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RESUMEN

La enfermedad inflamatoria intestinal se acomparia de mani-
festaciones cutédneas aproximadamente en el 10% de las ocasio-
nes. Las dermatitis neutrofilicas se caracterizan histoloégicamente
por la existencia de un infiltrado predominantemente de neutréfi-
los localizado en dermis y/o epidermis. El prototipo de las der-
matitis neutrofilicas es el sindrome de Sweet, que excepcional-
mente se asocia con la enfermedad de Crohn.

Caso clinico: Mujer de 63 afos que ingresé por fiebre, dolor
abdominal, epiescleritis y lesiones cutéaneas. Presentaba en tron-
co, piernas y brazos lesiones eritematosas, con tendencia a formar
placas y nédulos y lesiones vesiculopustulosas. Tanto la colo-
noscopia como las biopsias colénicas fueron diagnosticas con en-
fermedad de Crohn colénica. Las biopsias cutaneas mostraban un
inflitrado fundamentalmente de neutréfilos que junto con los datos
clinicos permitié el diagnostico de sindrome de Sweet. El trata-
miento con metilprednisolona mejoré rapidamente las lesiones cu-
taneas y manifestaciones clinicas.

Las dermatitis neutrofilicas, en sus diferentes formas clinicas,
son una manifestacion extraintestinal de la enfermedad de Crohn
Y que en ocasiones se asocian en un mismo paciente a la vez, lo
que indicaria una patogenia comin con diferentes formas de pre-
sentacion clinica (espectro de las dermatitis neutrofilicas).
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INTRODUCCION

Laenfermedad de Crohn (EC) es un proceso de etiolo-
gia desconocida que puede afectar al tracto digestivo des-
de la boca hasta el ano. Se caracteriza por presentar un
curso clinico en forma de brotes agudos intercalado con
periodos de remision. La EC se ha asociado a numerosas
manifestaciones extraintestinales. Algunas de ellas mues-
tran una clara relacion con la actividad de la enfermedad
intestinal, mientras que otras siguen un curso indepen-
dientey no se modifican por el tratamiento de la enferme-
dad de base. Entre las manifestaciones extraintestinales
destacan las lesiones dermatol 6gicas. Dentro €ellas se in-
cluyen el eritema nodoso, el pioderma gangrenoso, la
dermatosis pustular subcorneal y erupciones vesiculopus-
tulosas; que se han propuesto como diferentes manifesta-
ciones de un espectro continuo dentro de las dermatitis
neutrofilicas (1). El sindrome de Sweet es otra entidad
clinica de etiologia desconocida que habitualmente se
asocia con enfermedades infecciosas, inflamatorias y neo-
plasicas pero raramente lo hace con la enfermedad de
Crohn (2) y lacolitis ulcerosa (3).

CASO CLIiNICO

Mujer de 63 afios con antecedentes de hiperuricemia,
artritis gotosa e hipercolesterolemia. Hacia dos meses ha-
bia comenzado con poliartralgias asimétricas y con ca-
récter migratorio en pequefias articulaciones (mufiecas,
rodillas y codos). Un mes después presentd de forma
brusca fiebre continua de hasta de 39 °C, una erupcion
cutanea consistente en papulas eritematoviolaceas (Fig.
1) que se transformaron en placas irregularesy posterior-
mente vesiculas que evolucionaron hacia lesiones vesicu-
lopustulosas (Fig. 2) localizadas en cuello, brazosy pier-
nas, hiperemiatemporal en el ojo derecho (Fig. 3) y aftas
orales. En el hemograma destacaba leucocitosis con neu-
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Fig. 1.- Papulas eritematovioldceas que se convierten en placas de pe-
queno didgmetro de bordes irrequlares y superficie pseudovesiculopus-
tulosa.

Fig. 2.- Lesiones vesiculosas en miembros inferiores.

Fig. 3.- Epiescleritis en ojo derecho.
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trofilia, anemia leve e importante elevacion de los reac-
tantes de fase aguda (V SG y proteina C reactiva) con fac-
tor reumatoide negativo. Una semana antes del ingreso
presentd dolor abdomina infraumbilical intermitente,
acompariado de 4-5 deposiciones/dia blandas con muco-
sidad sin sangre, ni pusy pérdida de 8-9 kg de peso du-
rante el Ultimo mes. Por este motivo se realiz6 una colo-
noscopia que objetivd desde sigma y hasta 70 cm
multiples Ulceras profundas y amplias separadas por mu-
cosa de caracteristicas normales. La anatomia patol 6gica
fue compatible con colitis crénica granulomatosa. Las
biopsias de las lesiones cutaneas revelaron un infiltrado
inflamatorio por neutréfilos con queratinocitos necréticos
y con edema subepidérmico diagndstico de dermatitis
neutrofilicasin vasculitis (Fig. 4). Seinstaur6 tratamiento
con metilprednisolona via sistémica desapareciendo los
sintomas y las |esiones cuténeas ala semana.

de polimorfonucleares mezclados con queratinocitos necroticos.

DIAGNOSTICO

EC en brote (CDAI 355) con afectacién de colon e ileon
termina asociado a dermatitis neutrofilica (sindrome de
Sweet y erupcion vesiculopustulosa), epiescleritis, esto-
matitis y artritis periférica seronegativa colitis dependiente.
El diagnéstico de sindrome de Sweet se realiza cuando se
cumplen los dos criterios mayores y ademas al menos dos
criterios menores (4) (Tablal). En € caso clinico se cum-
plieron los criterios diagndsticos aceptados.

DISCUSION

El sindrome de Sweet es un proceso raro, descrito en
1964 (5), se le conoce también con € nombre de dermati-
tis neutrofilicafebril aguda. Bgjo € concepto de dermati-
tis neutrofilicas se incluye un amplio espectro de lesiones
dermatolégicas, que se caracterizan por presentar en la
dermis y epidermis un infiltrado inflamatorio compuesto
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Tabla I. Criterios diagnésticos del sindrome de Sweet (4)

Criterios mayores

Aparicién brusca de lesiones cutaneas tipicas (nédulos o placas eri-
tematosas)

Hallazgos histopatolégicos consistentes con infiltracién predomi-
nantemente por neutrofilos en la dermis

Criterios menores

Fiebre o temperatura > 38 °C

Se asocie con enfermedad hematoldgica maligna, enfermedad in-
flamatoria, embarazo, o precedida de infeccion del tracto respi-
ratorio superior o tracto digestivo

Buena respuesta a corticoides sistémicos y no respuesta a antibioti-
cos

Alteracion de los valores de laboratorio (3 de los 4): velocidad de
sedimentacion > 20 mm, proteina C reactiva elevada, leucocito-
sis y neutrofilia

Cumplir los dos criterios mayores y al menos dos criterios
menores

mayoritariamente por neutréfilos sin evidencia de infec-
cion, ni vasculitis. Aunque recientemente se esta insis-
tiendo en que es frecuente encontrar vasculitis en biop-
sias de pacientes con sindrome de Sweet y estos
hallazgos serian debidos a una accion citotoxica de las
sustancias liberadas por los neutréfilos (6). Las dermatitis
neutrofilicas que se han relacionado con la enfermedad
inflamatoria intestinal (Ell) son el pioderma gangrenoso,
el sindrome de Sweet, la dermatosis pustular subcorneal
(enfermedad de Sneddon Wilkinson), las lesiones del sin-
drome dermatitis-artritis asociado a enfermedad intestinal
con 0 sin by-pass intestinal y |as erupciones vesiculopus-
tul osas asociadas mas frecuentemente ala colitis ulcerosa
y mas raramente con la enfermedad de Crohn ().

L a patogenia es desconocida, las teorias propuestasin-
cluyen desde una reaccion de hipersensibilidad a una al-
teracion en la funcidn de los neutrdéfilos y/o a una inade-
cuada funcién de los linfocitos T. Lo que si se ha
comprobado, es que existe una alteracion en laregulacion
de determinadas citocinas e interleucinas (IL) como son
lasIL-1, IL-3, IL-6 e IL-8. Recientemente se ha propues-
to que el sindrome de Sweet se produciria por una atera-
cion en e sistemainmune (especia mente en la respuesta
de los neutréfilos) y especificamente en la granulopoye-
sis (7, 8). Exitiriauna ateracion en la estimulacion de la
produccidn, activacion, maduracién y quimiotaxis de los
neutréfilos producido por e factor enddgeno estimulante
delas colonias de granulocitos (G-CSF) (9), la causamas
frecuente de sindrome de Sweet inducido por farmacos es
el producido por la administracién de G-CSF recombi-
nante (6). Ademéas se piensa que los ANCA (anticuerpos
antineutrofilicos citoplasméaticos) podrian tener un papel
patogénico en la activacion de los neutrdéfilos en los pa-
cientes con Ell (10-13). La asociacion con antigenos del
complejo mayor de histocompatibilidad no esta clara,
pero son diferentes alas encontradas en la enfermedad de
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Behcet, que en ocasiones se superpone con € sindrome
de Sweet (14, 15).

Clinicamente se caracteriza por la aparicién stbita en
la piel de papulas eritematoviolaceas de bordes irregu-
lares que van formando placas de pocos centimetros de
didmetro con una superficie pseudovesicular (16). En
ocasiones pueden formar auténticas pustulas. Las mani-
festaciones sistémicas méas frecuentes son la fiebre hasta
el 80% de las ocasiones, la afectacion ocular (conjuntivi-
tis, epiescleritis, iridociclitis) y hasta 1/3 de |os pacientes
presentan artralgias, miagias y artritis inflamatoria no
erosiva fundamentalmente localizada en mufiecas y rodi-
Ilas, aunque puede afectar también alos codos, tobillosy
dedos (16). Kemmett y cols. (17) en 1988 fueron los pri-
meros en describir la asociacion del sindrome de Sweet
con la enfermedad ce Crohn y en 1985 en la colitis ulce-
rosa (18). Laasociacion del sindrome de Sweet con laEll
es muy rara 'y cuando se produce, suele ser en mujeres
(87%), con afectacion de colon (100%) y se acompafia de
otras manifestaciones extraintestinales (77%). La apari-
cion de las lesiones cuténeas se asocia con la actividad de
la Ell (67-87%), pero puede preceder a los sintomas di-
gestivos hasta en € 21% de las ocasiones (19), incluso
varios afios antes. Por este motivo se piensa que la apa-
riencia de las lesiones cutaneas no refleja la actividad de
la enfermedad. Incluso se ha descrito un caso de sindro-
me de Sweet que aparecio tres meses después de realizar-
Se una proctocolectomia por colitis ulcerosa, [0 que suge-
rirla que no es una enfermedad consecuencia de la
inflamacién colénica aunque si asociadaalaEll (19). Es
interesante resaltar que todos los pacientes con enferme-
dad de Crohn y sindrome de Sweet descritos en lalitera-
tura presentan afectacién del colon y/o enfermedad peria-
nal. Ninguno de los pacientes presentan exclusivamente
afectacion de intestino delgado (2). Esto concuerda con
los estudios epidemiol 6gicos que indican que las mani-
festaciones extraintestinales en la enfermedad de Crohn
son més frecuentes cuando esta afectado e colon que
cuando la enfermedad se limita a intestino delgado (20,
21).

Para algunos autores (22), las erupciones vesiculopus-
tulosas asociadas a la EEl han sido interpretadas como
una variante rara, e incluso una forma abortiva del pio-
derma gangrenoso.

En el caso descrito se presentan dos formas diferentes
de dermatitis neutrofilicas, la aparicion de lesiones vesi-
culopustulosas y un sindrome de Sweet tipico asociadas a
un brote de enfermedad de Crohn. La coexistencia de dis-
tintas variantes de dermatitis neutrofilica en un mismo
paciente se ha descrito excepcionalmente (23, 24). Estos
hechos apoyan el concepto de que ladermatitis neutrofili-
ca es una Unica entidad con diferentes formas de expre-
sion clinica

El tratamiento més utilizado del sindrome de Sweet
cuando se asociaalaEll sonlos corticoides sistémicos, s
bien se han obtenido buenos resultados con metronidazol
por viaoral y combinando ambos tratamientos (25). Tam-
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bién se han empleado pero con peores resultados la col-
chicina, la dapsona, la ciclosporina, €l yoduropotéasico, la
indometacina, la doxiciclina, la pentoxifilina y otros
agentes inmunosupresores (3). Incluso se ha documenta-
do la remision espontanea de las lesiones (26). Mas re-
cientemente se ha conseguido la remision de las lesiones
cutaneas con el tacrolimus en una paciente con colitis ul-
cerosarefractariaa tratamiento con corticoides (27).

La asociacion entre el sindrome de Sweet y la enfer-
medad de Crohn parece clara basada en tres hechos fun-
damentales. El primero es que el sindrome de Sweet es
un marcador cutaneo de enfermedad sistémica, funda-
mentalmente leucemias y enfermedades del tejido conec-
tivo en més del 50% de las ocasiones, y actuamente se
piensa que la tercera asociacion més frecuente es con la
Ell. El segundo factor es que e sindrome de Sweet es una
forma clinica de dermatitis neutrofilicas a igua que €
pioderma gangrenoso que se asociacon laEll. Y por ulti-
mo, |os pacientes con Ell y sindrome de Sweet presentan
con frecuencia otras alteraciones cutaneas propias de la
Ell como e pioderma gangrenoso, eritema nodoso y
erupciones vesiculopustulosas lo que indicaria una pato-
génesis comun.

Por todos estos motivos se considera que € sindrome
de Sweet es una manifestacion extraintestinal rara de la
Ell, que habitualmente se produce en mujeres con afecta-
cion de colon y que frecuentemente se asocia con otras
manifestaciones cutdneas. Ademés las dermatitis neutro-
filicas en sus diferentes formas clinicas deben considerar-
se en el diagnostico diferencial de otras manifestaciones
dermatol 6gicas que acompafian de forma mas frecuente a
la enfermedad de Crohn como son € eritema nodoso y
las vasculitis leucocitoclésticas. Ante la aparicion de pa-
tologia dermatol 6gica de estas caracteristicas convendria
plantearse la conveniencia de iniciar un estudio desde €l
punto de vista digestivo, fundamentaimente una colo-
noscopia, a pesar de no presentar sintomas digestivos
desde & comienzo.
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