
topathologic findings in cutaneous lupus erythematosus. Arch
Dermatol 1994;130:54-58.

56. Bielsa I, Herrero C. Font J, Mascaró JM. Lupus erythematosus and
toxic epidermal necrolysis. J Am Acad Dermatol 1987;16:1265-
1267.

57. Lipsker D, Dicerase MP, Cribier, Grosshans E, Heid E. The signi-
ficance of the “dust-like particles” pattern of immunofluorescen-
ce. Br J Dermatol 1998;138:1039-1042.

58. Sontheimer RD. Subacute cutaneous lupus erythematosus: a deca-
de’s perspective. Med Clin North Am 1989;73:1073-1090.

59. Bielsa I, Herrero C, Ercilla G, et al. Immunogenetics findings in
cutaneous lupus erythematosus. J Am Acad Dermatol 1991;25:
251-257.

60. Werth VP. Cutaneous lupus. Insights into pathogenesis and dise-
ase classification. Bull NYH Hosp Jt Dis 2007;65:200-204.

61. Black DR, Hornung CA, Schneider PD, Callen JP. Frequency and
severity of systemic disease in patients with subacute cutaneous
lupus erythematosus. Arch Dermatol 2002;138:1175-1178.

62. Fabre VC, Lear S, Reichlin M, Hodge SJ, Callen JP. Twenty per-
cent of biopsy specimens from sun-exposed skin of normal young
adults demonstrate positive immunofluorescence. Arch Derma-
tol 1991;127:1006-1111.

63. Gougerot H, Burnier R. Lupus érythémateux « tumidus ». Bull
Soc Fr Dermatol Syphiligr 1930;37:1291-1292.

64. Kuhn A, Bein D, Bonsmann G. The 100th anniversary of lupus
erythematosus tumidus. Autoimmun Rev 2009;8:441-448.

65. Vieira V, Del Pozo J, Yebra-Pimentel MT, Martínez W, Fonseca E.
Lupus erythematosus tumidus: a series of 26 cases. Int J Derma-
tol 2006;45:512-517.

66. Khun A, Ruzicka T. Classification of cutaneous lupus erythe-
matosus. In: Cutaneous Lupus Erythematosus (Kuhn A,Lehmann
P, Ruzicka T). Heidelberg: Springer-Verlag 2004;53-58.

67. Schmitt V, Meuth AM, Amler S, Kuehn E, Haust M, Messer G,et
al. Lupus erythematosus tumidus is a separate subtype of cuta-
neous lupus erythematosus. Br J Dermatol 2010;162:64-73.

68. Kuhn A, Richter-Hintz D, Oslislo C, Ruzicka T, Megahed M, Leh-
mann P. Lupus erythematosus tumidus--a neglected subset of

cutaneous Lupus erythematosus: report of 40 cases. Arch Der-
matol 2000;136:1033-1041.

69. Choonhakarn C, Poonsriaram A, Chaivoramukul J. Lupus eryt-
hematosus tumidus. Clin Exp Dermatol 2004;29:369-372.

70. Ruiz H, Sánchez JL. Tumid lupus erythematosus. Am J Derma-
topathol 1999;21:356-360.

71. Kuhn A, Sonntag M, Richter-Hintz D, Oslislo C, Megahed M,
Ruzicka T, et al. Phototesting in lupus erythematosus: a 15-year
experience. J Am Acad Dermatol 2001;45:86-95.

72. Kuhn A, Sonntag M, Richter-Hintz D, Oslislo C, Megahed M,
Ruzicka T, et al. Phototesting in lupus erythematosus tumidus--
review of 60 patients. Photochem Photobiol 2001;73:532-536.

73. Pincus LB, LeBoit PE, Goddard DS, Cho RJ, McCalmont TH. Mar-
ked papillary dermal edema--an unreliable discriminator betwe-
en polymorphous light eruption and lupus erythematosus or der-
matomyositis. J Cutan Pathol 2010;37:416-425.

74. Kuhn A, Sonntag M, Ruzicka T, Lehmann P, Megahed M. His-
topathologic findings in lupus erythematosus tumidus: review of
80 patients. J Am Acad Dermatol 2003;48:901-908.

75. Callen JP. Clinically relevant information about cutaneous lupus
erythematosus. Arch Dermatol 2009;145:316-318.

76. Vera-Recabarren MA, García-Carrasco M, Ramos-Casals M, Herre-
ro C. Comparative analysis of subacute cutaneous lupus erythe-
matosus and chronic cutaneous lupus erythematosus: clinical and
immunological study of 270 patients. Br J Dermatol 2010;162:91-101.

77. Bonilla-Martinez ZL, Albrecht J, Troxel AB, et al. The cutaneous
lupus erythematosus disease area and severity index. Arch Der-
matol 2008;144:173-180.

78. Callen JP. Management of skin disease in patients with lupus eryt-
hematosus. Best Practice & Research Clinical Rheumatology 2002;
16:245-264.

79. Callen JP. Update on the management of cutaneous lupus eryh-
tematosus. Br J Dermatol 2004;151:731-736.

80. Callen JP. Management of antimalarial-refractory cutaneous lupus
erythematosus. Lupus 1997;6:203-208.

81. Ruzicka T, Sommerburg C, Goerz G, Kind P, Mensing H. Treat-
ment of cutaneous lupus erythematosus with acitretin and
hydroxychloroquine. Br J Dermatol 1992;127:513-518.

82. Housman TS, Jorizzo JL, McCarty MA, Grummer SE, Fleisher AB.
Low-dose thalidomide therapy for refractory cutaneous lesions
of lupus erythematosus. Arch Dermatol 2003;139:50-54.

Inmuno 29-3:primeras corto.qxd  30/9/10  15:16  Página 110




