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RESUMEN

El lupus eritematoso tumido (LET) es un subtipdwjris eritematoso cutaneo
(LEC) cuyas caracteristicas se han ido perfilandtadiltima década. A pesar de ello,
existen aun ciertos aspectos controvertidos ackresta entidad.

Material y métodashemos realizado un estudio retrospectivo revisalad
caracteristicas clinicas y microscopicas, asi coegrondstico y laboratorio en 25
pacientes con LET. Por otra parte hemos llevadaba cin estudio fotobiologico en 9
pacientes.

Resultadostodos los pacientes presentaron las lesionestedsdicas de LET
(eritematosas, infiltradas, sin alteraciones epmilgas ni cicatriz). Ningun caso presento
criterios de lupus eritematoso sistémico ni matdfeemplicaciones propias del lupus.
Requirieron tratamiento con antipaltdicos el 88%#% mespuesta moderada en el 30%.
Solo un 20% presentd ANA positivos- a titulos <203y tan so6lo un paciente anti Ro
positivos. En el examen microscopico hasta un 4@%lag biopsias presentaron
alteraciones epidérmicas leves, el mas frecuerteolizacion focal de la basal. En la
dermis se observé en todos los casos un infilthadcitario perianexial y perivascular.
Estudio fotobiol6gico: se indujeron lesiones en &i5% de los pacientes, con
predominio de las lesiones provocadas por UVB (8bétite a UVA (20%).

ConclusionesEl LET constituye una variante de LEC con unasatarésticas
clinicas, microscépicas y evolutivas particularEs. nuestro medio, la mayoria de
pacientes requieren tratamiento con antipalidi&rs.cuanto a la microscopia, la
presencia de alteraciones epidérmicas leves esamaéls habitual de lo que algunos
trabajos reflejan. Finalmente, fotoprovocamos lessoen un 55% de los pacientes, de

forma predominante dentro del espectro UVB.
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Definicion y clasificacion del lupus eritematoso ddneo

El lupus eritematoso (LE) es una enfermedad anmoi® cuyo espectro clinico
es amplio y heterogéneo, tanto en lo que haceerafer a la semiologia como al
prondstico. En un extremo se encuentran aquellosicieptes que desarrollan
manifestaciones potencialmente letales cumpliendterios de lupus eritematoso
sistémico (LES) y en el otro, los pacientes corusupritematoso cutaneo (LEC), que
presentan Unicamente manifestaciones cutaneasrsiplicaciones en otros 6rganos. En
este caso, el riesgo para la vida del paciente iegnm pero no debe olvidarse la
morbilidad que las lesiones cutaneas de LE puedssianar por su extension,
cronicidad, riesgo de cicatrices y desfiguramiat@da apariencia fisica. Por otra parte,
la existencia de lesiones de LEC no excluye labjplathd de que el paciente pueda
desarrollar enfermedad sistémica en algan momensu eévolucion.

Las lesiones cutaneas del LE constituyen una demnlanifestaciones mas
visibles y frecuentes de esta enfermedad. Estamsméssmuestran una gran variabilidad,
tanto en su expresion clinica como microscopicajue confiere cierta dificultad a la
hora de clasificarlas y facilita el uso de una ifica terminologia, en muchas ocasiones,
mal aplicada (1). En labla 1 se recoge una propuesta personal de clasificaciérse
basa en la experiencia propia y la extraida dédeatura (1). En un primer grupo se
englobarian todas aquellas lesiones cutaneas fispede la enfermedad que traducen,
desde el punto de vista microscopico, la presedeiaina dermatitis de la interfase
como cambio mas prominente. Cualquiera de estaméss permiten establecer por si
mismas el diagndstico de lupus eritematoso y s#tifdmn bajo el término genérico de
lupus eritematoso cutaneo (LEC). A su vez, en €C lde distinguen tres subgrupos
importantes -el lupus eritematoso cutaneo croni&CC), el lupus eritematoso cutaneo

subagudo (LECS) y el lupus eritematoso cutaneo@(uECA)- que se definen por las



caracteristicas clinicas y evolutivas de las lesarutaneas; dentro de cada subgrupo se
identifican distintas variantes. Un cuarto subgrupaonsiderar es el de lesiones
cutaneas de LE de dificil clasificacién , denteb cual estaria de forma provisional el
lupus eritematoso tumido (LET) , puesto que notexisnsenso por el momento acerca
de dénde clasificarlo. El segundo gran grupo estétiduido por un nimero amplio de
lesiones cutaneas muy polimorfas, que no son axakigslel LE ya que pueden verse en
el contexto de otras enfermedades autoinmunes,pemoiten por si solas establecer el
diagnéstico de LE. Se engloban bajo el término geméde lesiones cutaneas
inespecificas y en la microscopia de las mismassrmosible observar una dermatitis de
la interfase como es caracteristico en las lesion&meas especificas del primer grupo.

(1-4).

Lesiones especificas del lupus eritematoso o lupestematoso cutaneo
(LEC)

Lupus eritematoso cutaneo cronico

El LECC se caracteriza por la evolucion torpidalake lesiones, que suelen
presentar intensas alteraciones epidérmicas (dest@m atrofia o taponamiento
folicular) y tienen tendencia a curar dejando algo de cicatriz. ElI subtipo mas
comun de LECC es el lupus eritematoso discoide {l.&iendo menos frecuentes el LE
hipertréfico y el LE profundo o paniculitis lUpic&06lo un 20% de estos pacientes

tienen ANAs en sangre periférica y las complicaegsistémicas son muy raras.

Lupus eritematoso cutaneo subagudo
El LECS se caracteriza por el desarrollo de unasories anulares o

psoriasiformes que presentan descamacion o costrason, con frecuencia,



desencadenadas por la exposicidbn solar. Estasnéssisuelen curar dejando
hipopigmentacion pero no cicatriz. El porcentaje efos pacientes que presentan
ANAs positivos es elevado, se ha estimado del ¥éfado con frecuencia anti-Ro (60-
70%) y anti-La (30%) positivos. Alrededor de un 4@ estos pacientes pueden
presentar clinica sistémica que, sin embargo, ssele leve, predominando las

complicaciones musculoesqueléticas.

Lupus eritematoso cutaneo agudo

Finalmente, el LECA cursa como un eritema malarna erupcion macular
generalizada, también con frecuencia inducido peple Estos pacientes casi siempre
presentan manifestaciones sistémicas floridas, mgriterios de LES y presentan

titulos altos de ANAs, anti-DNA vy alteraciones demplemento.

Los tres tipos de lesiones hasta aqui descritas‘especificas” del LE. Esto
significa que todas ellas comparten unos hallargjososcOpicos comunes que son: en
la dermis, un infiltrado inflamatorio perivasculgr perianexial, y en la epidermis
vacuolizacion de las células de la capa basal joatola presencia no constante de
gueratinocitos necroticos mas o0 menos numerososhisimpatologia no permite
establecer un diagnostico de certeza del subtiphEi®, puesto que las diferentes
formas clinicas pueden presentar hallazgos micpisz® comunes. No obstante, el
LECS habitualmente presenta un mayor dafio epidérgiel LED suele cursar con

atrofia pilosebéacea (5).



Lesiones cutaneas de dificil clasificacion. Lupusigematoso tumido

Ademas de estos tres subtipos clasicos de LECp®niltimos afios viene
definiéendose un cuarto grupo de pacientes querddaarunas lesiones cutaneas que se
identifican bajo el término “lupus eritematoso tdoii (LET). Sus caracteristicas
clinicas y microscopicas, asi como su clasificaciéntro del LEC, se encuentran a dia
de hoy en proceso de definicion.

El término LET fue acuiado en la literatura pommaia vez en 1930 (6) por
Gougerot y Burnier cuando describieron a cinco gudges que desarrollaron unas
lesiones eritematosas, infiltradas, lisas, sina®scion ni otro cambio en la superficie.
Sin embargo, cuando a finales de la década dditms @0 Gilliam et al (7) propusieron
una innovadora clasificacion de las lesiones catsrde LE en la que se distinguia
basicamente los tres tipos de lesiones especifleasritas en los parrafos previos
(LECC, LECS y LECA), el LET no se contempl6 de farexplicita como un tipo mas
sino que se incluyd como una variante o subgrudoLBEE€C. Ello favorecié que
durante afios no adquiriera el protagonismo queoteegpondia si atendemos a su
frecuencia real en la practica diaria. De hechtydéss recientes evidencian que la
frecuencia del LET ha sido subestimada (8,9), etepkebido a este desconocimiento y
porque en la practica los pacientes con este t@pdesiones eran diagnosticados de
LECC.

En los ultimos 10 afios varios autores, tras recagemiimero considerable de
casos y analizar las caracteristicas clinicas yramitpicas de las lesiones que
desarrollaban, han rescatado el término LET paatiiicar este subgrupo de pacientes
y considerarlos un grupo distinto al clasico LE@@. hecho, desde el punto de vista
clinico, las lesiones de LET no comparten ninguadod rasgos clinicos que definen al

LECC como son, en esencia, su caracter persisgeietedencia a dejar cicatriz cuando



cura (10). En el LET las lesiones consisten en lpdpu placas eritematosas, de aspecto
suculento, que a diferencia de lo que ocurre eE€IC, no presentan descamacion,
tapones foliculares ni atrofia y curan sin dejamatiz alguna (6, 8, 9, 11-14). Por otro
lado, dichas lesiones aparecen en forma de broéss,siempre en relaciéon con la
exposicion solar en primavera y verano, de forneal@minante en zonas fotoexpuestas
como el escote, los hombros, la cara o los braZs.el LECC, si bien las lesiones
pueden empeorar con el sol, su inicio y desarrsliele ser independiente de la
exposicién solar y, como ya se ha comentado, pensdurante meses y afios tanto en
verano como en invierno.

Desde el punto de vista sistémico, el LET si quezdp una gran similitud con el
LECC ya que en ambos grupos el riesgo de desarmifermedad visceral de LE es
muy pequefio. Los pacientes con LET no suelen prasalteraciones analiticas propias
del LES, como leucopenia o alteracién de la funaig&mal. Tampoco suelen asociar
titulos elevados de anticuerpos antinucleares (ANAJienen anticuerpos anti-Ro ni
anti-DNA positivos. (8, 9,11-14). De la misma maners excepcional que los pacientes
con LET cumplan criterios de LES.

Si atendemos al cardcter fotosensible del LETmgmitante mencionar que las
lesiones no aparecen de forma inmediata tras las@ipn solar, sino tras un tiempo de
latencia que varia entre las 24 horas y varias sasndll, 12, 15, 16). Este
comportamiento, unido a la persistencia de loselrat lo largo de todo el periodo
estival e incluso mas alla del mismo, permite difieiar el LET de una entidad también
fotoinducida denominada erupcion polimorfa lumini@PL), que puede ser muy
similar, si no indistinguible, tanto desde el pudéovista clinico como microscépico, al
LET (17). A diferencia del LET, las lesiones de ES&.desarrollan de forma precoz tras

la fotoexposicion, desaparecen a los pocos diasudenduccion y los brotes van



10

desapareciendo a medida que el paciente se expsoleya que se genera un fenbmeno
de tolerancia muy caracteristico de la EPL. Adensagle ser una erupcion muy
pruriginosa y en ocasiones cursa con aparicionedéculas o pseudovesiculas, hechos
gue no se dan en el LET. Los pacientes con LETpprarparte, empeoran si se siguen
exponiendo al sol y presentan lesiones persistemissalla del verano. Mas adelante se
tratara con detalle el tema de la fotosensibilidacel LE, en general, y en el LET en
particular.

Uno de los aspectos méas controvertidos del LET aegldfinicibn de sus
caracteristicas microscopicas. En concreto, egistrsidad de opiniones en cuanto a la
afectacidon o dafio de la epidermis. Si bien algtradsjos han extendido la idea de que
en el LET la epidermis se encuentra intacta (12,4i8ds autores hallan en la mayoria
de sus pacientes cambios epidérmicos (atrofia,mdegeion vacuolar, hiperqueratosis,
taponamiento folicular) en grado leve (9). Esterslato importante ya que la completa
ausencia de dafio en la epidermis podria ser sutficjgara cuestionar, segun algunos
autores, la verdadera relacién del LET con el lugnitematoso (19). En cuanto a los
hallazgos en la dermis, el LET presenta un infiiirdinfocitario perivascular vy
perianexial, igual que el resto de formas de LE@gep0sito abundante de mucina (9,
12, 18). Segun Schmitt et al. (11) la presenciandeina seria mas intensa en el LET

que en el LECS y LED.

Aspectos fotobiologicos del LEC con especial mennidel LET

La fotosensibilidad que caracteriza al LE es urdfieeno bien conocido desde
las primeras descripciones que se hicieron de ferreedad (20). Los estudios
fotobiologicos han permitido definir mejor el péde fotosensibilidad de las diferentes

formas de LEC. Estos estudios se basan en admmamisdr forma artificial radiacion
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ultravioleta (RUV), utilizandose en el caso del LE@avioleta A (UVA) y ultravioleta

B (UVB). A pesar de que la radiacion solar esta moesta por varios espectros de
radiacion, la mayor parte de los efectos biolégisobre la piel son producidos por
UVA y UVB. Los UVB son absorbidos fundamentalmeetelas capas superficiales de
la epidermis mientras que los UVA pueden alcaredelmis (21).

Las dosis administradas de UVA y UVB y la metodd@ogtilizada varian en los
diferentes grupos de estudio (22-30). Esto se figtliamentalmente a que las lamparas
de UVA y UVB, y por tanto las dosis que pueden amistiar asi como el espectro que
cubren, no son las mismas en todos los centros,lopgue es dificil estandarizar un
protocolo de fotoprovocaciéon. Este hecho ocasiaralgs resultados de los estudios
fotobiolégicos varien en los diferentes trabajoklipados y sean dificiles de comparar.
A pesar de ello, en lineas generales, existe umiftad respecto a algunas conclusiones.
Los estudios que han utilizado los dos tipos déeacamhes han demostrado que tanto
UVB como UVA pueden desencadenar lesiones en lasmas con LE (11, 12, 15, 16,
29, 30). Aunque también se han realizado estudiosluz visible, en general se ha
comprobado que el desarrollo de lesiones bajoesgtectro de radiacion se acompafiaba
siempre de lesiones provocadas por radiaciéon UV.

Por otra parte, el patrén de respuesta a la fotopexion en todas las formas de
LEC se da de la siguiente manera: una latenciapdec#n de las lesiones tras la
provocacion que varia entre 1 dia y 3 semanas ypersstencia de las mismas de
aproximadamente 2 semanas a 2 meses (15).

En los ultimos afios se han publicado varios essudimbiol6gicos en pacientes
con LET que, con alguna excepcion (13), han séddizados por el mismo grupo de
trabajo (11, 12, 15, 16). Estos ultimos concluyare gl LET es la forma mas

fotosensible de LE, con porcentajes de lesionesndticidas del 70-76%. En el LECS
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se desencadenan lesiones en un 62-63% (11, 18l &% en un 60% (15) y en el LED
se dan resultados variables en los diferentesiestughtre el 41% (15) y el 67% (11).

En el estudio realizado por Choonhakarn et al. (@8)Yesencadenan lesiones en
un porcentaje mas bajo de pacientes con LET (el)58%esar de utilizar el mismo
protocolo de fotoprovocacion. No obstante, comatéiaiones a la hora de interpretar
dicho resultado hay que tener en cuenta que naiéispa el utillaje utilizado y que el
fototipo de los pacientes es presumiblemente mégadd que el de los anteriores
estudios, puesto que se trata de pacientes ddiarnmnentras que el resto de estudios se
han realizado en Alemania, con pacientes de fatstwobablemente claros.

En resumen, la fotosensibilidad en el LE es un rfemo bien conocido y
respaldado tanto por las observaciones clinicasogoon los estudios fotobioldgicos.
Los trabajos publicados apuntan al LET como la formas fotosensible de LEC. No
obstante, esta afirmacion debe interpretarse coreleapuesto que estos estudios
administran RUV en condiciones experimentales,ulal oo siempre traduce de forma
fiel la radiacion solar a la que se expone el paeien condiciones reales. Por otra parte
los resultados pueden variar en funcién del utiliajlas dosis de UVA y UVB que se

administran.

Etiopatogenia del LEC. Estudios realizados en LET

Tal y como se ha comentado, el LE es una enfermmdidttsistémica que puede
afectar a varios 6rganos o localizarse exclusivéenen la piel. Su etiopatogenia es
compleja y se ve influenciada por factores genstiemnbientales y hormonales. Por
otra parte, los mecanismos patogénicos que indlacéssion de uno u otro érgano

probablemente no sean idénticos.
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Por lo que respecta a las manifestaciones cutéaeask, la fotosensibilidad
tiene un papel central en la etiopatogenia. Pop tdo, la luz solar, ademas de
provocar dichas lesiones, es posible que tambiéedgpuugar un papel como
desencadenante de las manifestaciones sistémitd€£8e(31,32). Los mecanismos
gue median entre la exposicién a la RUV y la aparicle lesiones no han sido aun
completamente dilucidados, aunque se ha avanzasio @nocimiento.

De forma general, la RUV en dosis intermedias asattonduce a la liberacion
por parte de las células epidérmicas de citocinasocel TNF-a y la IL-1 que a su vez
desencadenan la sintesis de otras citocinas @oiafbrias. Esto conlleva la activacion
de los linfocitos y la expresion de moléculas deeadn en las células endoteliales y
gueratinocitos (p.e ICAM-1) (33). Por otra parte,RUV induce la apoptosis de los
gueratinocitos y la expresion de autoantigenosieugerficie (34).

En condiciones normales, las células apoptéticasBminadas de forma rapida
del organismo para evitar la liberacion de lasraasiintracelulares y la exposicion de
autoantigenos. Posibles anomalias en el aclarandmtlas células apoptoéticas han
adquirido relevancia como posible origen de lasifestaciones en el LE, tanto en el
LES como en el LEC (35,36). De esta forma, la Rd\fravés de la apoptosis celular
gue provoca en los queratinocitos, seria el praicifesencadenante de las lesiones
cutaneas. No obstante, no esté claro si el fallwasen un déficit del aclaramiento de
las células apoptoéticas con el consiguiente acundgloas mismas (37), o en un
aclaramiento “inflamatorio” (38,39). Por otra pam® se conoce el motivo por el cual
los pacientes con LE presentarian esta anomalial exclaramiento de las células
apoptoticas o de la respuesta inflamatoria. Si bieel LES existen alteraciones que lo
podrian justificar, como el déficit en el sisten& domplemento (40), éste no se da en

la gran mayoria de casos de LE con afectacion sixelnente cutanea.
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En cualquier caso, parece evidente el papel dedhdas apoptdticas como
iniciadoras de la respuesta autoinmune. Debidallal €én el sistema de aclaramiento de
las células apoptéticas, éstas sufren una necsEisndaria y se desencadenan
estimulos proinflamatorios. Este proceso condueesaposicion de autoantigenos en la
superficie celular (35,41), los cuales a su veresumodificaciones durante la apoptosis
(oxidacion, fosforilacién o citrulinacion) que Id®cen méas inmunogénicos (42). La
unién de autoanticuerpos a estos antigenos dayaa suuna respuesta inflamatoria y la
consiguiente produccién de citocinas (41, 43, Bé)estos autoanticuerpos, los anti-Ro
son los mas conocidos y han sido los mas estudexoslacion a la fotosensibilidad.
Se ha demostrado que la RUV puede inducir la ekprete antigenos Ro/SS-A en la
superficie celular (45) y la posterior union de &gicuerpos anti-Ro a la superficie de
los queratinocitos (46,47). Por otro lado, es lgiemocida la relacion entre la presencia
del anticuerpo anti-Ro en la sangre periférica ydekarrollo de enfermedad,
fundamentalmente cutanea y cardiaca, en el lupusat@& como consecuencia del paso
transplacentario de anti-Ro desde una madre podaddeto (48). No obstante, no se
ha podido demostrain vivo en los pacientes con LE una relacion directa elatre
presencia de estos anticuerpos y la fotosensidilig@r lo que el papel de estos
autoanticuerpos sigue siendo un tema controve(d®). Ademas, como ya se ha
comentado, no todos los pacientes con lesionesaagée LE, en especial las formas
de LED y LET, se asocian a la presencia de autmasrpos en sangre. De hecho, esto
es asi tan solo en el LES y el LECS vy, por tantwiasen estas formas donde la
participacion de los autoanticuerpos, al menos we g conocen hasta el momento
actual, podria jugar un papel en el desarrollaadenfermedad.

No obstante, la RUV genera respuestas proinflamaatopor mecanismos

alternativos a la unién de los autoanticuerpossacéulas. La RUV puede inducir la
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produccion de quimiocinas por parte de los quesatios (CCL5, CCL20, CCL22 y
CXCLB8), ademas de IL-1 y TNFe Por otra parte, de forma secundaria a su apeptosi
las células de la capa basal epidérmica liberamiquinas homeostasicas (CCL27)
hacia la dermis. Todas estas quimiocinas constitypyebablemente la sefial para el
reclutamiento de los primeros linfocitos T, produes de interferéry, y células
dendriticas plasmacitoides (CDp), a su vez prodastde interferon (50).

Las CDp constituyen un tipo de células dendritmag funcion principal es la
secrecion de grandes cantidades de interferon {ipterferéna y p) (51) en respuesta
a las infecciones virales. Estas células reconet&®NA o RNA viral a través de unos
receptores endosémicos llamados TLR7 y 9 (52).dissurecientes han demostrado
que las CDp también tienen un papel central enisi@patologia del LE. Se ha
demostrado su presencia en las lesiones cutanell, danto de pacientes con LEC
(50, 53, 54, 55) como de pacientes con LES (5058356). De la misma manera, los
niveles de interferém se encuentran elevados en la sangre periféridasdgacientes
con LES (57) y en la piel se ha encontrado aumantadexpresién de MxA, una
proteina que es inducida por el interferd(b4, 55, 56). El interferén, junto con el
interferon y producido por los linfocitos T, induce la produntide una serie de
quimiocinas (CXCL 9, 10 y 11) por parte de las E&uestructurales de la piel
(queratinocitos, células endoteliales y fibroblaktgue a su vez atraen a mas linfocitos
Ty CDp. De esta manera se establece un sistenzangéficacion de la respuesta
inflamatoria (50)

Sin embargo, dentro de esta hipétesis queda ungumiee importante por
resolver, que es como se activan las CDp. Se lpuesto que en los pacientes con LES
se formarian inmunocomplejos que serian interr@gdigaen las CDp a través del

receptor FgyRlla y, de esta manera, se unirian al receptor iftRcelular (58). Se ha
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demostrado también que las células apoptéticagmptieas liberan material que, unido
a lgG de pacientes con LES, induce la producciomtferono por las CDp (59).
Pero una vez mas este mecanismo no es extrapaldhteformas de LEC que cursan
sin autoanticuerpos en sangre como el LED o el IEHTeste sentido, se ha propuesto
en el LEC (60) un mecanismo de activacion de lap €inilar al descrito por Lande et
al. (61) en la psoriasis. Estos autores identificaun péptido antimicrobiano llamado
LL37 capaz de formar complejos con DNA aut6logo soe internalizados en las CDp
para activar el receptor TLR 9 (61).

En cuanto a la forma de LEC que nos ocupa, el IdeThan publicado hasta la
fecha dos estudios dirigidos a investigar el pageeéstas células. Obermoser et al (62)
hallaron CDp, interferbru y MxA tanto en lesiones espontaneas como en lesion
fotoprovocadas de forma experimental, con una disfim perivascular y perianexial,
en concordancia con la localizacion del infiltraddlamatorio en el LET. Muy
interesantes han sido también los resultados aluenpor Wackernagel et al. (63).
Estos autores observaron la presencia de CDp @&s\varmas de LEC, incluyendo el
LET, y su ausencia en las lesiones de EPL, lo gogaaia por un lado, la existencia de
mecanismos patogénicos completamente diferentambas entidades (LET y EPL) vy,
por otro, el origen lUpico del LET, un aspecto elayue, como se ha comentado

previamente, ha sido cuestionado por algunos autore
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HIPOTESIS

El LET es, segun los trabajos publicados, una adt@bn unas caracteristicas clinicas y
prondsticas bien establecidas. El problema se abteuen la definicibn de sus
caracteristicas microscopicas y en concreto enxistemcia o no de alteraciones
epidérmicas. En este sentido, llama la atencidtideordancia entre los resultados de
diferentes trabajos, tal y como se ha mencionaderiarmente. Por otra parte, en
nuestra practica clinica, los informes anatomopgiobs de estos pacientes con
frecuencia hacen referencia a la presencia deaaiberes epidérmicas. Todo ello nos
conduce a pensar que es posible que se haya suddstila existencia de dafio
epidérmico microscopico en el LET.

Por otra parte, se ha atribuido al LET una fotabdilad muy elevada. No
obstante, esta conclusion se ha establecido en &dsg resultados de estudios de
fotoprovocacion que utilizan UVA de banda estreehdosis elevadas y, por tanto,
eritematdgenas. Tal y como se comentara mas aegksias se alejan del espectro de
radiacion que el paciente recibe en condicionésldigicas.

Por ultimo, si bien parece clara la implicacionlake CDp en la etiopatogenia de
todos los tipos de LE, no se conocen con exactiisdmecanismos de activacion ni en
qué momento del proceso inflamatorio actuarianstougue la mayoria de estudios se
han realizado en lesiones ya establecidas. La fattsensibilidad del LET y su
capacidad de ser fotoinducido hace que constitmyauen modelo experimental para
estudiar la evolucion del infiltrado inflamatoriestie momentos muy tempranos tras la

fotoprovocacion.
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OBJETIVOS

Establecer las caracteristicas epidemiologicasicels e inmunolégicas de los
pacientes diagnosticados de LET en nuestro servicio

Revisar sus caracteristicas microscopicas con is@¢encion a la presencia de
dafo epidérmico

Caracterizar el perfil de fotosensibilidad de nuesspacientes bajo condiciones
experimentales

Estudiar la evolucion del infiltrado de CDp medeitd obtencion de muestras

de piel de pacientes con LET tras la aplicaciORO&



MATERIAL Y METODOS
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La muestra la componen 25 pacientes diagnosticdeldsET en base a los siguientes
criterios clinicos:
» Papulas o placas eritematosas, lisas, de aspecitesto o infiltrado, sin
descamacion, costra ni cicatriz residual.
* Lesiones que aparecen tras un periodo de lateadibie tras la exposicion
solar, o de forma independiente a ésta, y que sa@aidcter persistente.
El estudio consta de una fase retrospectiva y ase ffrospectiva

» Fase retrospectiva:

o Revision de los datos epidemiolégicos, clinicos ey ldboratorio
(hemograma, bioguimica, complemento, ANA, ENA yi-2itiA).

o Examen mediante microscopio 6ptico de 25 biopsisegiones
cutaneas primarias (no fotoinducidas de forma exyartal) por dos
observadores independientes y resolucion de lasibless
discodancias de mutuo acuerdo.

» Fase prospectiva: estudio fotobioldgico

0o Muestra: 9 pacientes con LET que voluntariamenteptacon
participar tras haber recibido informaciéon oral yscrita
(consentimiento informado) acerca del estudio. Bglieyon los
siguientes criterios de inclusion y exclusion:

» Criterios de inclusion:

- Pacientes con el diagnostico previo de LET

- Pacientes que no se encontraban realizando teateoncon
antipaludicos en el momento de la inclusién o endoe fue
posible la suspension de dicho tratamiento un méssadel

estudio por encontrarse la enfermedad en fasdvaact
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» Criterios de exclusion:

- Menores de 18 afos

- Embarazadas

- Pacientes en los que la actividad de la enferchadgermitié
retirar los farmacos antipaltdicos el mes previo.

- Pacientes que por la presencia concomitante das ot
enfermedades requerian tratamiento con farmacopugsen
interferir con la aparicion de lesiones (inmunosspres,
antipaludicos) o que pueden dar lugar a fototoatid

o Utillaje: para el fototest con UVA utilizamos un UM80L
(Waldmann, 315-400nm). Como fuente de UVB utilizamana
lampara UV-6 (UV 802L, Waldmann, 280-360 nm). Ldia&ion se
midio con un espectrometro de UV (Waldmann)

o Procedimiento del estudio fotobiologico:

» Dia 1: Determinaciéon de la dosis eritematdgena minima
(DEM); para ello se administraron 9 dosis crecigmte UVB
en 9 areas de 3x3 cm de la zona superior de lddes[2e
realizd una lectura de forma inmediata y a las @ La
dosis a la que se produce el minimo eritema seidamasla
DEM vy sirve para administrar las dosis adecuaddg\® en
los dias siguientes.

» Dias 2, 3y 4:Test de fotoprovocacion sobre 3 areas de la
espalda de 7x7 cm, una para UVB, otra para UVA yvaraa
central para UVA+UVB (vefigura 1 ). Se administraron 30

Jicm2 de UVA y 1'5xDEM de UVB, a diario durante sl
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consecutivos. En los casos en los que se provoasitema
sintomatico, el test se suspendié aunque no seetaubi
cumplido los 3 dias.

0 Una vez finalizado el test, los pacientes fueromratados de forma
regular por un periodo de 6 semanas.

o El criterio para definir la positividad en el fodst fue que las
lesiones fotoinducidas fueran clinicamente compestitcon LET
segun los criterios arriba mencionados. La simplesgncia de
eritema no palpable no se consider6 como una lesipacifica. Por
otra parte, se tomaron 2 biopsias mediante punelmhe de aquellas
lesiones fotoinducidas. Una se fij6 en formol pa&studio con
hematoxilina-eosina y otra se congel6 a -30° Ceatdim de preservar

tejido para su posterior estudio inmunoldgico.
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Epidemiologia

De los 25 pacientes, 10 (40%) fueron hombres y60%{ mujeres. La media de
edad de inicio y diagnéstico de la enfermedad ®e8d4 afos (rango de 19 a 64) y
41’2 afos (rango de 25 a 64), respectivamente.

La media del tiempo de seguimiento de estos pasdne de 90 meses.

Clinica

Todos los pacientes presentaron lesiones eriteamtomfiltradas, sin
alteraciones epidérmicas, cicatriz ni hipopigmedtac6 pacientes (24%) presentaron
papulas, 1 (4%) placas, 18 (72%) papulas y plaEagu@a 2) y 5 (20%) lesiones
anulares asociadas o no a los otros tipos de ksigiguras 3-5. La localizacién de
las lesiones fue la siguiente: 18 pacientes (72fé3gmtaron lesiones en el torax, 16
(64%) en la espalda, 15 (60%) en la cara, 14 (58%das extremidades superiores y 4
(16%) en las extremidades inferiores.

Segun la anamnesis, 15 pacientes (60%) refirienanrelacion positiva entre la
aparicion de las lesiones y la fotoexposicion. digrdes (28%) negaron esta asociacion
y en 3 (12%) este dato fue desconocido. 22 pac€B&9) presentaron predominio de
los brotes en primavera y verano, frente a 3 p&se(l2%) que refirieron presentar
brotes con la misma intensidad durante todo el bés.lesiones aparecieron con una
media de 2 dias tras la exposicidn solar (estestapudo recoger en 9 pacientes).

La duracién individual de la lesién segun el pagese situé en una media de
35’7 dias; en la mayoria de pacientes (un 73'3%sigtieron entre 7 y 30 dias.

Durante el tiempo de seguimiento, 2 (8%) paciemtesarrollaron lesiones

propias de otros tipos de LEC: 1 paciente presemta paniculitis lupica en la
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extremidad superior y una alopecia con rasgos suomicos de LED y 1 paciente una
placa de LED en la mejilla. Aparte de estos paegbn lesiones especificas de LEC,
1 (4%) paciente presenté lesiones compatibles cemigsis en los pabellones

auriculares.

Ninguno de los pacientes cumplio criterios de LE&dte el seguimiento.

En cuanto a la respuesta al tratamienfoagyra 6), 22 pacientes (88%)
requirieron tratamiento con antipaltdicos por keal@zacion, extensiéon y/o persistencia
de las lesiones. En los restantes 3 pacientes ([E2etinica se controlé con corticoides
tépicos y fotoproteccion.

De los pacientes que recibieron antipalidicos2éb ke trataron por un tiempo
limitado, con mejoria de la clinica que permitiGspender el tratamiento, un 12%
requirieron un tratamiento continuado y la mayalgalos pacientes (68%) realizaron
tratamiento intermitente de los brotes, habituabm@m primavera y verano. En un 2%
de pacientes se perdi6 el seguimiento. La respuwedts antipaludicos fue buena
(escasas o0 ninguna lesion) en el 70% y regularofii@emoderada) en el 30%. En

ningun paciente se observo una respuesta nula easerpiento Figuras 7 a,h.

Datos de laboratorio

El hemograma, la bioquimica y el sedimento de ditileaon normales en todos
los pacientes, asi como los valores de VSG.

En 5 pacientes (20%) se identificaron ANAs en lagsa periférica. Los titulos
oscilaron entre 1/160 y 1/320 como maximo. Los camtipos anti-DNA fueron
negativos en los 10 pacientes en los que se dei@mon. Los anticuerpos anti-Ro
fueron positivos en 1 paciente de 16 (6'25%), el @or otra parte presentaba ANA

negativos.
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Los valores de complemento se determinaron en @i@rgas y se encontraron

disminuidos de forma persistente en 1 (4'3%) yodea intermitente en 2 (8'7%).

Microscopia

a) Hallazgos microscopicos en la epidermis y la urdénmoepidérmicdtabla 2):

Tal y como se refleja en la tabla, 12 (48%) biopsi presentaron alteracion
epidérmica alguna. 10 (40%) casos mostraron altares leves en la epidermis, en
forma de vacuolizacion focal de la basal (10/25%40Q atrofia leve ( 4/25 -16%-),
hiperqueratosis leve (2/25 -8%-) o taponamientacdddr leve (3/25 -12%-). En 3
(12%) casos las alteraciones epidérmicas fueroreradds o intensas; en este grupo,
3/25 (12%) presentaban vacuolizacion basal modevaidéensa y 1/25 (4%), atrofia
epidérmica intensa.

b) Hallazgos microscépicos en la dernftisbla 3):

En todas las biopsias se observé un infiltrado dedgminio linfocitario que se
distribuyé alrededor de los vasos y los anejoslabnayoria la intensidad del infiltrado
fue moderada o intensa y alcanzé la dermis suparfianedia en 23 muestras (92%).
En 9 (36%) biopsias se observo vacuolizacion dadm en grado leve o moderado.

El depdsito intersticial de mucina fue leve en 3%) biopsias, moderado en 9
(36%) e intenso en 3 (12%). En 10 casos no se yaldoar por las caracteristicas de la

preparacion histologica.

Estudio fotobiolégico

De los 9 pacientes estudiados, 5(55'5%) tuvierepuestas positivas al fototest. En la
tabla 4 se resumen las caracteristicas de la respuestafadoprovocacion en estos

pacientes. Observamos un predominio de lesionendadenadas por UVB (4/5: 80%).
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La mayoria de las reacciones positivas por UVA+UMBron también positivas para
UVB vy atribuibles, por tanto, a la radiacién UVB;(20%) paciente, sin embargo,
presento lesiones fotoinducidas exclusivamenta eoa de UVA+UVB. Por dltimo, 1
(20%) paciente tuvo una respuesta positiva por @démas de por UVB. En fegura

8 se puede observar un ejemplo de lesiones de LBinhthicidas por UVB.

La mayoria (4/5: 80%) de las lesiones aparecientme ¢éas 24 y las 72 horas tras
la fotoprovocacién. Sin embargo en 1 paciente é&satesarrollaron a partir del 12° dia
de seguimiento. La media del tiempo de apariciéradelesiones fue de 4 dias. Su
duracién oscilé entre 1 y 5 semanas, con una nued22'4 dias.

De los 5 pacientes que desarrollaron lesiones nmgenia ANA ni ENA
positivos previamente a realizar el estudio. Sitbango, una de las pacientes presento
unos ANA positivos con valores de 1/320 a las 2as&s de hacer el estudio.

Cabe destacar que en 2 pacientes el test de fotm@cion desencadend un
empeoramiento y/o aparicion de lesiones compatddad ET a distancia en lugares no

expuestos a la RUV atrtificial (escote, cuello, bsgz
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Como ya se ha comentado, los estudios publicadostasp datos bastante
homogéneos en cuanto a las caracteristicas epildgicas, clinicas, respecto al
prondstico y de laboratorio de los pacientes com.Niiestro trabajo no constituye una
excepcion a ello, aunque si hemos hallado alguifi@sdcias sobre algunos aspectos
gue se puntualizaran en las siguientes lineas.

En cuanto a los datos epidemiolégicos, en nuestia sl porcentaje de varones
fue elevado (40%) si se compara con el que sewanbsa a observar en el resto de las
formas de LEC, especialmente en el LECS y el LEE#%e es un hecho ya conocido en
el LET y reportado en los estudios previos, ercledes el porcentaje de varones oscila
entre el 42 y el 55% (9, 11, 12). La edad de inid# la enfermedad en nuestros
pacientes (37’4 afios) también fue similar a latdascseries publicadas (9, 11, 12); ésta
es mas tardia que la edad a la que suele debWtBC& o el LECS y parecida a la del
LED.

Por lo que respecta a la clinica, las caractesistiesiones eritematosas,
infiltradas, sin descamaciéon ni otros cambios esuperficie, ni cicatriz, estuvieron
presentes en todos nuestros pacientes, lo cualptpgrparte, es logico puesto que
constituyen un criterio definitorio de la enfermédha localizacion de las lesiones fue
similar a la hallada en los estudios previos, Seladcara, el escote, los hombros vy el
tercio superior de la espalda las zonas mas hédst(®, 11). Sin embargo, en nuestra
serie observamos un 16% de lesiones en las extadesdinferiores, localizaciéon
excepcional segun la literatura.

Un elevado porcentaje (60%) de pacientes refiriegorpeoramiento tras la
fotoexposicion y en el 88% de los casos los brafgwecieron en la primavera y el
verano. No obstante, existi6 una pequefia propord@énpacientes en los que la

aparicion de las lesiones siguié un curso indepeneélia la exposicion solar. Tal y
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como se ha descrito en la literatura (11, 12, 6%, las lesiones se desencadenaron tras
un periodo de latencia a la fotoexposicion, qguawsstra serie fue de 2 dias de media.
La duracion de las mismas en la mayoria de pacidnéede 7-30 dias, aunque en algun
paciente se alargbé hasta 3 y 4 meses. Como senmantarlo con anterioridad, esta
evolucion clinica caracteristica constituye un cagge permite diferenciar al LET de la
EPL (12,14). Existe otra entidad, llamada infiltéaclinfocitaria de Jessner, de aspecto
clinico y comportamiento idéntico al LET, que lostuglios recientes abogan por
considerarla parte del espectro del LET (64-66).

Un dato que cabe sefialar es que un 8% de pacidesasrollaron lesiones
propias de otros tipos de LEC durante el seguimigdtros autores han observado este
fendmeno; Schmitt et al (11) refieren lesiones &®len un 4% de sus pacientes con
LET, Kuhn et al (12) lo hacen en el 5% y Ruiz et(ld) describen una serie de 4
pacientes con LET que asocian lesiones de LEDsE&tservaciones demuestran que la
asociacion del LET con otros tipos de LEC es poecuente pero posible. Por otra
parte, reafirman el origen lupico del LET que, cosmha comentado previamente,
algunos autores han puesto en duda (19).

Un hecho que difiere respecto a los estudios pseftie el elevado porcentaje
(88%) de nuestros pacientes que requirieron tratgmicon antipalldicos. Si bien es
cierto que la indicacién del tratamiento en esteremedad depende en gran medida del
criterio individual del médico, llama la atenci@diferencia con los datos que aportan
otros trabajos. En éstos, requieren antipalidido$9eo (9) y el 55% (12) de los
pacientes. Por otra parte se ha descrito la raéalleompleta en la mayoria de los
pacientes que inician dicho tratamiento (12), nmmantque en nuestros pacientes la
respuesta fue tan solo moderada hasta en el 30ém#g] la mayoria (68%) requirieron

un tratamiento intermitente de los brotes y hasta2% tratamiento continuado a largo
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plazo. Una posible explicacion a estas difereneiasuanto a la indicacion y respuesta
al tratamiento con antipaltdicos podria ser laadavincidencia de exposicion solar en
nuestro medio, si la comparamos con las areas @Ay en las que se han realizado
los otros estudios, que son Galicia (9) y Alemd@hiy.

Tal y como era esperable, ninguno de nuestros mtasicumplid criterios de
LES durante el seguimiento, ni presentaron comgiticees sistémicas menores de LE
como pueden ser las alteraciones hematolégicasofenia) o la sintomatologia
articular.

El LET se asocia a ANA positivos en el 4-40% depeasientes (9, 11, 12) y a
anti-Ro y anti-La en el 5% (11, 12). El porcentde ANA positivos en nuestros
pacientes se encontré alrededor de dichas cifl@®)2/ hay que remarcar que los
titulos que se detectaron fueron bajos, no sumeriar 1/320 en ningun caso. Los
anticuerpos anti-Ro fueron positivos en un Unicoiggge. Asimismo, la disminucién
del complemento se dio en una minoria de paciepteg persistente en tan s6lo un
4'3%.

Respecto a la microscopia, nuestros resultadascse/tran en consonancia con
los aportados por el grupo de Vieira et al (9). dRéemos que estos autores hallaron
minimas alteraciones epidérmicas hasta en el 69sdmsos. En nuestras biopsias, en
la epidermis se observaron alteraciones minimas é0%, siendo la mas frecuente la
vacuolizacion focal de la basal. Ello contrasta tmmresultados aportados por otros
autores (12,14,18), que describen en la mayorimosen todos los pacientes, una
epidermis intacta que en ningun caso presenta liaacidn de la basal. Una posible
explicacion a estas diferencias seria que en muestudio hemos incluido a pacientes
diagnosticados como LET en base a criterios clficon biopsias compatibles con

lupus, pero sin tener en cuertagriori las caracteristicas de las mismas. Otra posible
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causa podria ser que en algunos trabajos se hhgatisnado la presencia de cambios
minimos o sutiles en la epidermis. En todo casgursenuestros resultados y los de
Vieira et al. (9), la alteracién microscopica la@leela epidermis es un hallazgo frecuente
en el LET vy, por otra parte, constituye un arguroemt contra a la teoria de que el LET
podria no ser un tipo de lupus sino una entidadeh9). Asi pues, la observacion de
cambios en la epidermis no debe, en nuestra opihagernos replantear el diagndstico
de LET en un paciente con lesiones sugestivastdeips de lupus.

Llama la atencién la presencia de alteracionestepidas moderadas o intensas
en un 12% de nuestros pacientes, hecho no reflgadas revisiones publicadas. En
estos 3 pacientes las caracteristicas clinicagriueiénticas a las del resto de casos,
tanto por lo que refiere a la morfologia de lasoless como a la evolucién clinica y
pronéstico. Sin embargo, cabe destacar que unstds gacientes fue el que presentd el
anticuerpo anti-Ro positivo, aunque con ANA negaivLos otros dos pacientes
tuvieron ANA y ENA negativos. La clasificacion dstes casos es controvertida puesto
que desde el punto de vista clinico son compatibtes LET pero las alteraciones
microscopicas de la epidermis son mas intensae ded corresponderia para realizar
dicho diagndstico. Es posible que futuros trabgjos incluyan a mas pacientes de este
tipo permitan establecer si la evolucidn clinidgprendstico y la asociacion a ANA en
estos casos es la misma que la del resto de pesieo LET.

En cuanto a las caracteristicas microscopicas derfais, en todas las biopsias
se observd, como se ha publicado previamente (9,121 18), un infiltrado de
predominio linfocitario, perivascular y perianexigue en la mayoria de los casos
alcanzé la dermis media. En algunas muestras (368%aentificé una vacuolizacion del
foliculo leve 0 moderada, dato que no se espeaficms estudios publicados. Segun la

literatura, el depdsito de mucina esta presentel ekD0% de los casos (9, 12, 18).
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Nosotros lo objetivamos en el 60% de las biopsés,su mayoria de intensidad
moderada; en un 40% de casos, sin embargo, egisittepo pudo ser valorado por las
caracteristicas de la muestra (aclaramiento dmd#mh en las biopsias antiguas y no
realizacion de forma rutinaria de tinciones panala@enucina, como el hierro coloidal).

El LET es una forma de LEC muy fotosensible, segigunos estudios incluso
mas que el LECS (11, 15). En nuestros paciente®teprovocaron lesiones en el
55'5%, de forma mayoritaria en la zona irradiada &/B. Estos resultados contrastan
con los de la literatura previa, tanto en el poi@ende respuestas positivas a la
fotoprovocacion como en el espectro capaz de dadenarlas. De este modo, nuestro
porcentaje de respuestas positivas a la fotoprauatafue inferior a la de otros
realizados con anterioridad, en los que se situtoe al 70-76%. Ademas, en los
estudios previos el niumero de lesiones desencaaepad UVA y por UVB es similar,
frente al predominio de lesiones desencadenadald\Bren nuestra serie (11, 12, 15,
16). Estas diferencias podrian en parte ser deladés fuente de UVA utilizada.
Mientras que nosotros aplicamos UVA de banda arechdpsis no eritematdgenas
(aunque dentro del limite superior de a las util@#zahabitualmente en los estudios
fotobiologicos), los anteriores trabajos utilizarerites UVA 1 a dosis altas. Estas
dltimas, ademas de ser potencialmente eritematégenagor lo tanto, dificultar la
posterior valoracion clinica de la respueta- rdpeen de forma menos fisioldgica el
espectro de la radiacién solar.

En cuanto al UVB, en nuestro estudio empleamos doiote de radiacion las
lamparas Phillips UV6 (280-360 nm). Este es un @spele radiacion disefiado para su
empleo terapéutico en el que se ha minimizado isié@mde radiacion UVB de banda
corta y, por lo tanto, resulta menos eritematdégedia. embargo, cubre de forma

adecuada el espectro de radiacion UVB y se moatids dosis empleadas para el
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estudio fotobiologico, eficaz para provocar y oslucir eritema. Si bien un simulador
solar seria la fuente de emision mas adecuadar@araducir la radiacion recibida en
condiciones fisioldgicas, es reconocida limitacion de este utillaje tanto por su
potencia como por el tamafo dglotpara fotoprovocar lesiones.

Asi pues, la diferencia en el utillaje utilizadonstituye una limitacion
importante a la hora de comparar los resultadasudstro estudio fotobiol6gico con los
previos. Otra limitacién es el tamafio de la muesiua en nuestro caso fue reducido.

En cualquier caso, en el estudio fotobioldgico izedlo en este trabajo se
desencadenaron lesiones en un porcentaje signibod¢ casos, que, tal y como se ha
descrito en la literatura (15,16), aparecieron gortiempo variable de latencia tras la
fotoexposicion y fueron persistentes. Todo ellofiree el caracter fotosensible del
LET y una cinética particular de aparicion de &8dnes tras la fotoexposicion.

Por otro lado, el fototest nos ha permitido obteliepsias de piel de estos
pacientes desde momentos muy tempranos tras kexfumeicion, asi como de lesiones
iniciales. Estas muestras han sido congeladas gcalnadas para, en un futuro, realizar
un estudio dedicado a profundizar en los cambidglates que se producen en los
estadios mas iniciales de la respuesta inflamatBriaconcreto, pretendemos centrarnos
en estudiar el papel que desempefan las CDpggmésis de las lesiones, asi como sus
mecanismos de activacion, que en el caso del LBETpsesumiblemente independientes
de los autoanticuerpos. Ademas, la confirmaciénsdepresencia en las lesiones
constituiria una nueva evidencia de la implicadi@nestas células en la etiopatogenia

de todos los tipos de LE, incluyendo el LET.
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El LET constituye una variante de LEC con unasadteristicas clinicas,
microscopicas y evolutivas particulares y distirdakos tres tipos clasicos de
lesiones cutaneas de lupus (LECC, LECS y LECA).

En la clinica, no solo es importante la morftdode las lesiones, sino también
su comportamiento y evolucion. La ausencia de deaci@n, costra,
taponamiento folicular o cicatriz nos permitirdedénciar esta forma de lupus
del resto de LEC. El curso de las lesiones perpateotra parte diferenciar esta
entidad de otras fotodermatosis, como la EPL.

La mayoria de pacientes requirieron tratamientoantipaltdicos y la respuesta
a éstos no fue, en muchos casos, tan buena comn@ fegn la literatura. Es
posible que el area geogréfica y la incidencia xfgsicién solar ejerzan una
influencia sobre este aspecto.

La repercusién sistémica de los pacientes cdnddsexcepcional.

Los ANAs y ENAs son normalmente negativos. Esoade ser positivos lo son
a titulos bajos.

Respecto a la microscopia, las alteracioneséapidas leves se observaron en
un porcentaje significativo de pacientes (40%ndiela vacuolizacion focal de
la basal el cambio mas frecuente.

Las lesiones cutaneas caracteristicas del LESgu ser fotoprovocadas en
condiciones experimentales en algo mas de la ndigalbs pacientes, de forma

predominante dentro del espectro UVB y tras unaiandel 4 dias.
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Tabla 1. Clasificacion de las lesiones cutaneas del lupiteneatoso

a) ESPECIFICAS

1. Lupus eritematoso cutaneo crénico (LECC)

- Lupus eritematoso discoide (LED)
a. Localizado
b. Generalizado
- LECC hipertréfico
- Paniculitis ltpica
2. Lupus eritematoso cutaneo subagudo (LECS)
- LECS anular
- LECS papuloescamoso
3. Lupus eritematoso cutdneo agudo (LECA)
- Rash malar
- Rash generalizado
4. Lupus eritematoso cutdneo de dificil clasifibaci
- Lupus eritematoso tumido (LET)

b) INESPECIFICAS
- Vasculitis leucocitoclastica

- Livedo reticularis

- Fendmeno de Raynaud
- Atrofia blanca

- Perniosis

- Alopecia difusa

- Hiperpigmentacion

- Calcinosis cutis
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Tabla 2. Caracteristicas microscopicas de la epidermis grudermoepidérmica

49

Biopsias Atrofia Hiperqueratosis Queratinocitos Taponamiento Degeneracion Engrosamiento
necroticos folicular vacuolar células membrana basal
basales
1 - - - - - -
2 - - - - - -
3 - - - - - -
4 - - + - + -
5 - - - - - -
6 + - - + + -
7 + + - + + -
8 - - - + - -
9 + - + - + -
10 - - - - + -
11 - - - - + -
12 ++ + - - ++ -
13 + - - + + -
14 - + + - + -
15 - - - - - -
16 - - - - - -
17 - - - - - -
18 - - - - - -
19 + + ++ - ++ +
20 - - - - + -
21 - - - * - -
22 - - - - +++ -
23 - - - - + -
24 - - - - - -
25 - - - + - -

- : ausente; +: leve; ++: moderado; +++: intenso




Tabla 3. Caracteristicas microscoépicas de la dermis

Biopsias Infiltrado Infiltrado Profundidad del Mucina
linfocitario linfocitario infiltrado
perivascular perianexial

1 + + 2 ++
2 ++ ++ 2 ++
3 + ++ 2 nv
4 ++ +++ 2 nv
5 ++ ++ 2 ++
6 +++ ++ 2 nv
7 +++ +++ 2 nv
8 +++ +++ 2 +
9 ++ +++ 2 nv
10 ++ ++ 2 nv
11 ++ ++ 2 ++
12 +++ ++ 2 ++
13 +++ +++ 2 nv
14 ++ ++ 2 +
15 +++ ++ 3 +++
16 ++ + 2 ++
17 ++ +++ 2 ++
18 ++ ++ 2 +
19 ++ ++ 1 nv
20 + ++ 2 ++
21 ++ ++ 2 ++
22 ++ + 2 nv
23 +++ ++ 2 nv
24 +++ +++ 2 +++
25 ++ ++ 2 +++

- : ausente; +: leve; ++: moderado; +++: intenso; w1 no valorable

1: dermis superficial. 2: dermis superficial y meda. 3: Dermis superficial, media y profunda



Tabla 4. Caracteristicas de la respuesta a la fotoprovécawn UVA, UVB y

UVA+UVB en los 5 pacientes que tuvieron un fotoassitivo

UVA UVA + UVB uvB
Paciente 1 - + +
Paciente 2 - + +
Paciente 3 - + -
Paciente 4 + + +
Paciente 5 - + +
% de positivos | 1/5 (20%) 5/5 (100% 4/5 B80%)
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Figura 1. Areas de la espalda sobre las cuales se realiatotdst. El resto queda

cubierto por una bata opaca

UVA+UVB
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Figura 2. Paciente con papulas confluentes y una placapkct suculento en la

mejilla

Figuras 3, 4 y 5Pacientes que combinan lesiones anulares contgiossde lesiones

en varias localizaciones
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Figura 6. Tratamientos instaurados en nuestros pacientes
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Figura 7. Evolucion de los tratamientos con antipalldicosamsadoga) y respuesta a
los mismogb)
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Figura 8. Paciente con lesiones de LET fotoinducidas por Ww&liante el estudio de
fotoprovocacion. Las lesiones presentes en la deridVA+UVB son atribuibles al
UVB. El eritema de base no se considera lesioncéfsgse si no que solo lo son las

lesiones palpables.

UVA+UVB
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