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Eritema elevatum diutinum, 
comunicación de dos casos con 
enfermedades de base diferentes y 
asociación no descrita

Resumen 

ANTECEDENTES: El eritema elevatum diutinum es una vasculitis leucocitoclástica 
poco frecuente. Su fisiopatología no se comprende completamente, pero está asocia-
da con el depósito de inmunocomplejos, la activación del complemento y citocinas 
inflamatorias. Las manifestaciones iniciales son máculas, pápulas y placas purpúricas 
y finalmente nódulos fibróticos con distribución simétrica, principalmente en las su-
perficies extensoras y articulares.

CASOS CLÍNICOS: Comunicamos dos casos de eritema elevatum diutinum en aso-
ciación con dos enfermedades diferentes. En el primer caso, un hombre de 69 años 
con carcinoma papilar de riñón izquierdo, en quien se documentó eritema elevatum 
diutinum secundario a la administración de sunitinib y everolimus, no descrito pre-
viamente, y el segundo caso, un hombre de 36 años con eritema elevatum diutinum 
asociado con VIH estadio 3. 

CONCLUSIONES: debido el amplio espectro de manifestaciones cutáneas y asocia-
ciones, el eritema elevatum diutinum es un reto diagnóstico que requiere un amplio 
estudio paraclínico y debe confirmarse mediante estudio histopatológico. La sospecha 
clínica y el diagnóstico temprano permiten iniciar el tratamiento más efectivo.

PALABRAS CLAVE: Vasculitis leucocitoclástica cutánea; eritema elevatum diutinum; 
agentes antineoplásicos; sunitinib; everolimus; VIH.

Abstract 

BACKGROUND: Erythema elevatum diutinum is a rare leukocytoclastic vasculitis. Its 
pathophysiology is not fully understood, but it is associated with immune complex de-
position, complement activation, and inflammatory cytokines. The initial manifestations 
are macules, papules and purpuric plaques and finally fibrotic nodules with symmetrical 
distribution, mainly on the extensor and articular surfaces.

CLINICAL CASES: We report two cases of erythema elevatum diutinum in association 
with two different entities. Case 1: a 69-year-old man with papillary renal cell carcinoma 
of the left kidney, in whom a new association of erythema elevatum diutinum with 
sunitinib and everolimus was documented. Case 2: a 36-year-old man was diagnosed 
with erythema elevatum diutinum associated with stage 3 HIV.

CONCLUSIONS: Due to the wide spectrum of cutaneous manifestations and associa-
tions, erythema elevatum diutinum is a diagnostic challenge that requires an extensive 
paraclinical study and must be confirmed with skin biopsy. Clinical suspicion and early 
diagnosis can achieve a more effective treatment.
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ANTECEDENTES

El eritema elevado persistente, del latín eritema 
elevatum diutinum, es una vasculitis leucoci-
toclástica poco frecuente que afecta pequeños 
vasos, de curso crónico y progresivo.1 

Fue descrito en 1878 por Hutchinson, se acuñó 
como término en 1894 por Radcliffe Crocker y 
Williams y se clasificó como vasculitis leucocito-
clástica en 1929,2 lo que fue ratificado en 2018 
según el addendum dermatológico al consenso 
de Chapel Hill.3

Ocurre generalmente entre los 30 y 60 años de 
edad, puede afectar a ambos sexos y todas las 
razas, con predilección sobre las superficies 
acrales y extensoras de manera simétrica.4

Se ha asociado con infecciones, neoplasias de 
órgano sólido y hematolinfoides, enfermedades 
autoinmunitarias e inflamatorias, entre otras.5 

En su fisiopatología, al ser considerada un tipo 
de vasculitis, se cree que la existencia de inmu-
nocomplejos circulantes que se depositan en el 
lumen vascular generan activación del comple-
mento y una cascada inflamatoria que lleva a la 
extravasación de neutrófilos y leucocitoclasia, 
lo que explica las manifestaciones cutáneas 
agudas.6 Sin embargo, esta inflamación es per-
sistente y constante, lo que lleva a la activación 
de fibroblastos y remodelación del tejido, con 
posterior fibrosis, que se manifiesta como nódu-
los que simulan queloides o tumores fibrosos,4 

por lo que se ha incluido a esta enfermedad entre 
las vasculitis fibrosantes.

A continuación, comunicamos dos casos de 
eritema elevatum diutinum con manifestaciones 
y asociaciones clínicas diferentes: cáncer renal 
en tratamiento con dos quimioterapéuticos, que 
se consideraron desencadenantes del eritema 
elevatum diutinum y en el segundo caso, eritema 
elevatum diutinum en presencia del virus de la 
inmunodeficiencia humana (VIH), que simuló 
clínicamente un sarcoma de Kaposi en fase tu-
moral. El objetivo de esta revisión es aumentar 
el conocimiento científico acerca de este tipo de 
vasculitis leucocitoclástica que, pese a sus dife-
rentes asociaciones, supone un reto diagnóstico 
y terapéutico para el clínico. 

CASOS CLÍNICOS 

Caso 1

Paciente masculino de 69 años de edad, con 
carcinoma papilar de riñón izquierdo, estadio 
IV, en tratamiento con sunitinib, quien a los 13 
días de inicio del mismo manifestó en la cara 
lateral izquierda del cuello y el dorso de los 
antebrazos placas eritematovioláceas, infiltradas, 
edematosas, figuradas y con descamación difusa 
(Figura 1). La impresión diagnóstica inicial fue 
de eritema elevatum diutinum y como segunda 
opción síndrome de Sweet. La biopsia de piel 
del antebrazo izquierdo fue compatible con eri-
tema elevatum diutinum (Figura 2) y se descartó 
el síndrome de Sweet clásico y asociado con 
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de configuración anular, infiltradas y con des-
camación leve. Se consideró una exacerbación 
del eritema elevatum diutinum por everolimus, 
que se suspendió temporalmente con lo que 
tuvo alivio parcial de las lesiones (Figura 3). 
Una nueva biopsia de piel fue compatible con 
eritema elevatum diutinum y ante la relación 
riesgo/beneficio se decidió reiniciar everolimus 
a dosis menores y tratamiento tópico con clo-
betasol propionato 0.05% en crema con lo que 
hubo control parcial de las lesiones. 

Caso 2 

Paciente masculino de 36 años de edad con 
infección por VIH estadio 3 en tratamiento an-
tirretroviral con lopinavir, ritonavir, lamivudina, 
zidovudina, quien de manera concomitante 
con el diagnóstico de VIH manifestó múltiples 
máculas purpúricas de 3 a 10 mm en la cara 

Figura 1. Caso 1. Placas eritematovioláceas, infiltra-
das, confluentes y de configuración anular, con desca-
mación leve, secundarias al tratamiento con sunitinib.

Figura 2. Caso 1. Histopatología de piel de la cara 
posterior del cuello. Infiltrados neutrofílicos perivascu-
lares con leucocitoclasia. Pequeños vasos sanguíneos 
con endotelios reactivos y engrosamiento fibrinoide 
de la pared. Hematoxilina y eosina 40x.

medicamentos debido al hallazgo de vasculitis 
leucocitoclástica junto a la ausencia de fiebre, 
leucocitosis y neutrofilia. Con lo anterior se de-
cidió suspender sunitinib e iniciar tratamiento 
tópico con betametasona dipropionato 0.05% en 
crema dos veces al día, con lo que hubo mejoría 
clínica casi completa a los tres meses.

Posterior a suspender el sunitinib se inició trata-
miento con axitinib; sin embargo, tuvo metástasis 
ósea del tumor después de 18 meses, se cambió 
de tratamiento quimioterapéutico a everolimus; 
30 días después del inicio de éste el paciente 
manifestó reaparición de múltiples placas eri-
tematoedematosas y violáceas, confluentes en 
la cara posterior del cuello, el tórax anterior y 
posterior y los miembros superiores, algunas 
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anterior y posterior de los muslos, las piernas y 
la cara dorsal del pie derecho. Con los hallazgos 
cutáneos y el cuadro clínico del paciente se 
consideraron como opciones diagnósticas una 
dermatosis purpúrica pigmentaria o un sarcoma 
de Kaposi en fase inicial, por lo que se tomó 
biopsia de piel que mostró necrosis fibrinoide y 
neutrófilos en la pared de los vasos sanguíneos 
(Figura 4), con marcador de inmunohistoquími-
ca negativo para herpes virus 8. En el control 
médico se identificó una rápida evolución de 
las lesiones hacia placas eritematovioláceas 
infiltradas, dolorosas, algunas de configuración 
anular, así como nódulos pétreos y dolorosos, 
que afectaban el tercio medio y distal de las 
piernas y el pliegue ungular proximal bilateral, 
con destrucción de la lámina ungular (Figura 5). 

Con estos hallazgos se tomó nueva biopsia de 
piel que fue compatible con eritema elevatum 
diutinum en fase tardía (Figura 6). Se indicó 
tratamiento oral con dapsona 50 mg cada 12 
horas e infiltración intralesional con acetónido 
de triamcinolona 10 mg/mL al 70% 3 cc en total, 
con alivio parcial.

DISCUSIÓN 

Asociación con medicamentos-neoplasia 

En nuestro primer caso comunicado, la apari-
ción clara y exacerbación del eritema elevatum 

Figura 4. Caso 2. Cara lateral de la pierna derecha, el 
maléolo externo y el pie con nódulos eritematovio-
láceos de consistencia pétrea y placas eritematovio-
láceas, infiltradas, de bordes elevados, con algunos 
nódulos y tendencia a la configuración anular.

Figura 3. Caso 1. Múltiples máculas eritematoviolá-
ceas de bordes definidos al iniciar la administración 
de everolimus.
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diutinum con el inicio de los medicamentos 
quimioterapéuticos se propone como el des-
encadenante de este tipo de vasculitis. En la 
bibliografía revisada diferentes antibióticos, 
antifúngicos, antiepilépticos, antiinflamatorios 
no esteroides, hipouricemiantes, entre otros, se 
han asociado con el eritema elevatum diutinum.7 

Las enfermedades de base también se han 
definido como causales del eritema eleva-
tum diutinum. En cuanto a las neoplasias, 
hematológicas y de órgano sólido, se han visto 
relacionadas, entre ellas destacan el carcinoma 
de pulmón, la discrasia de células plasmáticas, 
el linfoma B, el linfoma no Hodgkin, el carcino-
ma de mama, el mieloma múltiple, el síndrome 
mielodisplásico, entre otras.8-14 

Nuestro paciente tenía un carcinoma papilar 
renal, que hasta el momento no se había re-
portado como desencadenante de este tipo de 
vasculitis. Entre los quimioterapéuticos prescritos 
en el tratamiento del paciente, sólo se encontró 
un reporte en la bibliografía de vasculitis leuco-
citoclástica por everolimus;15 sin embargo, sin 
datos clínicos compatibles con eritema elevatum 
diutinum. Hasta el momento, los medicamentos 
prescritos al paciente no se han reportado en la 
bibliografía como causales de eritema elevatum 
diutinum, pero el inicio abrupto y la temporali-
dad con el inicio de los mismos son indicativos 
importantes que nos llevan a considerarlos 
principales implicados en las manifestaciones 
cutáneas del caso. 

Asociación con el VIH

El eritema elevatum diutinum se ha asociado con 
infecciones bacterianas por estreptococo,16,17 
fenómenos autoinmunitarios,18,19,20 afecciones 
inflamatorias e infecciones virales, entre ellas 
herpes virus 6,20 hepatitis B,21 hepatitis C22 y 
VIH.5,23,24 

Figura 5. Caso 2. Sobre el pliegue ungular proximal 
bilateral se observan placas eritematovioláceas infil-
tradas, con destrucción de la lámina ungular.

Figura 6. Caso 2. Estudio histopatológico de piel de la 
pierna derecha. Vaso sanguíneo con necrosis fibrinoi-
de y neutrófilos en la pared, endotelio reactivo y ex-
travasación de eritrocitos. Hematoxilina y eosina, 40x.
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Respecto a la asociación con VIH y su expresión 
clínica, el eritema elevatum diutinum puede 
confundirse con sarcoma de Kaposi, angioma-
tosis bacilar y síndrome de Sweet; sin embargo, 
estas dermatosis se han descrito en conteos de 
linfocitos T CD4+ menores de 200, lo cual no 
pareciera tener relación con el eritema elevatum 
diutinum, pues al menos la mitad de los casos 
revisados tienen conteos de linfocitos T CD4+ 
mayores de este valor.25

La formación de inmunocomplejos circulantes 
y su depósito en el lumen vascular que generan 
extravasación de células inflamatorias y leucoci-
toclasia es el común denominador en los casos 
de eritema elevatum diutinum asociados con 
infección por el VIH.26

El aumento de interleucina 8 y la expresión de 
integrinas están implicados en la adherencia de 
leucocitos al endotelio e infiltración tisular.26 
Los mastocitos, a continuación, perpetúan la 
liberación de factor de necrosis tumoral α e 
interleucina 8, la activación del complemento y 
la quimiotaxis de neutrófilos los cuales liberan 
enzimas que generan destrucción del tejido.27 
Los estímulos repetidos y la inflamación inter-
mitente terminan en fibrosis, lo que se expresa 
clínicamente en lesiones crónicas de aspecto 
tumoral o queloideo.28,29

Hallazgos comunes

Independientemente de su asociación, el eritema 
elevatum diutinum tiene manifestaciones clíni-
cas e histológicas comunes, que se describen a 
continuación. 

En términos clínicos, el eritema elevatum diuti-
num inicia como máculas o pápulas de aspecto 
purpúrico y algunas de ellas confluyen en forma 
de placa; posteriormente se forman nódulos eri-
tematosos, algunos violáceos que son dolorosos 

a la palpación.30 Se han descrito, sin embargo, 
manifestaciones atípicas en forma de ampolla 
o placas verrucosas.31,32 Por último, las lesiones 
nodulares toman aspecto tumoral o simulan 
queloides debido a la fibrosis.33 

Las superficies extensoras son los sitios más 
afectados y la expresión clínica no parece estar 
relacionada con el sexo, edad o enfermedad 
desencadenante.5 

Los inmunocomplejos explican la asociación 
con artritis y alteraciones oculares, como 
escleritis nodular, panuveítis, queratólisis auto-
inmunitaria y queratitis periférica.34

En cuanto a las manifestaciones histológicas, se 
han descrito dos etapas; en la etapa temprana se 
encuentra vasculitis leucocitoclástica en vénulas 
poscapilares conformada por neutrófilos, ma-
crófagos e histiocitos en la dermis, y en la etapa 
tardía se observa tejido de granulación, fibrosis, 
proliferación vascular, infiltrado inflamatorio 
linfohistiocítico y áreas focales con neutrófilos 
y leucocitoclasia, así como también lípidos intra 
y extracelulares.35,36 Al tener en cuenta estas ca-
racterísticas de la fase tardía, el eritema elevatum 
diutinum forma parte de las vasculitis fibrosantes 
localizadas crónicas, que se caracterizan en 
términos histológicos por venulitis obliterativa, 
leucocitoclasia y fibrosis estoriforme angiocén-
trica, entre las cuales también se encuentran el 
granuloma facial, el pseudotumor inflamatorio, 
la fibrosis angiocéntrica eosinofílica y enfer-
medades inflamatorias asociadas con IgG4. En 
estos padecimientos también es típico el curso 
crónico, la resistencia a los tratamientos y textura 
fibrótica densa.37

La inmunofluorescencia directa muestra cambios 
de vasculitis, con depósitos de complemento, 
inmunoglobulinas (Ig) G, A y M y fibrina intra y 
perivascular.38

Dermatología
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Evaluación-diagnóstico diferencial

La evaluación y el diagnóstico deben ser guiados 
por la historia clínica, la revisión por sistemas y 
las manifestaciones al examen físico. 

Debido a sus asociaciones, la solicitud de he-
mograma, velocidad de sedimentación globular, 
VIH y la búsqueda de condiciones autoinmunita-
rias o neoplasias pueden estar justificadas según 
el caso. El diagnóstico definitivo se establece 
mediante biopsia de piel.5

Como diagnósticos diferenciales encontramos 
principalmente a las dermatosis neutrofílicas, 
como el síndrome de Sweet, la dermatosis neu-
trofílica del dorso de las manos, los nódulos 
reumatoides, entre otras.39 El sarcoma de Kaposi, 
la angiomatosis bacilar, la lepra, la sarcoidosis, 
el pseudolinfoma y el dermatofibrosarcoma 
protuberans también se han considerado otras 
opciones diagnósticas.40 

Tratamiento 

El tratamiento o control de la condición de base 
asociada con este tipo de vasculitis se recomien-
da como una estrategia terapéutica coadyuvante 
en todos los casos.41 El principal medicamento 
prescrito para el tratamiento del eritema eleva-
tum diutinum ha sido dapsona, con dosis de 50 
hasta 300 mg al día25 y tasas de mejoría entre 
el 70 y el 80%.2,41 La asociación de dapsona e 
inyección intralesional de corticosteroides ha 
mostrado mayor efectividad.42

Los síntomas extracutáneos como artralgias y 
manifestaciones oculares desaparecen con la 
administración de dapsona;41,43 sin embargo, las 
lesiones cutáneas fibróticas o tardías no muestran 
alivio.21,44

La colchicina, el metotrexato, la cloroquina, el 
micofenolato mofetil, la ciclosporina, los corti-

costeroides, las tetraciclinas y la sulfasalazina se 
han prescrito como segunda o tercera línea de 
tratamiento de acuerdo con lo descrito en los 
reportes de caso.25,45-50

El tratamiento tópico con corticosteroides de alta 
potencia representa una opción terapéutica en 
los pacientes que tienen intolerancia a la terapia 
sistémica o como coadyuvante a la misma.51

Por último, ante lesiones de aspecto tumoral, 
fibrótico, muy dolorosas, con limitación fun-
cional o resistentes al tratamiento, la resección 
quirúrgica local ha mostrado efectividad y me-
joría clínica logrando en algunos casos cierre 
primario o en otros, injerto de piel.49,52,53 

CONCLUSIONES

Debido a sus diversas asociaciones, ante clínica 
de eritema elevatum diutinum debe realizarse la 
búsqueda de posibles desencadenantes, desde 
medicamentos e infecciones hasta condiciones 
autoinmunitarias, pero particularmente neopla-
sias o infección por VIH.

La mayoría de los casos tienen manifestaciones 
limitadas a la piel; sin embargo, la formación 
de inmunocomplejos circulantes puede ex-
plicar la afectación articular u ocular, que 
no parece estar relacionada con las diversas 
asociaciones.

La sospecha clínica y el diagnóstico temprano 
de esta vasculitis permiten el inicio temprano 
del tratamiento, lo que ha demostrado mayores 
tasas de efectividad.

Aportamos a la bibliografía el primer caso de eri-
tema elevatum diutinum posiblemente causado 
y desencadenado por sunitinib y everolimus, e 
invitamos al clínico a continuar reportando los 
casos de eritema elevatum diutinum para ampliar 
el conocimiento respecto a esta enfermedad. 
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