Cétedra de Reumatologia

Manifestaciones Cutaneas
del Lupus y Diagnoésticos
Diferenciales

Nelly Cardona Vasquez
Posgrado de Reumatologia -UDELAR
Instituto Nacional de Reumatologia

Septiembre 2020



El lupus eritematoso sistémico (LES) es una

enfermedad autoinmune, cronica, caracterizada por

manifestaciones clinicas en diferentes 6rganos,
incluyendo la piel.

Afecta preferentemente a mujeres, entre la

HABLEMOS | = segunda y la quinta década de la vida.
DE LUPUS :

Siendo mas frecuente en pacientes asiaticos y
afrodescendientes, que en caucasicos.

EL 75-80% de los pacientes con LES presentan
lesiones cutaneomucosas en el transcurso de la
enfermedad.

Produce una morbilidad considerable impactando en
la calidad de vida del paciente.
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* Lapalabra LUPUS viene del latin y significa lobo. 5 W ost dautant plus essentisl do bien connailre |
mes. eiila. marche dullanus &r ateux ,| qu'
donne souvent lieu & d gnost
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por primera vez el término “lupus
érythémateux”. g )

Kaposi en 1872 inform¢ al lupus discoide como
una entidad separada.

ROsler en 1900 la describié como enfermedad
sistémica.
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Lupus tuberculosus era Lupus erythematosus era
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o0 for the wolf) 1 Willan, lupus is Ferdinand systemic manifestations antinuclear antibodies using 1
o £ arises from the listed among von Hebra without skin changes indirect immunofluorescence
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CLASIFICACIO
LEC:

Desde el punto de vista
histologico:

Especificas:

en HP [1 dermatitis
de interfase

No especificas: LES

Cuadro | Clasificacian de Gilllam y Sontheimer:
Manifestaciones especificas e inespecificas de LEC 4

A) Lesiones histologicamente especificas de lupus
eritematoso (LE):
e LE cutaneo agudo (LECA).
= Localizado
« Generalizado
« Tipo necrdlisis epidérmica toxica
e LE cutaneo subagudo (LECS)
= Anular
« Papuloescamoso
« Patrén mixto
e LE cutaneo créonico (LECC)

« LE discoide clasico: a) localizado,
b) generalizado

= LE hipertréfico (verrucoso)

« LE profundo (paniculitis lupica)

« LE con afeccién a mucosa

« LE tamido

= LE chilblain

« Sobreposicion LE-liquen plano

B) Lesiones histologi 1te inespecificas, pero

asociadas a LE:
Enfermedad cutanea vascular

« Vasculitis
« Vasculopatia:

« Tipo enfermedad de Degos
« Tipo atrofia blanca

e Telangi periungt
= Livedo reticularis

« Trombofiebitis

« Fendomeno de Raynaud
« Erntromelalgia

Alopecia (no cicatricial)

= Pelo lupico

« Efluvio teliégeno

= Alopecia areata

Escierodactilia

Nodulos reumatoides

Calcinosis cutis

Lesiones poll no especificas de LE

e LE polioso tipo mol bulosa adquirida
= LE ampolloso tipo dermatitis herpetiforme urticaria
Mucinosis papulonodular

Anetoderma/cutis laxa/elastolisis de la dermis
media

Acantosis nigricans (resistencia a la insulina tipo B)
Eritema multiforme (sindrome de Roweil)

Méndez-Flores S et al. Lupus eritematoso cutaneo. Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2015;53(6):764-72 6



Cutaneo
Agudo

(LECA)

Forma Localizada

Corresponde al clasico rash malar o eritema en alas
de mariposa, presenta maculasy papulas
eritematosas, distribuidas de forma bilateral y
simétrica, en mejillas y dorso de la nariz.

No compromete surco naso geniano (dg dif
Rosdceaq, dermatitis seborreica).

Factor desencadenante: exposicion al sol, evoluciona
en dias o semanas.

Pueden preceder el inicio del LES, o en el momento
del diagnostico.

Se observa en 50% de los pacientes.

Coincide con fiebre y sintomas de compromiso
sistémico.

Cura sin dejar cicatriz ni atrofia.



Cutaneo

Agudo

| (LECA)




©  Esun rash maculo papular llamado “dermatitis
fotosensible del lupus”, se extiende por debajo del
cuello a la zona del escote, tronco y zona extensora de

L E ; brazos.

CUta'neo . ° Cuando se producen lesiones en las manos, las
articulaciones no se encuentran comprometidas

(dg. dif. dermatomiositis).

©  Suinicio casi siempre coincide con la exacerbacion de
manifestaciones organicas sistémicas.

©  Enraras ocasiones, desarrollan una erupcion aguda
clinicamente similar a Necrdlisis Epidérmica Toxica
(NET like) o Eritema Multiforme Mayor (sindrome de
Rowell).




Pdpulas bien
delimitadas de color
rojo a violdceo y placas
en los dorsos de los
dedos y las manos, que
respetan as
articulaciones.

Variante tipo eritema Eritema palmar
multiforme principalmente en
(Sindrome de Rowell) las yemas de los
dedos. Signo
patognomaonico
de LE.

“BUbois' Lupus Erythematosus and Related Syndromes, 9th Edition,2019 Fitzpatrick. Atlas de Dermatologia Clinica, 7e



LECA (NET like

Fig. 1 C. Areas denudadas por desprendi
region posterior del tronco y regidn sacrococigea.

MNIECrolisis epidérmica toxica y lupus eritematoso sistémico. Rev Cubana Pediatr [online]. 2013, vol.85, n.4 [citado 2020-09-03], pp.544-551.




Rosacea

DIAGNOSTICOS DIFERENCIALES:

o Rosdcea

o Dermatitis seborreica
o Dermatomiositis
O
i

Reacciones fototoxicas
nducidas por medicamentos
o Erisipela
o Dermatitis de contacto
> Dermatitis atopica
o Exantema viral

LRicha Dhawan, MD§Alexis S ¢ Lupus Erythematosus: Diverse and Difficult to Diagnose, January 5, 2016
wice |
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LE

Cutdneo
SubAgudo
(LECS)

Formas clinicas: / - |

@l © Forma anular

Forma Psoriasiforme

Inicio bastante subito con placas maculopapularesy
eritematosas con escama fina

Localizacion: parte superior del tronco, brazos, dorsos
de manos.

Desencadenante: exposicion a la luz solar.

Curan sin dejar cicatriz, secuelas hipo e
hiperpigmentadas.

Se asocia al antigeno leucocitario humano HLA-DR3.
Anticuerpos anti-Ro y anti-La (+).

Casi un 50% evolucionan a enfermedad sistémica.



CS de tipo anular LECS Psoriasiforme

Placas rojas, anulares en
la frente, cuello y la parte
superior del tronco.

El exantema se
presento
después de la
exposicion a la

Placas policiclicas con
escama fina de aspecto
psoriasiformes =

Fitzpatrick. Atlas de Dermatologia Clinica, 7e
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DIAGNOSTICOS DIFERENCIALES

Psoriasis vulgar

Dermatomiositis
Linfoma cutdneo de céulas T
Tinea corporis

'y %

Eczema numular
Erupcion polimorfa luminica
Eritema anular centriifugo

Eritema gyratum repens

Toxidermia
Granuloma anular
Pénfigo folidceo




LE
Cutdaneo

Cronico
(LECC)

El LECC es |la variedad

mas frecuente de LEC.

Evolucion cronica
benigna.

Refractario al
tratamiento.

Pasibles de dejar
cicatriz permanente
(compromiso de la
dermis).

Variantes clinicas

Lupus eritematoso
discoide (LED).

Lupus eritematoso
hipertrofico o
Verrugoso.

Paniculitis [Upica.

Lupus pernio.

Lupus tumidus (Se ha
definido como una
entidad distinta en la
"clasificacion de
Duesseldorf” como
"LE cutdneo
intermitente”).



LUPUS ERITEMATOSO DISCOIDE
(LED)

Es la mas frecuente del LECC.
Desencadenantes: traumatismos, RUV,

guemaduras e infecciones.

Se distinguen 2 variantes clinicas:

Localizada (70%): afecta cabeza y cuello.
Generalizada (30%): tronco y las

extremidades, mas frecuente en varones.

Placas eritematosas, dejan cicatriz

atrofica, con pérdida de anexos.



Fitzpatrick. Atlas de Dermatologia Clinica, 7e



Fitzpatrick. Atlas de Dermatologia Clinica, 7e



DIAGNOSTICOS DIFERENCIALES

Erupcion polimorfa luminica
Infiltrado linfocitario de
Jessner

Sarcoidosis (lupus pernio)
Lupus vulgar
Leishmaniasis
Linfocitoma cutis
Granuloma facial

O

O

'y % "

O O O O O



LE Verrugoso

Daniel Wallace & Bevra Hahn. Dubois' Lupus Erythematosus and Related Syndromes, 9th Edition,2019 Fitzpatrick. Atlas de Dermatologia Clinica, 7e



Placas
eritematoedematosas, bien
delimitadas, de bordes
sobreelevados, superficie
lisa y brillante sin
descamacion.

Resuelven sin dejar cicatriz e
“hiperpigmentacioén

Y “‘k b \\\ :\

Actas Dermosifiliogr. 2019;110:253-5




LE pernio o chilblain

Comparte muchas similitudes 4

clinicas e histolégicas con los
sabanones idiopaticos.

o  Mas frecuente en mujeresy
durante los meses de invierno.
« Dolor, eritema o placas color

purpura en los dedos, talones,
plantas de los pies, nariz y oidos.




Manifestaciones cutaneas
No especificas

Eathima Ferial Ismail,Nekma Meah. Reversibility of alopecia caused by chronic

el Wellhes & evE Reli. Dllpei Lpus ERiliemaiess 2ie Rekisd cutaneous lupus erythematosus. International Journal of Dermatology 2020.

Syndromes, 9th Edition,2019



Livedo
Reticularis =

Purpura Palpable

Daniel Wallace & Bevra Hahn. Dubois' Lupus Erythematosus and Related Syndromes, 9th Edition,2019



Lesiones orales

Las ulceras orales son uno
de los criterios
diagnosticos (LES).

Hasta un 40% de los .
pacientes con LES
presentan una afeccion de

la mucosa oral en forma
de pequefias ulceraciones
superficiales,
normalmente no
gdotoTosas, que tanToien

pueden aparecer en las
fosas nasales.

Dg Dif.:Liquen Plano
lineas blanquecinas
que no se desprenden
con el raspado (estrias
de Wickham)

26

Daniel Wallace & Bevra Hahn. Dubois' Lupus Erythematosus and Related Syndromes, 9th Edition,2019



Indice de Actividad y Gravedad
CLASI

Cuadro Il indice de actividad y gravedad de lupus cutaneo (CLASI)'®
Indice de severidad y area de lupus cutaneo (CLASH):

Dafio R

<t P—
Localizacién Eritema Escamarhipertrofia Despi c iculitis L C I.d d d ~ d
& i 5 Aawate G i b At ailiaa e viaqa
i 1
2:

1 1 1: Presente Costra o cicatriz
2: Rojo 2 Verrucosa/hipertréfica Atrofia severa o
S paniculitis

intenso,

s SO Las manifestaciones cutaneas del

ceo/hemorragico

s T lupus tienen un gran impacto en

s e la calidad de vida, al interferir con

Resto de cara

o e Conte o la apariencia personal, y por lo
e — = tanto con el desarrollo psicosocial.
— = DLQI (indice de Calidad de Vida
—— S s i en Dermatologia) o Skindex-29.

Reciente pérdida de cabello (dentro de los dltimos 30 dias)
0: No
1: Si
ia clini no ci i Alopecia cicatrizal

0: Ausente 0: Ausente

1: Difusa; no inflamatoria . En un cuadrante

3

2. Focal o en placa (o parche) en un cuadrante 4: En dos cuadrantes

3: Focal o en parche en mas de un cuadrante S: En tres cuadrantes
6: Todo el craneo

Indice de actividad total: indice de severidad total:

Méndez-Flores S et al. Lupus eritematoso cutaneo. Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2015;53(6):764-72



CRITERIOS DE CLASIFICACION PARA LES

TABLA 1. Criterios revisados en 1997 de la American College of Rheumatlogy para la clasificacion del lupus eritematoso sistémico

Un paciente puede tener LES si presenta 4 o més criterios de forma aislada o simultanea

- RASHMATAR Eritema fijo, plano o elevado sobre las eminencias malares, que no compromete
los surcos nasogenianos.

Tabla 3. Criterios de Clasificacion SLICC, 2012

2. LUPUS DISCOIDE Placas eritematosas, elevadas con escamas adherentes y tapomamiento folicular,

atrofia cicatrizal en leslones antiguas. Criterios Clinicos Criterios Inmunolégicos

3. FOTOSENSIBILIDAD Eritema en piel como msultado de reaccidn inusual a la luz por historia del paciente 1 LUDUS Cutaneo Agudo 0 SUbaQUdo 1. ANA

u observacion del médico.

2. Lupus Cutaneo Cronico 2. Anti- DNA
4. ULCERAS ORALES Ulceracién oral o nasofaringea, indolora. &
L 3. Ulceras orales (paladar, bucal, lengua) o 3. Anti- Sm
5. ARTRITIS Arfritis no erosiva que compromete 2 o mds articulaciones peri féricas caracterizada nasales
por edema, tensidn o derrame. 4. Alopecia no cicatrizal ) 4. Antifosfolipidos
6. SEROSITIS 1} Pleuritis-hizioria de doler pleuntico o frofe o evidencia de derrame. 5. Sinovitis > 2 o mas articulaciones 5. Hipocomplementemia ((:3, C4 y CHSO)
Pericarditis-documentada por ECG, frote o evidencia de derrame pericdndico.
- 6. Serositis: pleuritis o pericarditis (2 1 6. Coombs directo (+) en ausencia de
7. AITERACION RENAL 1} Proteinuria persistente mayor de 0.5 gr/24 h o mayor de 3. dla) anemia hemolitica
2} Cilindros celulares de glébulos jos, hemoglobina, de tipo granular, tubular, o

7. Renal: radio Proteina/creatinina o
proteinuria de 24 hs > 500 mg o
presencia de cilindros hematicos

8. Neurolégico: convulsiones, psicosis, e
mononeuritis multiple, mielitis,
neuropatia central o periférica,
sindrome organico cerebral.

9. Anemia hemolitica autoinmune

mixtos.

8. ALTERACION NEURODLOGICA 1} Pérdida conocimiento, en ausencia de medicamentos o alteraciones metabdlicas:
uremia, cetoacidosis, o disbalance electrolitico.

2} Psicosis, en ausencia de medicamentos o alteraciones metabdlicas: uremia, ceto-

acidosis, o disbalance electrolitico.

9. ALTERACION HEMATOLOGIC A 1} Anemia hemolitica, con reticulocitosis.

2) Leucopenia, menor de 4.000/mm? total en dos o mds ocasiones.

3) Linfopenia, menor de 1.500/mm" en dos o mds ocasiones.
Trombecitopenia, meneor de 100.000/mm” en ausencia de medicamentos.

10. Leucopenia < 4.000 6 linfopenia <
1.000; 21 vez
11. Trombocitopenia < 100.000 2 1 vez

. ALTERACIONES IMMUNOLOGICAS 1} Presencia de Anti- DNA nativo.
2} Presencia de Anti-8m.
3} hallazgo positivo de anticuerpos antifosfolipidos basados en:
1. Niveles elevados en suero de anticuerpos anticardiolipinas [gG or IgM.
2. Test positivo pam anticoagulante lipico.
3. Testen suero para sifiliz falso positive per & meses y confirmade por pruebaz
de inmovilizacion del treponema o absorcion de anticuerpos fluorescentes.

Se clasifica a un paciente como portador de LES si:
o Nefritis lipica comprobada por biopsia + ANA o Anti-DNA (+)
o Relne > 4 criterios: incluyendo por lo menos 1 criterio clinico y 1 criterio inmunoldgico

11. ANTICUERPOS ANTINUCLEARES Titule anormal por inmune flucre scencia o equivalente, en ausencia de drogas aso-
ciadas a lupus inducido por drogas.

sensibilidad del 82.8% v especificidad del sensibilidad del 96.7% y especificidad del

Acosta Colman I, Avila G, Acosta ME, Aquino A, Centurién &,ﬂuoé?te M.Manifestaciones clinicas y laboratoriales en el Lupus Eritematoso
Sistémico. Mem. Inst. Investig. Cienc. Salud. 2016;14(1):94- 1009.
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CRITERIOS DE CLASIFICACION
PARA LES/24019'-ACR/ EULAR
Alopecia no cicatrizante
Ulceras orales
Lupus Cutaneo subagudo o
Lupus Discoide

Lupus Cutaneo Agudo

',e' - )
jm—
_
===

Entry crite rien

|.|. a JANA)at & titer of 2180 on HEp-2 eells of an

1

if absent, do not classify as SLE
If present, apply additive criteria

Additive aiteria
Doy it coun't @ ariiterion if there is a m one kel y explanati on than SLE
Docurrence of a criterion on at least one occasion s aufficient.
SIE clmsification requires at least one clinical oriterion and 210 pod nts.
Criteria need not coour simult anecusly.

‘Within each the o itedon B ounted toward the total soorel.
ik domains i Weght | imnclogy domains and s Welgh

‘Cons btutiond “Antiphosphd ipid antibodie
Fever 2 | Anti-cardiolipin antibadies OR
Hematologic Anti-IGP1 antibodies OR
i 1| Lupusantimaguant 2
4 [Compement proteins
Aataimmune hemsisis 4 | Lowcion iow s E]
Low £ AND low C4 a
2 | SiFspecificantbodies
31 | AnticaDNA antitody® OR
=i | Aot Sith antibody &
<
2
2
Subscute cutanesus OR discoid hpus a

Si el paciente no
cumple con los
criterios, no se

descarta la
& enfermedad si la

sospecha es alta

Pratzinuria 20 Sgf24h 4
Renal biogsy Clmss |l o0 V lupus nephritis 8
Renal biogy Clms lllor N hupus nephritia. 10

Total score:

+

Qamsily = Sy

Lugass Ery with a score of 10 or more if entry criterion fuliled

Sensibilidad del 96.1% y Especificidad del 93.4%

29



*ANA

e anti-DNA de doble
cadena

e anti-Sm
* Anti- Ro/SSA
* Anti-La/SSB

*complemento (C3y
C4)

Laboratorio

TR
)\

Anticuerpos

Histopatologia

*Hemograma

*VES, PCR

*Fx y Enzimograma
Hepatico

*Fx Renal

* Orina completa

(ptoteinuria)

Dermatitis Interfase:
presencia de
queratinocitos
necroticos,
deeneracion
vacuolar en capa
basal, inf perivascular
de linfocitos

IFD: Banda Lupica
(dep Ig G,M,Ay C3,
C4 en union
dermoepidermica)

: [
'0 | T




Fotoproteccion
Cesacion de TBQ

Tratamiento
LEC

Corticoides
Topicos e IL

| \oro® 4
\/@wﬁ&&i ‘_‘

Antipaltdicos




TRATAMIENTO TOPICO TRATAMIENTO SISTEMICO

°  Corticoides topicos: °  Hidroxicloroquina
clobetasol 0,05%,
betametasona 0,05%,

200 mg 2 veces al dia.

°  Corticoides sistémicos 2

mometasona.
o a 4 semanas.
©  Corticoides o
T o intralesionales 2z
ratamiento . (triamcinolona, 5- °  Metrotexato 7,5-25mg
LEC F - 10mg/ml). semanal.

! “©Inhibidores de la ° Talidomida 50 -100mg.

? calcineurina ° Retinoides orales:

tacrolimus 0,03y 0,1%, Acitetrin o Isotretinoina

0,2 a 1,0 mg/kg/dia.

o Mofetilmicofenanolato 1-
3g dia.

pimecrolimus 1%.

° Retinoides topicos:
tretinoina 0,025-0,05%.

Laura Durcan, Tom O’Dwyer, Michelle Petri. Management strategies and future directions for systemic lupus erythematosus in adults. Lancet 2019; 393: 2332-43 5






