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Artigo de Revisao

Sindrome de Sweet asociado a neoplasias’
Sweet’s syndrome associated with neoplasms

Mariana Franco' Camila Giusti’ Daniela Malieni’ Damidn Ferrario’
Gaston Galimberti’ Isabel Hidalgo Parra’®  Alicia Kowalczuk’ Ricardo Galimberti®

Resumen: El sindrome de Sweet fue descrito en el afio 1964 por Robert Douglas Sweet, como una enti-
dad a la cual denomind dermatosis neutrofilica febril y aguda. Se caracteriza por cinco rasgos princi-
pales: 1) aparicion brusca de placas eritemato-dolorosas en cara, cuello y extremidades; 2) fiebre; 3) leu-
cocitosis polimorfonuclear; 4) denso infiltrado dérmico a predominio neutrofilico; 5) rapida respuesta
al tratamiento esteroideo. Se puede clasificar en cinco grupos: idiopatico, parainflamatorio, paraneo-
plasico, secundario a drogas y asociado a embarazo. En el 20% de los casos se asocia a enfermedades
malignas, representando las hematoldgicas el 85% y los tumores sélidos el 15% restante. Se presenta
una serie de siete casos de sindrome de Sweet asociado a neoplasias, diagnosticados durante el perio-
do 2002-20006, de los cuales seis correspondieron a enfermedades oncohematoldgicas y el restante a
tumores s6lidos. Como comentario de dicha casuistica, se hace hincapié en la importancia del diagnos-
tico de este sindrome, debido a que puede anunciar la recaida del tumor o la progresion de la enfer-
medad de base. De esta manera, mediante el uso de métodos de diagndstico y tratamiento oportunos,
se lograria mejorar la calida de vida de estos pacientes. También debe tenerse en cuenta, que los
pacientes oncoldgicos reciben multiples medicaciones (factor estimulante de colonias), que pueden
estar implicadas en la aparicion de esta entidad, debiendo ser las mismas descartadas como posibles
causas.

Palavras-chave: Neoplasias cutineas; Prondstico; Sindrome de Sweet

Abstract: Sweet’s syndrome was described in 1964 by Robert Douglas Sweet, as an entity he named
acute febrile neutrophilic dermatosis. It is characterized by five main features: 1) sudden appearance
of erythematous and tender plaques on the face, neck and extremities; 2) fever; 3) polymorphonuclear
leukocytes; 4) predominantly neutrophilic dense infiltrate in the dermis, and 5) rapid response to
steroid therapy. Sweet’s syndrome can be classified into five groups: idiopatbic, parainflammatory,
paraneoplastic, drug-induced, and pregnancy-related. Twenty percent of cases are associated with
malignancies; 85% out of them involve bematologic alignancies and the remaining 15%, solid tumors.
A series of seven cases of Sweet’s syndrome associated with neoplasms which were diagnosed from
2002 to 20006 is presented. Six cases were related to oncobematologic diseases and one to solid tumors.
These results bighlight the importance of the diagnosis of the syndrome, since it may predict tumor
relapse or underlying disease progression. The timely use of diagnostic and treatment methods may
improve the quality of life of these patients. The fact that oncology patients take multiple medications
(a colony-stimulating factor) which may be associated with the onset of this entity must also be con-
sidered in excluding possible causes.
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INTRODUCCION

En el ano 1964, el Dr. Robert Douglas Sweet des-
cribi6é una dermatosis a la cual denominé enfermedad
de “Goom-Button”, en homenaje a las dos primeras
pacientes en las que se observo esta entidad.
Posteriormente, recibe el nombre de dermatosis neu-
trofilica febril y aguda, por sus caracteristicas clinicas y
humorales. Actualmente, se prefiere el nombre de
Sindrome de Sweet.' Este se caracteriza por cinco ras-
gos principales: 1) aparicién brusca de placas eritema-
to-dolorosas a nivel de la cabeza, cuello y extremidades
superiores; 2) fiebre; 3) leucocitosis neutrofilica; 4)
denso infiltrado dérmico a predominio polimorfonu-
clear; 5) rapida respuesta a la terapeutica esteroidea.*’

Esta entidad se ha clasificado en cinco grupos:
idiopatico o clasico, parainflamatorio, paraneoplasi-
co, secundario a drogas y asociado a embarazo.*' La
mayoria de los pacientes pertenecen al primer grupo.
En el 20% de los casos se encontré asociaciéon con
enfermedades malignas, representando las hematol6-
gicas el 85% de las mismas y los tumores soélidos el
15% restante. Con respecto a las neoplasias hemato-
légicas, la leucemia mieloide aguda es la que se
observa mis frecuentemente; y en cuanto a los tumo-
res solidos, aproximadamente 2/3 de los casos corres-
ponden a carcinomas del tracto genitourinario.*”’

También, se han publicado casos del sindrome
de Sweet asociados a neoplasias hematologicas y a
tumores solidos;’ y recientemente la asociacién con
dos tumores soélidos del tracto genitourinario.’

Es importante recordar que el diagnéstico de
dicho sindrome es, a menudo, el signo de presenta-
cién de una neoplasia nueva o recurrente. A su vez, la
presencia de anemia, un recuento anormal de pla-
quetas, la ausencia de neutrofilia, la localizacién y for-
mas de presentacion atipicas de las lesiones, deben
alertar a la bisqueda de neoplasias, ya que estos hal-
lazgos no son comunes de observar en la forma idio-
patica de dicho sindrome.*’

Si bien la resolucién espontanea del cuadro cli-
nico puede ocurrir en semanas a meses, el tratamien-
to de eleccién son los esteroides, los cuales producen
la remision del mismo a pesar de la neoplasia subya-
cente.*”’

Presentamos nuestra casuistica de siete casos
de sindrome de Sweet asociado a neoplasias, diagnos-
ticados durante el periodo 2002-2006, de los cuales
seis correspondieron a enfermedades oncohematol6-
gicas y el restante a tumores solidos. Los siete casos
cumplieron con los criterios diagnosticos de dicho
sindrome definidos por Su y Liu en 1986 (Cuadro 1).

Efectuamos la comparacién de los casos pre-
sentados con la forma idiopatica, y destacamos las
coincidencias observadas con respecto a la literatura
mundial.
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En los cuadros 2, 3 y 4 se resumen los hallaz-
gos observados en nuestros pacientes.

Caso 1

Paciente de sexo masculino de 25 anos de
edad, con diagnéstico de leucemia linfoblastica de
tipo B comun (LLA), que se internd por presentar
neutropenia febril posterior al tratamiento quimiote-
rapico, con requerimiento del factor estimulante de
colonias granulociticas (G-CSF). Como foco de la fie-
bre presentaba un absceso glateo que fue tratado qui-
rargicamente y con antibiéticos de amplio espectro
(vancomicina, imipenem y ciprofloxacina), a pesar de
lo cual persistia febril.

Durante la internacién, presentd una lesion en
la rodilla izquierda, conformada por una placa erite-
matoviolicea, de 1,5 cm de diametro, redondeada, de
limites definidos, con centro de aspecto pseudovesi-
culoso, levemente dolorosa. El paciente refirié haber
presentado un traumatismo con una espina en dicha
zona hace anos, y la apariciéon de dicha lesion duran-
te cada internacion para efectuar quimioterapia. Se
efectud biopsia de la misma para estudio histopatolé-
gico y cultivos.

Por persistir febril, se agregoé al esquema previo
anfotericina endovenosa.

A nivel del laboratorio se constaté la presencia
de pancitopenia; y los cultivos de sangre, orina y piel
resultaron negativos. En el estudio histopatolégico
se observo la presencia de acantosis y espongiosis en
la epidermis, y de importante edema e infiltracion
polimorfonuclear a nivel dérmico.

En base a la clinica y al estudio histopatolégico,
se arrib6 al diagnostico del sindrome de Sweet.

El paciente evolucion6 con remision de la neu-
tropenia con un 70% de blastos, por lo cual se le diag-

CuADRO 1: Criterios Diagnosticos del sindrome de
Sweet (Su y Liu, 1986)

Criterios mayores
I. Aparicion abrupta de papulas y/o placas
eritemato-dolorosas.
IL. Infiltracién térmica predominantemente
neutrofilica sin signos de vasculitis leucocitoclastica.

Criterios menores
I. Fiebre o infeccién precedentes.
II. Fiebre, artralgia, conjuntivitis o malignidad
subyacente concomitante.
III. Leucocitosis.
IV. Buena respuesta a los corticoides pero no a la
antibi6ticoterapia.
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Cuapro 2: Epidemiologia y manifestaciones clinicas

Caso 1 2
Sexo M M
Edad 25 78
Asociacion LLA LMMC
Localizacion A A
Lesion T A
Sistémico No Si

3 4 5 6 7

M F F F F

66 68 54 57 65
SMD/LMA  LNH MM LNH CM/CT
A T T A A

A A T A A

No No Si No No

M: masculino; F: femenino; LLA: leucemia linfocitica aguda; LMMC: leucemia mielomonocitica cronica;
SMD: sindrome mielodisplasico; LMA: leucemia mieloide aguda; MM: mieloma multiple; LNH: linfoma no Hodking;
CM: carcinoma de mama; CT: carcinoma de tiroides; A: atipica; T: tipica

CUADRO 3: Laboratorio

Caso 1 2
Leucopenia Si Si
Neutropenia Si No
Anemia Si Si
Plaquetopenia Si Si

VSG A A

3

Si
Si
Si
Si

A

4 5 6 7
Si Si Si Si
No No No No
Si Si Si No
Si Si Si No

VSG: velocidad de eritrosedimentacion

CUADRO 4: Tratamiento y prondstico

Caso 1 2
Corticoides No Si
Resolucion E NE
Recurrencia Si No
Prondéstico M M

3 4 5 6 7
No Si No Si Si
E NE E NE NE
Si Si No No Si
M B B B B

E: espontanea; T: tratamiento; M: malo; B: bueno

nosticé una leucemia resistente a la quimioterapia.
Debido al prondstico ominoso de la misma, se deci-
di6 el alta hospitalaria con cuidados paliativos.

Caso 2

Paciente de sexo masculino de 78 anos de
edad, con antecedente de sindrome anémico de
cinco anos de evolucion, que se internd por presen-
tar fiebre, mal estado general, monoartritis de carpo
izquierdo y pancitopenia.

Al examen fisico se observaron lesiones papu-
losas eritematovioliceas, algunas que confluian en
placas de 0,5 a 1 cm de didmetro, redondeadas, de
limites definidos, localizadas en region frontal, labio
superior, dorso y miembros superiores (Figura 1A).

En el laboratorio presentaba pancitopenia con

neutrofilia, aumento de la velocidad de eritrosedi-
mentacién (VSG) y alteracion del hepatograma.

Durante la internacion se realiz6 el diagnoéstico
de leucemia mielomonocitica crénica (LMMC).

El paciente desarroll6 infiltrados pulmonares
constatados por radiografia (Figura 1B) y tomografia
axial computada de térax (T.A.C.). Se administraron
antibidticos empiricamente sin respuesta clinica ni
radiologica. Los cultivos de sangre, orina, piel y del
lavado broncoalveolar (B.A.L.) resultaron negativos,
por lo que se suspendieron los antibiéticos. En el
B.A.L. se observo la presencia de alveolitis neutrofilica.

Debido al empeoramiento progresivo del
hepatograma, se efectu6é una puncion biopsia hepati-
ca que constatd la presencia de hepatitis lobulillar.
Ademas, se efectudé una biopsia de piel para estudio
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FIGURA 1: A: Placa, eritematovioldcea, ovalada, de limites
definidos, con costra serohematica en el sector inferior de la
misma, localizada en semimucosa labial superior. B: Infiltrados
pulmonares a predominio de 16bulos medio e inferior izquierdo

histopatolégico y cultivos. El primero informé: a nivel
epidérmico leve hiperqueratosis vy, a nivel dérmico, la
presencia de abundantes infiltrados inflamatorios a
predominio polimorfonuclear y dreas hemorragicas.
Los cultivos de piel resultaron negativos.

Debido a la clinica y al estudio histopatoldgico,
se arrib6 al diagnéstico del sindrome de Sweet con
compromiso sistémico, por lo cual se administré
metilprednisolona 500mg/dia por via endovenosa
durante cinco dias, y luego prednisona 80 mg/dia via
oral con descenso progresivo de la dosis. Present6
una evolucion favorable del cuadro clinico, por lo
que se le otorgo el alta hospitalaria.

Caso 3

Paciente de sexo masculino de 66 anos de
edad, con diagnéstico de sindrome mielodisplasico
(SMD) en transformacién a leucemia mieloide aguda
(LMA), que se intern6 para efectuar tratamiento qui-
mioterapico. Requirié uso de G-CSFE.

Evolucion6 con neutropenia febril, lesiones
cutaneas y signos de flogosis pericateter.

Al examen fisico se observaron noédulos de
variados tamanos (5mm a lcm de diametro), de limi-
tes definidos, de consistencia duroelastica, moviles,
con piel suprayacente eritematosa, infiltrada, asinto-
madticos, localizados en cuero cabelludo, rostro y
cuello (Figura 2A). En ambos pabellones auriculares
presento signos de flogosis y dolor extrano al roce. A
nivel del dorso, present6 placas de 1 cm de diametro,
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FIGURA 2: A: Pipulas y nddulos de variados tamanos, con piel
suprayacente eritematosa, infiltrada y pseudovesiculizacion
localizados en region posterior de cuello. B: Papulas y placas
purpuricas de 3 mm a 1cm de didmetro, redondeadas, de limites
definidos en dorso de manos

eritematosas, con centro pseudovesiculoso en algu-
nas, asintomaticas. A nivel del dorso de ambas manos
y en piernas se observaron pipulas de 4 a 5mm de
diametro, redondeadas, de limites definidos y purpu-
ricas (Figura 2B). No presentaba lesiones en mucosas.

Se pancultivo y se efectud biopsia de piel para
estudio histopatolégico, cultivos e inmunofluores-
cencia directa (LED.) para virus del herpes simple
tipo 1, 2 y varicela zoster.

Se inici6 tratamiento antibiético con vancomi-
cina e imipenem endovenosos, sin respuesta. Se
observo la aparicién de nuevas lesiones con aspecto
de escarapela a nivel dorsal. El resto de las lesiones se
tornaron maculosas y purpuricas, en el contexto de
plaquetopenia. Se agregdé al esquema anterior anfote-
ricina endovenosa.

Evolucion6 con neutropenia afebril, y los cul-
tivos e I.LE.D. resultaron negativos, por lo que se sus-
pendié el tratamiento antibiotico. El estudio histopa-
tologico informé epidermis conservada y dermis ede-
matosa con infiltrado difuso polimorfonuclear en
banda (Figura 3). De esta manera, se arrib6 al diag-
nostico del sindrome de Sweet.

El paciente presento involucion de las lesiones
cutaneas y mejoria del estado general con la remisién
de la neutropenia, por lo cual se le otorgé el alta hos-
pitalaria. Al mes de la misma, durante una nueva
internacién para efectuar quimioterapia, presento
una recurrencia del sindrome de Sweet, que culminé
con el fallecimiento del paciente.
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FiGUurA 3: Epidermis conservada y dermis edematosa con
infiltrado difuso polimorfonuclear en banda

Caso 4

Paciente de sexo femenino de 68 anos de edad,
con diagndstico de linfoma no Hodgkin (LNH) en
remision, que se interné por presentar mal estado
general, fiebre y lesiones cutdneas a nivel de la mejil-
la y muneca izquierdas. Presentaba antecedentes de
episodios similares que no respondian al tratamiento
antibidtico.

Al examen fisico se observo una placa eritema-
tosa de 1,5 cm de diametro, redondeada, con costra
central, a nivel de la mejilla izquierda (Figura 4). En
la muneca ipsilateral, present6 una placa eritematoe-
dematosa, de limites definidos, policiclicos, con
superficie pseudoampollar en sectores. La paciente
referia que las mismas eran dolorosas.

En el laboratorio se observo la presencia de
anemia, leucopenia con neutrofilia, plaquetopenia y
aumento de la velocidad de eritrosedimentacién. Los
cultivos de sangre, orina y piel resultaron negativos.
El estudio histopatolégico fue vinculable al sindrome
de Sweet, por lo que se instauré tratamiento con
prednisona 60mg/dia via oral con buena evolucién
del cuadro clinico.

Caso 5

Paciente de 54 anos de edad, con diagnostico
de mieloma multiple (MM) y plasmocitoma localizado
en el brazo derecho, por lo que se efectu6 tratamien-
to quimioterdpico y transplante autélogo de medula
Osea.
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FIGURA 4: Placa eritematosa de 1,5 cm de didmetro, redondeada,
con costra central, a nivel de la mejilla izquierda

Se interné por presentar sindrome febril pro-
longado, deterioro persistente del hepatograma y
lesiones cutdneas dentro de los dos meses del trans-
plante. Las mismas estaban representadas por placas
entre 1 a 3 cm de didmetro, eritematosas, de limites
definidos, anulares, con pseudovesiculas en el borde,
dolorosas, que se localizaban con disposicion lineal en
el miembro superior derecho (Figura 5A). Ademas,
presentaba papulas eritematosas en el brazo izquierdo.

Se inici6 tratamiento empirico con aciclovir
5mg/kg cada 8 horas endovenoso.

Se efectud biopsia de piel para estudio histopa-
tolégico, cultivos e I.E.D. para antigenos del herpes 1,
2 y varicela zoster.

Los estudios de laboratorio informaron: ane-
mia, leucopenia sin neutrofilia, aumento de la veloci-
dad de eritrosedimentacion, inmunoelectroforesis
sérica con componente monoclonal IgG kappa y dete-
rioro del hepatograma, por lo que se realizé una pun-
cion-biopsia hepatica que fue vinculable a portitis.

En el segundo dia de internacién, presentd
paralisis facial central con resonancia nuclear magné-
tica de cerebro sin alteraciones. Agregé compromiso
respiratorio con infiltrados intersticiales difusos bila-
terales en la T.A.C. de térax, por lo que se realiz6 lava-
do broncopulmonar con toma de biopsia, el cual fue
negativo para gérmenes.

Los cultivos de piel, sangre y orina resultaron
negativos. El estudio histolégico de la piel mostro
una epidermis conservada y un denso infiltrado poli-
morfonuclear a nivel dérmico.

De esta manera, se lleg6 al diagndstico de sin-
drome de Sweet con compromiso sistémico.

La paciente presentd mejoria del cuadro clini-
co sin necesidad de instaurar tratamiento esteroideo,
por lo cual se indic6 el alta hospitalaria.

An Bras Dermatol. 2006;81(5):473-82.
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Caso 6

Paciente de sexo femenino de 57 anos de edad,
con diagnostico de linfoma no Hodking del manto,
que se internd para realizar el segundo ciclo de trata-
miento quimioterdpico. A los cuatro dias del mismo
presentaba deterioro del estado general, sin fiebre y
erupcion cutinea a nivel del cuello, dorso, region
esternal y raiz de ambos muslos. La misma estaba
conformada por papulas eritematosas de 3 a 4 mm de
diametro, algunas con centro vesiculoso (Figura 5B).
Ademas, se constataron a nivel de mucosa yugal
izquierda y labio menor vulvar ipsilateral lesiones
aftoides dolorosas.

A nivel del laboratorio presentaba anemia, pla-
quetopenia, leucopenia con neutrofilia y aumento de
la velocidad de eritrosedimentacién, sin otras altera-
ciones.

Se efectud biopsia cutinea para estudio histo-
patoloégico, cultivos e hisopado de lesion cutinea y
mucosa para LED. para antigenos del herpes 1, 2 y
varicela zoster. Se inici6 tratamiento empirico anti-
biético endovenoso con piperacilina-tazobactam.

Los cultivos y la I.LE.D. resultaron negativos, por
lo cual se suspendio el tratamiento antibiético instau-
rado. El estudio histolégico fue vinculable con el sin-
drome de Sweet.

Se inici6 tratamiento con prednisona 40
mg/dia via oral con buena evolucion clinica, por lo
cual se indicé el alta hospitalaria.

Caso 7

Paciente de sexo femenino de 65 anos de edad,
con antecedentes de carcinoma de mama (afo 1989),
carcinoma de tiroides (ano 2000) y de sindrome de

FIGURA 5: A:
Placas
eritematosas,
de limites
definidos,
anulares, con
pseudovesicu
las en el
borde, en el
miembro
superior
derecho.

B: Papulas de
3 a4 mm de
diametro,
eritematosas,
redondeadas,
algunas con
centro
vesiculoso,
localizadas
en region
posterior de
cuello
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Sweet (ano 2003). A los ocho meses de haber presen-
tado este ultimo, es evaluada en forma ambulatoria
por presentar fiebre y lesiones cutineas. Las mismas
estaban conformadas por placas eritematoedemato-
sas, de variados tamanos, de limites definidos, redon-
deadas, superficie pseudovesicular en algunas de
ellas y dolorosas. Se localizaban en rostro (frente, ojo
izquierdo, dorso nasal y labio superior), cuello, térax
posterior y dorso de manos (Figuras 6A y O6B).
Ademas, presentaba hiperemia a nivel de la conjunti-
va del ojo izquierdo.

Se realiz6 laboratorio completo que demostrd
la presencia de leucopenia con neutrofilia y aumento
de la velocidad de eritrosedimentacién. El estudio
histopatolégico de una de las lesiones cutineas fue
vinculable con el sindrome de Sweet, por lo que se
inicié tratamiento con prednisona 20mg/dia por via
oral, con buena evolucién del cuadro clinico. La
paciente fue estudiada en busqueda de nuevas neo-
plasias o reactivacién de las previas, encontrandose
libre de enfermedad.

COMENTARIOS

El sindrome de Sweet o dermatosis neutrofilica
febril y aguda, es una entidad de etiologia desconoci-
da, que se caracteriza por la presencia de fiebre; leu-
cocitosis neutrofilica; la apariciéon abrupta de placasy
ndédulos eritemato-dolorosos a predominio de la
cabeza, cuello y extremidades superiores; un denso
infiltrado dérmico polimorfonuclear sin vasculitis y la
ripida respuesta al tratamiento con corticoides.***

La mayoria de los pacientes presentan la forma
clasica o idiopatica, representando la forma paraneo-
plasica el 20% de los casos. La mayor parte correspon-
den a neoplasias hematolégicas, como pudimos cons-
tatar en los casos presentados. La enfermedad malig-
na mas comun corresponde a la leucemia mieloide
aguda.” Sin embargo, también se han observado aso-
ciaciones con trastornos mieloproliferativos, linfo-
proliferativos, sindrome mielodisplasico y carcino-
mas.*’ La asociacion con el mieloma multiple es infre-
cuente,” y en la mayoria de los casos corresponden a
tumores secretores de inmunoglobulina G como
pudimos observar en el caso 6." En cuanto a los
tumores soélidos, las 2/3 partes de los casos estan
representados por tumores del tracto genitourinario,
si bien se han reconocido casos asociados a carcino-
ma de mama, endometrio, ovario, vagina, cervix, tes-
ticulo, rinén, estdmago, recto y melanoma.””"*" Se
han comunicado asociaciones de enfermedades
hematoldgicas con tumores solidos;’ y recientemente
se ha publicado un caso de dicho sindrome asociado
a dos tumores s6lidos.’ En el caso 7, la paciente pre-
sentaba el antecedente de dos tumores sélidos que
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fueron tratados oportunamente. La aparicion del sin-
drome de Sweet y su recurrencia posterior, alert6
sobre la importancia de realizar el seguimiento para
la bisqueda de nuevas neoplasias, recidiva o progre-
sién de las previas.

Habitualmente, el sindrome de Sweet se pre-
senta en forma coincidente o precediendo a la neopla-
sia, pero también se ha informado la aparicién de la
misma hasta un ano posterior a dicho sindrome."*"*

Con respecto al sindrome de Sweet idiopatico,
se observa un predominio en mujeres entre los 30-50
anos, si bien se han descrito casos desde la séptima
semana de vida hasta los 85 afios.”” En la casuistica
presentada, al igual que lo publicado en la literatura
mundial, no se observd un predominio en el sexo

FIGURA 6: A:
Placas
eritematoede-
matosas,
redondeadas
y superficie
pseudovesi-
cular, que se
disponen
como cadenas
montanosas
en rostro

FIGURA 6:B: Placas de variados tamanos, eritematosas con centro
purpurico, redondas, de limites definidos, localizadas a nivel
periungueal y dorso de ambas manos
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femenino, y la edad de aparicion fue entre la sexta y
la séptima década de la vida aproximadamente.*’

En cuanto a la clinica, se observo la localizacion
y formas de presentacion tipicas en todos los casos,
en forma de papulas, placas y nédulos eritematosos,
con pseudovesiculizacion y dolor espontaneo, a nivel
de la cabeza, cuello y extremidades superiores.'®
También, al igual que lo comunicado en la literatura,
se observaron formas clinicas mas severas y atipicas,
con lesiones vesiculares, ampollares, necréticas y pur-
puricas, a nivel del tronco, dorso de manos y miem-
bros inferiores.”*” En los casos 2 y 7 se constataron
lesiones en la semimucosa labial, y en el caso 6 a nivel
de la mucosa yugal y vulvar. El compromiso de la
mucosa oral de aspecto polimorfo se observa en el 3
al 30% de los pacientes, con la presencia de lesiones
pseudoaftoides como se observé en el caso 6. El
mismo es mads comun en los pacientes con enferme-
dades malignas, especialmente en las hematologi-
cas.”” En éstas, a su vez, se observo que las lesiones
cutaneas tienen mas aspecto pseudovesicular y se
ulceran frecuentemente.'

La afeccion inespecifica de la mucosa genital es
infrecuente, como se constaté en el caso 6.

El compromiso extracutaneo se observa en una
alta proporcién (cercano al 50%) de los pacientes con
sindrome de Sweet asociado a neoplasias, especial-
mente a nivel musculoesquelético y renal. Con menor
frecuencia, también puede existir afeccion ocular,
pulmonar, hepatica, digestiva, pancredtica, esplénica,
ganglionar, cardiaca y del sistema nervioso cen-
tral.>>>'* Los casos 2 y 7 presentaron compromiso
ocular en forma de hiperemia conjuntival, sin obser-
varse secuelas posteriores, al igual que lo comunica-
do en la literatura.’ A su vez, los casos 2y 5 presen-
taron afeccién pulmonar y hepdtica, constatadas por
estudios de laboratorio e imagenes. En ambos casos,
el B.A.L. y la puncién biopsia hepatica demostraron la
infiltracion neutrofilica,” confirmando el compromi-
so sistémico del sindrome de Sweet. La terapéutica
esteroidea produjo la remision de las lesiones cuta-
neas y las manifestaciones extracutaneas, al igual que
lo observado en la literatura.

La aparicion de infiltrados pulmonares nuevos,
con cultivos del esputo, BAL y hemocultivos seriados
negativos, en un paciente con una neoplasia subya-
cente, obliga a descartar al sindrome de Sweet como
una posible causa, ya que la instauracién oportuna
del tratamiento con esteroides produce una rapida
mejoria clinica.>*

Con respecto a la paciente con mieloma multi-
ple, present6 una parilisis facial central sin alteracio-
nes en la resonancia nuclear magnética de cerebro. La
misma presentd mejoria coincidiendo con la involu-
cion de las lesiones cutineas.
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Se han publicado casos de sindrome de Sweet
con manifestaciones neuroldgicas, que indican que
los sintomas mas frecuentes son las convulsiones, las
cefaleas y las alteraciones de la conciencia. Los estu-
dios por imagenes pueden ser normales, pero en
algunos casos se han encontrado lesiones a nivel de
los ganglios de la base, de la sustancia blanca y en el
tronco encefilico. El estudio del liquido cefalorraqui-
deo muestra pleocitosis linfocitica y un incremento
en la proteinorraquia. Las manifestaciones neurologi-
cas en dicho sindrome son habitualmente transito-
rias, pero en algunos casos pueden ser recurrentes.
En estos ultimos, puede ser beneficioso el uso de
bajas dosis de esteroides, dapsona, colchicina o indo-
metacina.”'

Las manifestaciones extracutaneas indican que
dicho sindrome es una enfermedad sistémica con alta
posibilidad de compromiso multiorganico.’

A nivel del laboratorio, tanto en los pacientes
con el sindrome de Sweet idiopatico como en el para-
neoplasico, se observa un aumento en la velocidad
de eritrosedimentacién, como se constatd en los
casos presentados.’ Si bien la leucocitosis neutrofilica
es uno de los criterios diagnosticos, la ausencia de la
misma se observa hasta en un 50% de los casos aso-
ciados a neoplasias, por lo cual no descarta el diag-
ndstico.*”™* Es frecuente la presencia de anemia y un
recuento anormal de plaquetas en los pacientes con
enfermedades oncohematolégicas, que coincide con
la historia natural de la enfermedad de base y el tra-
tamiento quimioterapico. La neutropenia también se
explica por lo antedicho, como se observé en los
casos 1y 3.’

Por lo mencionado anteriormente, ante un
paciente con lesiones cutianeas vinculables al sindro-
me de Sweet, anemia, recuento anormal de plaquetas
y ausencia de neutrofilia, debe efectuarse una bus-
queda exhaustiva de enfermedades hematologicas
subyacentes o recidivantes.*>*

Si bien la proteinuria es la manifestacion de
compromiso renal que mds se encuentra,’ no fue hal-
lada en los casos presentados.

Los cultivos de sangre, orina, esputo y piel
resultan negativos para bacterias, micobacterias, hon-
gos y virus, lo cual descarta un proceso infeccioso y
justifica la falta de respuesta al tratamiento con anti-
bidticos que se observa en estos pacientes.’

El estudio histopatolégico de las lesiones cuta-
neas no muestra diferencias significativas entre la
forma idiopatica y la paraneoplasica, excepto por la
posibilidad del hallazgo de leucemia cutis en las
lesiones cutaneas de dicho sindrome en los pacientes
oncohematolégicos.” La misma, estd representada
por la presencia de células mieloides inmaduras y ati-
picas en el infiltrado cutineo.” No se encontré dicha
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coincidencia en la casuistica presentada.

El rasgo histopatolégico patognomonico es la
presencia de un denso infiltrado, compuesto princi-
palmente por neutréfilos maduros, localizados a
predominio de la dermis superior y media. Con
menor frecuencia, se pueden observar linfocitos,
histiocitos y eosinéfilos. A menudo, se encuentra
leucocitoclasia, tumefaccién endotelial y extravasa-
cién de eritrocitos. El edema prominente de la der-
mis superior puede llevar a la formacién de vesicu-
las o ampollas. La epidermis puede ser normal o
presentar leve acantosis y/o hiperqueratosis.’ Lo
descrito anteriormente fue constatado en los casos
presentados.

Es importante tener en cuenta, que el estudio
histolégico permite evidenciar la ausencia de agentes
infecciosos, células tumorales y de vasculitis.
También, deben diferenciarse otras dermatosis neu-
trofilicas, como la psoriasis pustulosa, la vasculitis
leucocitoclastica, el pioderma gangrenoso, entre
otras.””> Se ha reconocido una variante del sindrome
de Sweet localizada a nivel del dorso de las manos, en
la cual se ha encontrado vasculitis leucocitoclastica
secundaria al proceso inflamatorio, sin que por ello
se descarte el diagnostico."*”

La involucion espontinea del cuadro clinico
puede presentarse en semanas a meses.” En los
pacientes con neutropenia posterior a la quimiotera-
pia (caso 1y 3), que requirieron el empleo del G-
CSF, se observo la involucién del cuadro clinico con
la remisién de la neutropenia, mientras continuaban
recibiendo dicho factor. Se debe recordar, que la
administraciéon del G-CSF es responsable de la mayo-
ria de los casos del sindrome de Sweet asociado a
drogas.” Ademds, se debe tener presente que el
empleo de agentes quimioterdpicos y la radioterapia
pueden actuar como una de las causas del
mism0'14.26,27

La terapéutica de primera eleccion, tanto para
el sindrome de Sweet idiopatico como el asociado a
neoplasias, corresponde a los corticoides sistémicos
con los cuales se obtiene una rapida respuesta del
cuadro clinico, como se observo en los casos descri-
tos.” Se utiliza prednisona a dosis entre 30-60 mg/dia
por via oral durante cuatro a seis semanas, con des-
censo progresivo de la dosis. En algunos pacientes,
con el objetivo de suprimir las recurrencias, es nece-
sario el uso de dosis bajas de prednisona, 10 a 30 mg
diarios o en dias alternos, durante un periodo de dos
6 tres meses. En los casos refractarios, se han utiliza-
do pulsos de hasta 1000 mg/dia de metilprednisolo-
na endovenosa, durante tres a cinco dias consecuti-
vos.” En el caso 2 fue necesario el empleo de dicho
esquema.

Debido a que los pacientes con neoplasias pre-
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sentan diversos grados de inmunodepresion, por la
enfermedad de base o los tratamientos recibidos, en
muchas oportunidades el uso de esteroides puede
implicar un detrimento mas que un beneficio.>” Por
lo cual es importante recordar, que se dispone de
otras alternativas terapéuticas como el yoduro de
potasio, la colchicina, indometacina, dapsona, clofa-
zimina y ciclosporina, entre otros. Los dos primeros
se consideran de primera eleccién al igual que los
corticoides.”>” Recientemente, se ha publicado un
caso de sindrome de Sweet recalcitrante asociado con
sindrome mielodisplasico, que respondi6 con éxito al
tratamiento con talidomida.”

La recurrencia se observa en el 30% de los
pacientes con la forma idiopatica, incrementandose
al 70% en la forma paraneoplasica. Las recurrencias
se han relacionado con un mal pronéstico, debido a
que en muchas oportunidades coincidié con la pro-
gresion de la enfermedad de base o la recidiva de una
neoplasia previa. También, el diagndstico del sindro-
me de Sweet en un paciente oncolégico debe alertar
sobre esta posibilidad."*’

Con respecto a los casos presentados pudimos
observar:

1- En el caso 1, el sindrome de Sweet coincidio
con la progresion de la enfermedad de base hacia una
leucemia resistente a la quimioterapia.

2- En el caso 2, dicho sindrome coincidié con
la progresion de un sindrome anémico hacia una leu-
cemia mielomonocitica crénica.

3- En el caso 3 se observé la progresiéon de un
sindrome mielodisplasico a una leucemia mieloide
aguda,”? coincidiendo con la aparicion del sindrome
de Sweet. A su vez, la recurrencia del mismo, anuncio
un prondstico ominoso que culminé con el falleci-
miento del paciente.

4- En la paciente con antecedentes de tumores
so6lidos (caso 7), si bien los mismos se encontraban
bajo control, la recurrencia de dicho sindrome obligd
a una busqueda exhaustiva de una nueva neoplasia o
de la recidiva de las previas.

Por consiguiente, ante la aparicion de lesiones
vinculables al sindrome de Sweet en un paciente
oncoldégico, deben efectuarse los estudios pertinen-
tes para descartar la progresién o la reactivacién de la
enfermedad de base, y de esa manera poder instaurar
el tratamiento oportuno.*>>*
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CONCLUSION

El sindrome de Sweet asociado a neoplasias
representa el 20 % de los casos del mismo. La mayo-
ria de éstas corresponden a enfermedades hematolo-
gicas.’

En este grupo de pacientes, se observd la
ausencia del predominio en el sexo femenino y la
aparicién de dicho sindrome entre la sexta y séptima
década de la vida.”’

Ante la sospecha del sindrome de Sweet aso-
ciado a neoplasias, se deben recordar las localiza-
ciones y formas de presentacion atipicas, asi como
la posibilidad del compromiso sistémico.”*’ Por
otro lado, ante la apariciéon de lesiones compati-
bles con dicho sindrome en un paciente con ane-
miay un recuento anormal de plaquetas, debe des-
cartarse la posibilidad de la existencia de una neo-
plasia subyacente. La ausencia de neutrofilia no
descarta el diagndstico, ya que se puede observar
neutropenia debido a la enfermedad de base o al
tratamiento quimioterapico que reciben estos
pacientes.”>*** También, debe recordarse al G-CSF
como una de las causas mas frecuentes del sindro-
me de Sweet asociado a drogas, por lo cual debe
ser descartada.’

En estos pacientes inmunodeprimidos, la coe-
xistencia de fiebre, neutrofilia y lesiones cutineas,
obliga a pensar en primer lugar en la posibilidad de la
existencia de un cuadro infeccioso, el cual se debe
descartar a priori, debido a que determina el trata-
miento a seguir. Por ello, es que se utilizan antibioti-
cos en forma empirica, si bien el sindrome de Sweet
no responde a los mismos.>” El uso de esteroides brin-
da una rapida respuesta clinica, siempre y cuando se
haya confirmado la ausencia de un proceso infeccio-
s0.” Es por eso, que mediante los cultivos y el estudio
histopatoldgico, se pueden diferenciar ambos proce-
sos, y de esa manera iniciar el tratamiento oportuno.’

Por dltimo, en los pacientes con sindrome de
Sweet paraneoplisico se observa un alto porcentaje
de recurrencias, el cual muchas veces coincide con la
progresion de la enfermedad de base o su recaida.
Por ello, se debe recordar a dicho sindrome como un
marcador de mal pronoéstico, y efectuar un segui-
miento a largo plazo en busqueda de neoplasias sub-
yacentes. De esta manera, se podrin implementar los
tratamientos adecuados para mejorar el prondstico y
la calidad de vida de estos pacientes."**** a
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