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Las dermatosis neutrofílicas son probablemente el gru-
po de procesos cutáneos ligados con mayor frecuencia a
enfermedades de los órganos internos. Además, en un
número significativo de casos, los pacientes con derma-
tosis neutrofílicas presentan síntomas sistémicos como
parte de un proceso inflamatorio inespecífico (fiebre,
malestar general, artralgias) o por la infiltración neutrofí-
lica de los diferentes órganos. La dimensión extracutá-
nea de las dermatosis neutrofílicas es, por tanto, de gran
importancia. Dentro de ellas, el síndrome de Sweet cons-
tituye uno de sus puntos cardinales.

En 1964, Robert Douglas Sweet describió 8 pacientes
con un cuadro clínico hasta entonces no clasificable, al
que llamó «dermatosis aguda febril neutrofílica»1. Partía
de una definición meramente descriptiva, en la que
destacaban 4 datos fundamentales: fiebre, leucocitosis
neutrofílica, erupción aguda (constituida por placas y/o
nódulos eritematosos generalizados) y un infiltrado neu-
trofílico dérmico masivo sin vasculitis.

En estos primeros años se comenzaron a describir
asociaciones del síndrome de Sweet con enfermedades
inflamatorias e infecciosas. En 1971 se describe la pri-
mera asociación con una neoplasia subyacente, que era
de carácter sólido2, y en 1973 con neoplasias hemoproli-
ferativas3. En 1983, Noguera describe el primer caso
asociado a embarazo. Lazzarus et al determinan, en
1986, las primeras manifestaciones extracutáneas, ca-
racterizadas por la presencia de infiltrados neutrofílicos
en otros órganos, y Shapiro et al describen el primer
caso asociado a fármacos. Klock et al4, en 1976, obser-
van el primer niño, de 10 años, con síndrome de Sweet.
El propio Sweet5 revisó en 1979 los primeros 15 años de
la existencia de la dermatosis que lleva su nombre.

Con el cuadro perfectamente definido, Su y Liu6 esta-
blecen unos criterios diagnósticos, dividiéndolos en ma-
yores y menores, de modo que para llegar al diagnóstico
es necesaria la presencia de los 2 criterios mayores más
al menos 2 de los menores. Von der Driesch et al, en
19897 y en 1990, realizan mínimas modificaciones de es-
tos criterios, aceptadas internacionalmente.

La profusión de artículos y revisiones sobre este tema8,9

nos permite agrupar este síndrome de forma general en 
4 grandes categorías: clásico/idiopático, parainflamatorio,
paraneoplásico10 y gestacional11, sin olvidar los cada vez
más frecuentes casos asociados a agentes externos, como
fármacos, alimentos y radiaciones solares o ionizantes.

En este trabajo vamos a referirnos en primer lugar a
las manifestaciones extracutáneas de la enfermedad de
Sweet, tanto específicas como inespecíficas, para poste-
riormente recoger las asociaciones sistémicas que han
creado más controversia o interés a lo largo del tiempo.

SINTOMATOLOGÍA EXTRACUTÁNEA
De forma general, podemos dividir las manifestacio-

nes extracutáneas del síndrome de Sweet en específi-
cas, cuando son producidas por los infiltrados neutrofí-
licos en los diferentes órganos, e inespecíficas, cuando
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PUNTOS CLAVE

Las dermatosis neutrofílicas se encuentran entre los procesos
cutáneos ligados con más frecuencia a enfermedades de los
órganos internos.

Las manifestaciones extracutáneas más frecuentes en el sín-
drome de Sweet son las oftalmológicas, las articulares y las
pulmonares.

El término «dermatosis neutrofílica asociada a enfermedad in-
flamatoria intestinal» intenta englobar las distintas formas
clínicas y cuadros de solapamiento de las dermatosis neutro-
fílicas que presentan estos enfermos.

El síndrome de Sweet asociado a enfermedades infecciosas es
el más frecuente, exceptuando los casos idiopáticos.

El síndrome de Sweet asociado a síndrome mielodisplásico
suele preceder a éste a veces en años, ser clínicamente atípi-
co, con mayor número de manifestaciones extracutáneas,
mayor tasa de recurrencias y presencia en muchos casos de
neutrófilos inmaduros en el infiltrado dérmico.

De todas las neoplasias sólidas asociadas al síndrome de Sweet,
los carcinomas genitourinarios y mamarios en las mujeres y los
carcinomas gastrointestinales en los hombres son los más
frecuentes.

La vasculitis puede aparecer en el síndrome de Sweet como un
hecho secundario, mediado inmunológicamente por los pro-
ductos nocivos secretados por los neutrófilos.

En la mayoría de los casos de síndrome de Sweet, la presencia
de ANCA (anticuerpos anticitoplasma de los neutrófilos)
suele ser un epifenómeno.

Las lesiones de eritema nudoso asociadas a síndrome de Sweet,
clínicamente indistinguibles, son mucho más frecuentes de
lo referido en la bibliografía.

Los factores estimulantes de colonias de granulocitos y de gra-
nulocitos-macrófagos endógenos o exógenos tienen un papel
importante en la patogenia del síndrome de Sweet.
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estas manifestaciones acompañantes no son inducidas
de forma directa por el infiltrado neutrofílico.

Las manifestaciones extracutáneas del síndrome de
Sweet son más frecuentes en las formas atípicas y, al igual
que las lesiones cutáneas, el tratamiento suele resolverlas.

Manifestaciones pulmonares
La afectación pulmonar específica se manifiesta clíni-

camente como tos, disnea o dolor torácico, bajo los cua-
les siempre subyace una traducción radiológica, infiltra-
dos parcheados, opacidades homogéneas, neumonía
intersticial bilateral o, más raramente, abscesos pulmo-
nares. En alrededor del 20% de los enfermos se encuen-
tra, además, un derrame pleural que precede o acompa-
ña a las lesiones pulmonares.

La evolución clínica de las lesiones pulmonares suele
ser paralela a la de las lesiones cutáneas y, al igual que és-
tas, se resuelven de forma abrupta tras el tratamiento con
corticoides sistémicos. Se han descrito casos en que las
manifestaciones pulmonares preceden a las lesiones cutá-
neas, y otros en que aparecen posteriormente. En la ma-
yoría de los enfermos biopsiados se observa una alveolitis
neutrofílica, y en una menor proporción de casos la llama-
da BOOP (bronchiolitis obliterans organizing pneumo-
nia)12. La presencia de sintomatología pulmonar es un cri-
terio de mal pronóstico que suele traducir un síndrome de
Sweet atípico, con una neoplasia hematológica subyacen-
te. Como este síndrome se asocia con frecuencia a infec-
ciones respiratorias previas o concomitantes, es importan-
te descartarlas, ya que el tratamiento es radicalmente
diferente. En un 25% de los casos con afectación pulmo-
nar los pacientes fallecieron por fallo respiratorio, septice-
mia, síndrome de shock tóxico o hemorragia intracraneal.

Manifestaciones renales
La infiltración neutrofílica del riñón determina insufi-

ciencia renal aguda, que en alguna ocasión requiere diá-
lisis. Sin embargo, lo habitual es encontrar proteinuria,
hematuria o glomerulonefritis mesangial prácticamente
asintomáticas. En varios casos se ha descrito el parale-
lismo de las lesiones cutáneas con la gravedad de la glo-
merulonefritis y la insuficiencia renal13.

Manifestaciones hepáticas y esplénicas
La afectación hepática suele ser específica, es menos

frecuente que las anteriores y se manifiesta por elevacio-
nes analíticas de las transaminasas, de la gamma GT y de
la fosfatasa alcalina. En un caso de cirrosis criptogenéti-
ca asociada a síndrome de Sweet, la autopsia demostró
que ésta fue la causa de muerte del paciente14.

Se han descrito infiltrados multisistémicos que afectan
el hígado, el riñón y el páncreas, y un caso con abscesos
esplénicos neutrofílicos estériles.

Manifestaciones neurológicas
Las manifestaciones neurológicas o neuro-Sweet se

han referido en muy pocos casos y son fundamental-
mente específicas. Se ha detectado meningitis con neu-
trofilia en el líquido cefalorraquídeo (LCR)15, con o sin

pleocitosis acompañante, meningitis con hemiparesia,
meningitis asépticas (sólo en niños), paquimeningitis
craneal hipertrófica16, polineuropatía periférica y axo-
nal, cuadros neuropsiquiátricos complejos (con deso-
rientación, convulsiones, mioclonia y depresión), altera-
ciones de la inteligencia o de los movimientos oculares,
encefalitis crónica recurrente y encefalitis aguda, que
cursó con alteración del nivel de conciencia que prece-
dió a las lesiones cutáneas17. Para algunos autores los
ganglios basales son una de las estructuras más afecta-
das en el neuro-Sweet. Desde el punto de vista clínico,
la diferenciación de un neuro-Behçet y un neuro-Sweet
puede resultar imposible.

Manifestaciones osteoarticulares
El sistema óseo puede verse también afectado por el

infiltrado neutrofílico en forma de osteomielitis asépti-
cas, descritas en niños y que suelen acompañarse de
una importante sintomatología general. Las lesiones
óseas pueden preceder, acompañar o proseguir a las le-
siones cutáneas. En algunos casos, por su cronicidad, se
desarrolla una osteomielitis crónica multifocal recurren-
te. Dos casos cursaron con osteólisis. Suelen responder
adecuadamente al tratamiento esteroideo.

Los síntomas más frecuentes en el sistema articular son
las poliartralgias, acompañadas o no de mialgias, que apa-
recen hasta en un tercio de los casos18 y son manifestacio-
nes inespecíficas. Suelen ser episódicas, pauciarticulares y
asimétricas, y afectan a las articulaciones grandes de las
extremidades inferiores. Pueden preceder, coexistir o apa-
recer después de las lesiones cutáneas. No suele haber al-
teraciones radiológicas, a no ser un edema de partes blan-
das. Esta poliartritis suele ser seronegativa. Hay pocos
casos descritos de afectación específica como monoartri-
tis, y no se han referido casos de artritis deformantes. Re-
cientemente se ha descrito un caso de tenosinovitis recu-
rrente. El curso de la artritis en muchos pacientes parece
ser independiente de la evolución de las lesiones cutáneas.

La afectación muscular se manifiesta como mialgias
que acompañan a las poliartralgias. Se han descrito ca-
sos de miositis aguda por infiltrados neutrofílicos, que
posteriormente evoluciona a miositis fibrosante.

Manifestaciones cardiovasculares 
El Sweet cardiológico es raro y suele ser una manifes-

tación específica. Puede presentarse como derrames
pleuropericárdicos, aortitis aséptica aguda segmentaria,
afectación valvular, afectación del sistema de conduc-
ción o infiltración pericárdica neutrofílica masiva19. Es
más frecuente y generalmente más grave en niños, don-
de la elastólisis de los vasos y la válvula aórtica ha lleva-
do a la muerte en algunos casos.

Manifestaciones intestinales
Hay pocos casos documentados de afectación intesti-

nal específica por síndrome de Sweet. Suele ser grave y
asociarse a importantes enfermedades subyacentes. Uno
de ellos refiere infiltrados neutrofílicos que afectaban la
mucosa y la submucosa y se extendían hasta la capa
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muscular, en un varón con anemia de Fanconi20, y el se-
gundo en una anemia refractaria con exceso de blastos
en transformación a una leucemia mieloide. Este último
paciente presentaba pancolitis con una infiltración trans-
parietal difusa por neutrófilos maduros y leucocitocla-
sia21. Yuchi et al describen la imagen endoscópica de una
afectación esofágica y duodenal con múltiples úlceras,
en la que la biopsia mostraba un infiltrado neutrofílico y
que fue resuelta tras el tratamiento esteroideo22.

Manifestaciones oculares
Se ha comunicado la aparición de nódulos limbales,

en limbo palpebral conjuntival y cutáneo, con un infil-
trado similar al cutáneo. Otras manifestaciones específi-
cas son hemorragia conjuntival, glaucoma y queratitis
ulcerativa periférica. Son, sin embargo, mucho más fre-
cuentes las manifestaciones inespecíficas, como conjun-
tivitis (fig. 1), epiescleritis, iritis, congestión ocular y es-
cleritis.

Síndrome de respuesta inflamatoria sistémica
Hay publicados 2 casos: uno llevó al paciente a un

shock asociado a síndrome de Sweet23 y el segundo,
además de shock, a una coagulación intravascular dise-
minada (CID)24.

SÍNDROME DE SWEET Y ENFERMEDADES
INFLAMATORIAS
Síndrome de Sweet y enfermedad inflamatoria
intestinal

Las enfermedades inflamatorias intestinales, como la
colitis ulcerosa y la enfermedad de Crohn, se asocian en
muchas ocasiones con dermatosis neutrofílicas25, y ge-
neralmente los brotes y remisiones suelen coincidir con
los de las dermatosis. La más frecuente es el pioderma
gangrenoso, pero hay muchos casos asociados a síndro-
me de Sweet. En estos pacientes no es raro que en la
evolución aparezcan varias dermatosis neutrofílicas,
como síndrome de Sweet, pioderma gangrenoso, pustu-
losis neutrofílica o lesiones del síndrome de cortocircui-
to intestinal, con o sin cortocircuito. Por ello se utiliza el
término dermatosis neutrofílica como una entidad noso-
lógica individualizada, con diferentes formas de presen-
tación clínica. Para algunos autores la pustulosis neutro-
fílica asociada a la enfermedad inflamatoria intestinal se
trata de una variante del síndrome de Sweet.

El síndrome de Sweet se ha descrito asociado a en-
fermedad inflamatoria intestinal en aproximadamente
50 casos, con un predominio femenino marcado, mayor
que en la forma idiopática de Sweet, y con un mayor
porcentaje de casos asociados a enfermedad de Crohn.
La afectación del colon es casi una constante, lo cual
quizás tenga relación patogénica, dado que el colon es la
principal fuente de bacterias y por ello una potencial
fuente antigénica para desencadenar la enfermedad26.
En la enfermedad de Crohn, el 19% de casos de Sweet
precedió al cuadro intestinal, en el 38% la aparición fue
simultánea y en el 42,8% apareció posteriormente. En la
colitis ulcerosa, el 75% de casos de Sweet fue diagnosti-

cado después del cuadro intestinal. En cualquier caso,
los brotes de síndrome de Sweet casi siempre coinciden
con los brotes de enfermedad inflamatoria intestinal.

Los casos de Sweet asociados a enfermedad inflama-
toria intestinal tienen una frecuencia de manifestacio-
nes articulares similar a los idiopáticos, pero mayor de
manifestaciones oculares. No es raro que en estos enfer-
mos aparezcan otras dermatosis reactivas, como erite-
ma nudoso o pioderma gangrenoso, que acompañan al
síndrome de Sweet.

Aunque el tratamiento de elección del síndrome de
Sweet en estos enfermos, al igual que en las formas idio-
páticas, son los corticoides orales, no hay que olvidar
que en los casos recidivantes se han descrito excelentes
resultados con metronidazol oral27.

Síndrome de Sweet y enfermedad de Behçet
La enfermedad de Behçet y el síndrome de Sweet, que

tienen algunos puntos de solapamiento, se describieron
asociados por primera vez en 197228. Las úlceras orales
que caracterizan a la enfermedad de Behçet pueden ver-
se, aunque de forma rara, en el síndrome de Sweet. Las
lesiones cutáneas con infiltrado neutrofílico también
pueden verse en las 2 entidades, pero en el caso de la
enfermedad de Behçet suelen acompañarse de una vas-
culitis neutrofílica. La elevación de la velocidad de sedi-
mentación globular (VSG) y la afectación general, así
como la patergia, pueden ocurrir en ambos cuadros. Por
ello a veces plantean importantes problemas de diag-
nóstico diferencial.

Se ha descrito una forma de presentación de enferme-
dad de Behçet con lesiones que remedan un Sweet, pre-
sentación «Sweet-like»29 y un caso de encefalitis crónica
recurrente en el cual las lesiones cutaneomucosas cum-
plían criterios tanto de síndrome de Sweet como de en-
fermedad de Behçet. La asociación a HLA-B54, con una
alta frecuencia en pacientes de Sweet, pero rara en pa-
cientes de Behçet, inclinó a los autores por la primera
posibilidad30.

Desde entonces se han descrito diversos casos de sín-
drome de Sweet asociados a enfermedad de Behçet, so-
bre todo en pacientes japoneses. El Sweet puede presen-
tarse con una enfermedad de Behçet diagnosticada hace
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Figura 1. Conjuntivitis intensa acompañada de lesiones faciales de
Sweet, en una enferma con infecciones estreptocócicas de repetición.



años o de forma previa al diagnóstica de la misma31, y
puede acompañar a un brote de lesiones mucocutáneas
de enfermedad de Behçet o a otras manifestaciones,
como un neuro-Behçet32. En las manifestaciones del sis-
tema nervioso central (SNC) es donde pueden hacerse
indistinguibles ambos cuadros.

Síndrome de Sweet y colagenosis
Entre las colagenosis destaca el lupus en sus varieda-

des agudo, subagudo y causado por fármacos33,34, la en-
fermedad mixta del tejido conectivo, la dermatomiositis,
el síndrome de Sjögren y la artritis reumatoide35.

Se han descrito varias formas de lupus eritematoso
asociadas a síndrome de Sweet. El primer caso se trata-
ba de un lupus eritematoso cutáneo subagudo36, pero
posteriormente se describió un caso de lupus eritemato-

so sistémico asociado a síndrome de Sweet en un pa-
ciente previamente diagnosticado de síndrome de Sjö-
gren37. A partir de aquí se han descrito más casos simila-
res38, de modo que en la actualidad la presencia de un
síndrome de Sweet asociado a un lupus eritematoso se
considera un marcador de síndrome de Sjögren y obliga
a buscar o vigilar esta posibilidad. Pero no hay que olvi-
dar que con anterioridad a esta asociación triple se ha-
bía descrito la asociación de síndrome de Sweet y sín-
drome de Sjögren, sin presencia de lupus39. Las lesiones
de Sweet suelen aparecer con posterioridad al diagnós-
tico de lupus eritematoso; sin embargo, se han descrito
de forma simultánea en el mismo paciente40.

Dentro del polimorfismo clínico del síndrome de 
Sweet se ha referido un caso que simulaba un lupus eri-
tematoso41.

Síndrome de Sweet y otras enfermedades
inflamatorias

De igual manera, se han publicado casos aislados de
hipertiroidismo, tiroiditis de Hashimoto, arteritis de Ta-
kayasu, sarcoidosis, litiasis renal, cirrosis criptogenéti-
ca, linfedema postmastectomía, linfadenitis necrosante,
vacunaciones y síndrome POEMS (tabla I).

SÍNDROME DE SWEET Y ENFERMEDADES
INFECCIOSAS

Son múltiples las enfermedades infecciosas asociadas
al síndrome de Sweet (tabla II). Destacan por su fre-
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Gastrointestinales
Colitis ulcerosa, enfermedad de Crohn, cirrosis criptogenética,

colestasis intrahepática, colangitis supurativa, hepatitis
autoinmunitaria, resección colónica por diverticulosis

Cardíacas
Síndrome de Dressler

Tiroideas
Tiroiditis de Hashimoto, Hashimoto + arteritis de Takayasu,

hipotiroidismo, tiroiditis subaguda, enfermedad de Basedow

Conectivopatías
Lupus eritematoso, síndrome de Sjögren, enfermedad mixta

del tejido conectivo, dermatomiositis, artritis reumatoide

Neurológicas
Encefalitis crónica recurrente, encefalitis aguda, paquimeningitis

craneal hipertrófica

Otras
Enfermedad de Behçet, sarcoidosis, síndrome POEMS, queratitis

ulcerativa periférica, espondilitis anquilopoyética, síndrome
de Reiter, policondritis recidivante, linfadenitis necrotizante
subaguda, neumonitis intersticial, déficit de α1-antitripsina,
nefropatía IgA (enfermedad de Berger), urticaria crónica,
psoriasis vulgar, granuloma anular generalizado

TABLA I. Síndrome de Sweet y enfermedades
inflamatorias

Cuadros bacterianos con gérmenes definidos
Uretro-prostatitis por Ureaplasma, infecciones por Salmonella

typhimurium y S. enteritidis, infecciones por Staphylococcus
aureus, infección por Chlamydia trachomatis
y C. pneumoniae, infección por Helicobacter pilory,
infección por Yersinia enterocolitica, infecciones
estreptocócicas, bronquitis por Pasteurella multocida,
infección urinaria por Escherichia coli, rinitis purulenta
por meningococo C y diarrea por rotavirus en niño de 10 años,
borreliosis, sífilis secundaria

Cuadros con germen no definido
Sinusitis crónica reagudizada, amigdalitis crónica, otitis,

neumonía bacteriana, bartolinitis, osteomielitis multifocal,
gastroenteritis, pielonefritis, herida sobreinfectada

Infecciones por micobacterias
Lepra, tuberculosis pulmonar, escrofulodermia por M. fortuitum,

linfadenitis cervical por micobacterias atípicas
(chelonae, scrofulaceum, avium-intracellulare), infección
sistémica por M. kansasii en paciente con leucemia de células
peludas, tras vacunación con bacilo de Galmette-Guerin

Infecciones víricas
VIH, parotiditis, hepatitis B aguda, hepatitis C, HVH-7, herpes 

simple, herpes zoster, vacunación de gripe, citomegalovirus

Infecciones parasitarias
Neumonía por Pneumocistis carinii, toxoplasmosis

Infecciones por hongos
Histoplasmosis, coccidioidomicosis, dermatofitosis

TABLA II. Síndrome de Sweet y enfermedades
infecciosas

Figura 2. Placas eritematoedematosas sobreelevadas localizadas en
las manos en un paciente con síndrome de Sweet idiopático.



cuencia las infecciones respiratorias, amigdalares y vul-
vovaginales. Es la forma más frecuente de síndrome de
Sweet, al margen de los casos idiopáticos (fig. 2).

Desde el punto de vista clínico, estos enfermos suelen
presentar síndromes de Sweet con características típi-
cas, en las cuales, a los pródromos que puede inducir el
síndrome de Sweet, en ocasiones hay que añadir las ma-
nifestaciones de la propia enfermedad infecciosa. Para
su tratamiento no suele bastar el correspondiente agen-
te antiinfeccioso, sino que suele ser necesario la asocia-
ción de corticoides para conseguir una remisión rápida
de los síntomas. Las recurrencias en estos enfermos son
raras, ya que el tratamiento esteroideo se suele acompa-
ñar de un tratamiento etiológico adecuado. Pero cuando
esas infecciones ocurren de forma periódica, como en el
caso de infecciones estreptocócicas, o se cronifican, no
es raro que nos encontremos con brotes acompañantes
de Sweet, cada vez de mayor intensidad, mayor exten-
sión y mayor afectación multisistémica (figs. 3 y 4).

En ocasiones el síndrome de Sweet puede ser la mani-
festación inicial de un cuadro infeccioso. Un síndrome
de Sweet se ha descrito como la manifestación inicial de
una infección por VIH (virus de la inmunodeficiencia
humana) en un niño de 3 meses42.

El síndrome de Sweet se ha comunicado de forma
ocasional asociado a infecciones por micobacterias. De
ellos es de destacar una serie de 5 casos descrita por
Choonharakh et al43 en pacientes inmunocompetentes.
Todos ellos se iniciaron con adenopatías cervicales,
cuya biopsia reveló infiltrados granulomatosos.

Hemos observado un caso de síndrome de Sweet que
acompañaba a una dermatofitosis. En esta enferma, jun-
to a lesiones típicas de síndrome de Sweet, se encontra-
ban lesiones de dermatofitosis que clínicamente simula-
ban un síndrome de Sweet, lo que algunos autores han
denominado rubrofitosis seudo-Sweet, pues se han rela-
cionado con Trichophyton rubrum.

SÍNDROME DE SWEET PARANEOPLÁSICO
El 10-20% de los casos de síndrome de Sweet se aso-

cian a una neoplasia subyacente44. Esta asociación es

muy frecuente con neoplasias hematológicas (85%) y, al
menos por el momento, menos con los tumores sólidos
(15%). Hay varios casos descritos de síndrome de Sweet
asociado a una neoplasia hematológica y a una neopla-
sia sólida45,46.

Síndrome de Sweet asociado a trastornos
hematológicos

Puede ser concomitante o, lo que es más frecuente,
preceder hasta en 11 años a los mismos. En general em-
peora el pronóstico. La edad de afectación no difiere de
la forma idiopática, pero la relación mujer:varón dismi-
nuye a 2:1.

Además de las leucemias mieloides y mielomonocí-
ticas agudas, que suponen un 42%47, se han descrito
asociaciones con otros procesos hematológicos: mie-
lodisplasias48 (fig. 5), proliferaciones mieloides/estadios
preleucémicos, otras leucemias agudas (linfoblásticas49,
megacarioblásticas), leucemias mieloides crónicas y de
células peludas, diferentes formas de anemia, gammapa-
tías, mielomas50, policitemias51 y linfomas Hodgkin y no
hodgkinianos (tabla III).
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Figura 3. Intensas lesiones de Sweet en la espalda con formación de
ampollas centrales y formación posterior de costras en un caso de
infección estreptocócica.

Figura 4. Úlceras orales. Aunque son poco frecuentes, pueden ser
una manifestación del síndrome de Sweet.

Figura 5. Lesiones faciales de síndrome de Sweet en un enfermo
con síndrome mielodisplásico.



Síndrome de Sweet y enfermedades
mieloproliferativas o mielodisplasia

«Neutrophilic dermatoses, when associated with
myeloproliferative disorders, represent points of a con-
tinuum of noninfectious, nonmetastatic, inflammatory
neutrophilic dermatoses»52. Esta frase expresa una de
las principales características del síndrome de Sweet en
estos enfermos, que puede asociarse a lo largo de la
evolución de la enfermedad con otras dermatosis neu-
trofílicas, como pueden ser el pioderma gangrenoso o el
granuloma facial53, o incluso presentarse de forma con-
comitante varias dermatosis neutrofílicas agrupadas en
un momento determinado. Es bastante típica, además,
la presencia de formas desde el punto de vista clínico in-
termedias entre diferentes cuadros, o incluso lesiones
que, diagnosticadas inicialmente como síndrome de
Sweet, evolucionan hacia un pioderma gangrenoso.

El síndrome de Sweet en estos enfermos en muchas
ocasiones precede incluso en años la aparición del proce-
so mieloproliferativo. Por ello, en los enfermos con sín-
drome de Sweet u otras enfermedades neutrofílicas recu-
rrentes hay que vigilar cuidadosamente esta posibilidad.
La presencia de una anemia inexplicable, recuento leuco-
citario normal, anomalías en el recuento plaquetario o
formas inmaduras en la fórmula leucocitaria deben hacer
sospechar una neoplasia hematológica subyacente, y es-
taremos obligados a efectuar un estudio de médula ósea.

El término Sweet atípico indica diferencias con el sín-
drome de Sweet clásico en la naturaleza, número y distri-
bución de las lesiones, así como en la pérdida de los sín-

tomas y signos que normalmente se asocian a este cua-
dro. Podemos encontrarnos en estos enfermos con lesio-
nes aisladas o en muy pequeño número, formación de
ampollas que evolucionan a ulceraciones similares al pio-
derma gangrenoso, placas eritematosas con vesículo-pús-
tulas en la superficie, lesiones pustulosas de distribución
perifolicular54, lesiones intermedias entre Sweet y pioder-
ma gangrenoso, etc. Además, es muy frecuente que estos
enfermos presenten fenómeno de patergia y que las lesio-
nes de Sweet aparezcan en zonas de venopunción. Las le-
siones en las mucosas, raras en el Sweet idiopático o clá-
sico, son frecuentes45. En el 50% de estos casos no hay
leucocitosis periférica ni fiebre (probablemente refleja
una hematopoyesis subyacente defectiva, al estar la mé-
dula afectada por el proceso), y en algunos pacientes se
desarrollan infiltrados pulmonares que plantean un diag-
nóstico diferencial con un cuadro infeccioso55.

En cuanto a los síntomas o la respuesta a tratamiento,
el Sweet atípico suele tener un comportamiento indistin-
guible del Sweet clásico, aunque la tasa de recurrencias
suele ser mucho mayor. En el tratamiento del síndrome
de Sweet atípico se han considerado opciones terapéuti-
cas diferentes a los corticoides, como indometacina, col-
chicina, yoduro potásico, clofazimina y dapsona. Pero en
muchos casos, para la resolución de los síntomas, es ne-
cesaria la utilización de los esteroides, incluso inmuno-
supresores (ciclofosfamida) u otros fármacos, como in-
terferón. La respuesta al tratamiento no es predecible, y
un enfermo con una leucemia mieloide crónica tratada
con hidroxiurea desarrolló un síndrome de Sweet con
afectación pulmonar. El proceso no se resolvió hasta que
se añadieron al tratamiento esteroides orales56.

El síndrome de Sweet asociado a síndromes mielodis-
plásicos de forma general es un indicador de mal pro-
nóstico, pero especialmente cuando aparece en el curso
de un síndrome mielodisplásico de varios años de evolu-
ción o cuando se produce una recidiva tras un período
de inactividad; en estos casos debemos presuponer que
en poco tiempo puede entrar en una crisis blástica57. Se
debe realizar un estudio de médula ósea y un seguimien-
to estrecho del paciente. La vasculitis leucocitoclástica
en este contexto tiene el mismo significado. Sharpe et
al58 trataron a un enfermo con síndrome de Sweet acom-
pañado de una mielodisplasia con ciclosporina a dosis
de 2 mg/kg/día con muy buena respuesta, pero, además,
sin progresión de la mielodisplasia, y a partir de este
momento sin necesidad de realizar transfusiones perió-
dicas. Sugieren que la ciclosporina, aparte de hacer re-
mitir el síndrome de Sweet, podría estabilizar la mielo-
displasia, evitando su progresión.

Desde el punto de vista histológico cabe señalar la pre-
sencia en ocasiones de células pelgeroides (segmenta-
ción nuclear anómala de los neutrófilos, signo de dismie-
lopoyesis)59, que se tiñen con la tinción de Leder o
mieloperoxidasas, dentro del infiltrado neutrofílico. Son
un marcador de síndrome mielodisplásico y no aparecen
en el síndrome de Sweet de otras etiologías60. En algún
caso, en el infiltrado de un síndrome de Sweet con una
marcada reacción leucemoide podemos encontrar célu-
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Leucemias agudas
Leucemia mieloide aguda (la más frecuente), leucemia

mielomonocítica aguda, leucemia mieloblástica, leucemia
de células peludas, leucemia linfoblástica, leucemia
megacarioblástica, eritroleucemia, leucemia cutis, leucemia
inclasificable

Leucemias crónicas
Leucemia linfática crónica, leucemia mieloide crónica

Síndromes displásicos
Mielodisplasia no clasificable, síndrome mielodisplásico,

síndrome mielodisplásico + lipodistrofia mesentérica,
anemia rebelde con exceso de blastos, mielofibrosis
(metaplasia mieloide), policitemia vera

Anemias
Anemia de Fanconi, anemia aplásica, anemia sideroblástica

Discrasias de células plasmáticas
Mieloma, gammapatía monoclonal benigna, POEMS

Linfomas
Linfoma de Hodgkin, linfoma no hodgkiniano B y T, linfoma T

cutáneo

Otros
Trombocitemia esencial, trombocitopenia idiopática,

criofibrinogenemia, neutropenia congénita, inhibidor adquirido
de F-VIII, mutación gen protrombina (G202010A)

TABLA III. Síndrome de Sweet y trastornos
hematológicos



las mieloides inmaduras, que, al igual que en el caso an-
terior, se tiñen con tinción de Leder o mieloperoxidasas,
pero que no muestran las anomalías en la segmentación
nuclear que caracterizan a las células seudopelgeroides
de los síndrome mielodisplásicos (datos no publicados).
También hay casos descritos de síndrome de Sweet aso-
ciados a leucemia aguda, donde en el infiltrado dérmico
inicial existía un importante predominio de formas blás-
ticas, leucemia cutis, pero tras el tratamiento con ácido
retinoico pasó a ser un infiltrado típico con neutrófilos
maduros61. En varios casos de Sweet tras tratamiento
con ácido retinoico el infiltrado neutrofílico afectó al
sistema musculoesquelético. Hay casos asociados a leu-
cemia mieloide crónica en los que los granulocitos inma-
duros no pueden diferenciarse histológicamente, pero si
se realiza en ellos una técnica de reordenamiento se
comprueba que son un infiltrado monoclonal de los neu-
trófilos de la leucemia, que mantienen la capacidad de
reaccionar a estímulos quimiotácticos62. Este carácter
monoclonal de las células mieloides, es decir, la presen-
cia de una dermatosis clonal neutrofílica, ha sido puesto
de manifiesto en estudios posteriores63.

Desde el punto de vista analítico, estos enfermos con
dermatosis neutrofílicas y síndromes mieloproliferati-
vos presentan anemia en un alto porcentaje de los ca-
sos. En un enfermo con síndrome de Sweet la anemia se
considera un marcador importante para predecir la apa-
rición posterior de un proceso mieloproliferativo.

El síndrome de Sweet en los enfermos con mielodis-
plasia puede representar un ejemplo más del defecto en
el autorreconocimiento inmunológico de estos enfer-
mos; tendría por tanto una base autoinmunitaria64. Hay
un caso de Sweet asociado a leucemia mielomonocítica
en que los autores demuestran que las células tumorales
producen un factor estimulante de colonias, que podría
ser el responsable de la dermatosis neutrofílica65. Se han
demostrado valores elevados de G-CSF (factor estimu-
lante de colonias de granulocitos) e interleucina 6 (IL-6)
en pacientes con Sweet y mielodisplasia. Los valores
elevados de G-CSF disparados por un factor desconoci-
do explicarían la leucocitosis, la infiltración cutánea por
neutrófilos y las lesiones cutáneas, mientras que la IL-6
probablemente induce los síntomas clínicos asociados
de fiebre y dolor66.

Merece una mención especial el síndrome de Sweet
asociado a granulocitopenia67,68. La agranulocitosis pue-
de ser terapéutica, tras tratamientos de inducción con
quimioterapia, o por la propia hemopatía. En el infiltrado
dérmico pueden observarse neutrófilos maduros en pa-
cientes no tratados con G-CSF y sin fenómenos de hema-
topoyesis cutánea. Por tanto, el origen de los neutrófilos
en estos enfermos está poco claro. También se han des-
crito casos de hidradenitis ecrina neutrofílica (la más
frecuente) o pioderma gangrenoso en pacientes neutro-
pénicos. Para algunos autores, este infiltrado sería de
dendrocitos dérmicos, con morfología similar a los neu-
trófilos. Para otros podrían ser células leucémicas que,
tras el tratamiento con quimioterapia, se hayan diferen-
ciado hacia neutrófilos y producirían un infiltrado dérmi-

co neutrofílico monoclonal, similar a la maduración in-
ducida por al ácido retinoico. Por ello, este fenómeno se
da más en leucemias de tipo IV y V de la FAB, donde las
células leucémicas tienen un mayor epidermotropismo69.

Síndrome de Sweet asociado a neoplasias sólidas
Al igual que en la forma típica y en la asociada a neo-

plasias hematológicas, continúa habiendo un predomi-
nio femenino, aunque menor de 1,4:1. La edad de afecta-
ción sigue siendo la misma, entre la tercera y la séptima
décadas de la vida.

En el 61% de los casos precede u ocurre simultánea-
mente al diagnóstico de una neoplasia sólida no diagnos-
ticada previamente, una metástasis desconocida, la per-
sistencia de un cáncer, el diagnóstico de una recidiva o el
diagnóstico de una neoplasia hematológica en un pacien-
te con una neoplasia sólida. Se han descrito pacientes
con leucemias linfoides crónicas de 5 años de evolución
que desarrollaron un síndrome de Sweet 2 meses antes
de ser diagnosticados de una neoplasia sólida. El 39% res-
tante son posteriores a la aparición del tumor sólido.

Al igual que la forma asociada a trastornos hematológi-
cos, no difiere mucho clínica e histopatológicamente de
la forma idiopática. Aparte de una mayor presencia de le-
siones vesículo-ampollosas y úlceras, se constata un pre-
dominio de afectación cutánea en los miembros inferio-
res, en la espalda y en el tronco. Al igual que la forma
idiopática, y al contrario que la forma asociada a trastor-
nos hematológicos, las lesiones orales son raras. Aun-
que, como corresponde a una forma paraneoplásica, los
síntomas extracutáneos son más frecuentes (cerca del
50%, sobre todo musculoesqueléticos y renales), los más
relevantes de todos ellos, los pulmonares y hepáticos,
frecuentes en las formas asociadas a leucemias, no se
han descrito en este tipo de tumores. La anemia, la au-
sencia de neutrofilia y fiebre, así como la mayor tasa de
recurrencias, aunque son la norma, no son obligatorias70.

De todas las neoplasias sólidas asociadas (tabla IV),
los carcinomas genitourinarios y mamarios en la mujer
y el carcinoma gastrointestinal en el hombre son los
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Carcinoma genital femenino: ovario, endometrio, cérvix, vagina
Carcinoma de mama: adenocarcinoma, canalicular, escirro,

ductal infiltrante
Carcinoma de riñón, carcinoma de vejiga
Carcinoma del tracto gastrointestinal: adenocarcinoma de colon,

adenocarcinoma de recto
Carcinoma gástrico, carcinoma de esófago
Colangiocarcinoma quístico + neumonía por micobacterias

atípicas + sepsis por Salmonella
Carcinoma genital masculino: adenocarcinoma de próstata,

teratoma testicular, carcinoma testicular
Carcinoma de pulmón: adenocarcinoma, oat cell, epidermoide,

granuloma eosinófilo
Melanoma de extensión superficial
Liposarcoma
Carcinoma epidermoide de cavidad oral
Timoma
Osteosarcoma
Carcinoma ORL: amigdalar, tiroides, laringe
Carcinoma de origen desconocido

TABLA IV. Neoplasias sólidas y síndrome de Sweet



más frecuentes. Histológicamente, el adenocarcinoma
ocurre en el 57% de los casos, y el carcinoma epidermoi-
de, en el 11%, y el resto son de menor frecuencia. Entre
ellos destacan, por lo inusual, un caso de melanoma de
extensión superficial, un liposarcoma, carcinomas de
origen desconocido, carcinoma infiltrante ductal, carci-
noma canalicular mamario, carcinoma escirro, carcino-
ma papilar tiroideo, carcinoma de células renales, tera-
toma testicular y una triple neoplasia (tumor en células
de avena, carcinoma epidermoide pulmonar y carcino-
ma prostático). Los casos de neoplasias múltiples aso-
ciados a síndrome de Sweet se recogen en la tabla V.

Ante todo paciente con síndrome de Sweet sin neopla-
sia previamente conocida, deberemos realizar la si-
guiente evaluación:

1. Examen de tiroides, adenopatías, cavidad oral y piel.
2. Tacto rectal.
3. Exploración ovárica, mamaria y pélvica en la mujer.
4. Exploración testicular y prostática en el varón.
5. Analíticamente, determinar hemograma, bioquími-

ca, análisis de orina, CEA, test de Papanicolau y sangre
en heces. Radiografía de tórax, sigmoidoscopia en pa-

cientes varones mayores de 50 años y estudio ginecológi-
co en mujeres menopáusicas o con historia de metrorra-
gias, terapia estrogénica, anomalías ovulatorias, infertili-
dad u obesidad.

La mayoría de las neoplasias sólidas asociadas a sín-
drome de Sweet aparecen un año después de las mani-
festaciones cutáneas, por lo que un año de seguimiento
es imprescindible para despistar este tipo de tumores.

SÍNDROME DE SWEET Y EMBARAZO71

El síndrome de Sweet asociado a embarazo es aquel
que ocurre, por primera vez o de forma recurrente, du-
rante el embarazo72.

Afecta a mujeres entre 21-38 años. Hasta el momento
se han descrito 6 mujeres que han presentado el cuadro
en 9 embarazos.

Clínica e histológicamente es similar a la forma típica,
si bien las lesiones cutáneas tienen una especial predis-
posición por la cabeza y el cuello, y sólo en una paciente
se ha comunicado afectación mucosa en la lengua.

El 60% de los casos aparece durante el primer trimestre,
y el 40% restante en el segundo trimestre. Dos de estas en-
fermas tuvieron recurrencias en sucesivos embarazos, y
en un caso hubo rebrote en el posparto inmediato. En 
2 casos el síndrome de Sweet apareció por primera vez en
el tercer embarazo, en 2 casos en el primero, en 1 en el
séptimo y en otro durante el cuarto, con sospecha de ha-
berlo tenido también durante el segundo y el tercero.

De las 6 mujeres afectas, 4 presentaban síndrome de
Sweet asociado a embarazo de forma exclusiva, y las
restantes habían tenido el cuadro asociado a embarazo
y antes y/o después del mismo.

La evolución del cuadro parece más benigna que en la
forma idiopática, ya que aunque el tratamiento con este-
roides sistémicos es igualmente efectivo, la resolución
espontánea en 2-4 semanas o tras corticoterapia tópica
es la norma.

En ninguno de los casos publicados se ha comunicado
mortalidad fetal o infantil, aunque al menos uno de los
casos recidivantes coincidió con aborto espontáneo.
Por ello, parece lógico pensar que el síndrome de Sweet
asociado a embarazo no causa riesgo fetal. Cohen afir-
mó en 1993 que este cuadro debería incluirse en el diag-
nóstico diferencial de los procesos caracterizados por
exantema y fiebre durante el embarazo.

Existen otras muchas asociaciones de síndrome de
Sweet, que se resumen en la tabla VI.

SÍNDROME DE SWEET Y VASCULITIS
Inicialmente se ha dicho que uno de los criterios diag-

nósticos para el síndrome de Sweet es la ausencia de
vasculitis. Las vasculitis se caracterizan histológicamen-
te por vasodilatación, extravasación de hematíes, necro-
sis fibrinoide de los vasos e infiltración de las paredes
vasculares por neutrófilos. Estos hallazgos no se ven en
el síndrome Sweet al completo, pero no es raro encon-
trar hinchazón endotelial, extravasación de hematíes y
cariorrexis (núcleos de neutrófilos fragmentados). Joriz-
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Dos neoplasias
Carcinoma de próstata y eritroleucemia
Carcinoma de próstata y leucemia aguda mieloblástica
Carcinoma canalicular de mama y anemia rebelde con exceso

de blastos
Carcinoma escirro de mama y leucemia linfática crónica
Carcinoma de próstata y síndrome mielodisplásico
Adenocarcinoma de endometrio y leucemia mieloide crónica

Tres neoplasias
Carcinoma en células de avena pulmonar + carcinoma

epidermoide pulmonar + carcinoma de próstata

TABLA V. Síndrome de Sweet y neoplasias malignas
múltiples

Inmunodeficiencias
Enfermedad granulomatosa crónica
Inmunodeficiencia primaria
Déficit del tercer componente del complemento

Linfadenopatía inmunoblástica

Urticaria pigmentosa

Meningitis aséptica

Síndrome de fatiga crónica

Glucogenosis tipo Ib

Sordera neurosensorial bilateral idiopática progresiva

Patergia cutánea
En lugares de inyección, en lugares de biopsias, lugar de

colocación de catéter o venopunción, picaduras de insectos,
tras exposición solar o fotoinducido, tras radioterapia
(por carcinoma de recto y carcinoma oral), de causa exógena
(manipulación de pimientos), tras patergia a árnica,
traumatismo mecánico

Hiperabsorción

Obstrucción ureteral

TABLA VI. Síndrome de Sweet. Otras asociaciones



zo et al llamaron a esto reacción vascular neutrofílica
no necrosante73. Barnadas et al74 refieren en sus casos
de Sweet ligeros daños en los vasos de la dermis, e in-
cluso se han descrito focos de necrosis fibrinoide en los
vasos, en ausencia de microtrombos. Probablemente
esos focos de necrosis son secundarios al daño de la pa-
red vascular inducido por el flujo masivo de neutrófilos,
acompañados de la secreción de sus mediadores, pero
no representan una verdadera forma de vasculitis.

Malone et al75 revisaron las biopsias de 21 pacientes
diagnosticados de síndrome de Sweet y encontraron
vasculitis en un 29% de los casos, sobre todo en las le-
siones de larga duración, sin depósitos de inmunoglobu-
linas y complemento en las paredes de los vasos. Los
autores concluyen que la vasculitis en el síndrome de
Sweet no es un hecho primario, sino un proceso secun-
dario mediado inmunológicamente por los productos
nocivos secretados por los neutrófilos. Por ello suele
observarse más frecuentemente en las lesiones de larga
duración. La presencia de vasculitis, entonces, no debe
excluir el diagnóstico de síndrome de Sweet.

Recientemente se ha descrito una forma de presenta-
ción peculiar de vasculitis llamada vasculitis pustulosa
de las manos, donde las lesiones desde el punto de vista
clínico son indistinguibles del Sweet y la diferencia his-
tológica fundamental es la presencia de una vasculitis
franca. Hay autores que consideran esta entidad en el
espectro del síndrome de Sweet. De hecho, Galaria et
al76 presentaron 3 casos con ampollas hemorrágicas,
placas y pústulas en el dorso de las manos, cuya biopsia
reveló infiltrados neutrofílicos y leucocitoclasia, pero
sin vasculitis necrotizante. Proponen el término de der-
matosis neutrofílicas del dorso de las manos para englo-
bar estas entidades.

SÍNDROME DE SWEET Y ANTICUERPOS
ANTICITOPLASMA DE LOS NEUTRÓFILOS

Kemmet et al77, en 1991, describen que 6 de sus 7 pa-
cientes con síndrome de Sweet presentaban ANCA (an-
ticuerpos anticitoplasma de los neutrófilos) positivos.
Dos de estos enfermos tenían, además, una leucemia
mieloide crónica, y uno de ellos un carcinoma gástrico.
Los autores sugieren que los ANCA podría tener valor
diagnóstico en el síndrome de Sweet. Sin embargo, Von
der Driesch et al realizan un estudio similar en 10 casos,
y todos resultan negativos78.

Bayle et al79, en 1994, describen un síndrome de super-
posición de dermatosis neutrofílicas asociado a una
gammapatía monoclonal benigna, con C-ANCA positi-
vos. Estos autoanticuerpos eran una inmunoglobulina
monoclonal dirigida contra los antígenos neutrofílicos
citoplásmicos y los responsables de la gammapatía mo-
noclonal.

Los ANCA, que normalmente se encuentran dentro de
los neutrófilos, pueden aparecer en su superficie bajo la
actividad de algunas citocinas. Quizás las citocinas im-
plicadas en el desarrollo del Sweet en ocasiones sean
capaces de expresar los ANCA en la superficie de los
neutrófilos.

Cerca de un tercio de los enfermos con colitis ulcero-
sa, en la que se produce una infiltración neutrofílica ma-
siva de la mucosa colónica, tienen c- y p-ANCA positi-
vos. También se han descrito en un paciente con
eritema elevatum diutinum y pioderma gangrenoso79.
Hay un caso de Sweet asociado a colitis ulcerosa con 
c-ANCA positivos durante el brote, aunque, al repetir
más tarde la determinación, fueron indetectables. Estos
hechos apoyan la teoría de que en la mayoría de los ca-
sos se trata de un epifenómeno80.

Miller et al describen un caso de enfermedad de Gra-
ves en el que, tras iniciar el tratamiento con propiltiou-
racilo, desarrolló de forma simultánea un síndrome de
Sweet y p-ANCA positivo atípico. Los autores postulan
en este enfermo cierto papel patogénico de los ANCA en
el desarrollo de las lesiones de Sweet81.

Algunos autores creen que esta asociación podría su-
gerir una posible relación del síndrome de Sweet con el
espectro de las vasculitis, mientras que otros sugieren
que su presencia en enfermos de Sweet puede ser un
epifenómeno que resulta de la degranulación y la frag-
mentación de los neutrófilos82.

Un caso de granulomatosis de Wegener se presentó
con lesiones cutáneas totalmente compatibles con un
síndrome de Sweet, y con posterioridad, en un nuevo
brote, fue diagnosticado de Wegener83. Por tanto, a pe-
sar de que en la mayoría de los casos de Sweet la pre-
sencia de ANCA puede ser un epifenómeno, cuando és-
tos persisten o aparece nueva sintomatología, hay que
valorar esta posibilidad.

SÍNDROME DE SWEET Y ERITEMA NUDOSO
Las lesiones de Sweet en las extremidades inferiores

pueden hacerse clínicamente indistinguibles del eritema
nudoso.

Para algunos autores, incluido el propio Sweet, no se
trata de una verdadera asociación, sino la extensión del
infiltrado neutrofílico en el tejido celular subcutáneo
que induce una paniculitis lobular neutrofílica. Sin em-
bargo, Cooper et al84, en 1983, describió un caso en que
los infiltrados neutrofílicos estaban circunscritos sola-
mente al tejido celular subcutáneo, y posteriormente Jo-
nes Caballero et al85 comunicaron otro caso similar.

En una revisión de 30 casos de síndrome de Sweet rea-
lizada por Sitjas et al, el 30% presentaba lesiones nodula-
res en las piernas que simulaban un eritema nudoso86,
con presencia en la biopsia de una paniculitis septal gra-
nulomatosa con granulomas de Miescher, pero no una in-
filtración profunda neutrofílica, como se había descrito.

Para muchos autores, por tanto, pueden coexistir am-
bas entidades. Así, se han descrito casos de Sweet y eri-
tema nudoso sin asociaciones87,88, otros asociados a en-
fermedad de Crohn89, sarcoidosis90, un caso a infección
aguda por Borrelia burgdorferi91, un caso a infección del
tracto respiratorio superior, un caso a faringitis estrepto-
cócica y 2 casos a leucemia mieloide aguda92. Llama la
atención que casi todos los casos de sarcoidosis aguda
asociada a síndrome de Sweet se presentan con un erite-
ma nudoso y linfadenopatía mediastínica (síndrome de
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Lofgren)93, suelen acompañarse de artritis aguda y, en la
mayoría de ellos, la sarcoidosis sigue un curso benigno
(sólo se cronifican el 10-20%). Recientemente hemos vis-
to una enferma con eritema nudoso y síndrome de Sweet
asociados a una gastroenteritis por Salmonella (fig. 6).

En la revisión de 16 casos de Ginarte et al94 había un
31% de paniculitis, todas ellas diagnosticadas histológi-
camente como eritema nudoso. Dado que el eritema nu-
dos y el síndrome de Sweet comparten características
comunes, como el de tratarse de dermatosis reactivas, y
la respuesta a tratamientos similares, podría ser que los
enfermos reaccionen al mismo estímulo unas veces
como eritema nudoso y otras como síndrome de Sweet,
o incluso en un mismo enfermo, según el momento evo-
lutivo, de una manera u otra, primero como un eritema
nudoso y posteriormente como un síndrome de Sweet95.

Probablemente esta relación es mucho más frecuente
que lo referido en la bibliografía, pero la mayoría de los
casos no se biopsian.

SÍNDROME DE SWEET, CSF Y OTROS
FÁRMACOS

El primer posible caso de síndrome de Sweet asocia-
do al tratamiento con G-CSF fue descrito en 1988 en una
mujer con leucemia de células peludas y vasculitis leu-
cocitoclástica96. Los siguientes casos ya más claros de
síndrome de Sweet inducido por G-CSF fueron descritos
entre 199197 y 199398.

El hecho de que el G-CSF pueda producir un síndrome
de Sweet apoya la teoría de varios autores de que la 
secreción de ciertas citocinas, como IL-1, IL-6, IL-8 o 
G-CSF, puede tener un papel importante en la patogenia
del Sweet. De hecho se han referido en algunos casos de
Sweet asociados a mielodisplasia con valores elevados
de G-CSF e IL-6 que coinciden con las fases activas del
proceso y disminuyen al normalizarse los síntomas66.

Es un hecho conocido que las leucemias mielomono-
cíticas pueden producir G-CSF99, al igual que otras en-
fermedades hematológicas malignas97. También se han
demostrado niveles elevados de G-CSF en pacientes con
síndrome mielodisplásico.

El G-CSF produce un incremento sostenido y dosis-
dependiente de la cifra de neutrófilos circulantes, con
un incremento de las formas inmaduras. Es decir, por
una parte los precursores mieloides tienden a diferen-
ciarse y proliferar, y por otra los neutrófilos maduros
son movilizados desde los tejidos hematopoyéticos.
Pero, además, prolonga la supervivencia de los neutrófi-
los, al mismo tiempo que la quimiotaxis, la fagocitosis,
la generación de superóxido y otras funciones metabóli-
cas. Tiene, por tanto, un importante papel fisiológico en
la homeostasis de los leucocitos polimorfonucleares. La
IL-1 y el factor de necrosis tumoral alfa (TNF-α) aumen-
tan la producción de G-CSF por los macrófagos, los fi-
broblastos y las células endoteliales100.

El tratamiento con G-CSF y con GM-CSF pueden exa-
cerbar procesos autoinmunes inflamatorios preexisten-
tes, probablemente por la estimulación de la prolifera-
ción y la actividad de los neutrófilos en los sitios de
inflamación crónica.

Parece claro que los niveles aumentados de G-CSF
son de gran importancia en la patogenia del síndrome
de Sweet, por tanto que éste aparezca en enfermos tra-
tados con G-CSF es un hecho explicable. Sin embargo,
el G y GM-CSF (factor estimulante de colonias de granu-
locitos y macrófagos) son fármacos ampliamente utiliza-
dos en el tratamiento de enfermedades hematológicas
malignas, y son pocos los casos referidos de síndrome
de Sweet asociados. Deben existir, por tanto, otros fac-
tores implicados en que estos enfermos desarrollen un
síndrome de Sweet.

Hay otros muchos fármacos relacionados con el sín-
drome de Sweet, que se resumen en la tabla VII. Es cu-
rioso que varios de los fármacos que pueden inducir 
síndrome de Sweet también se hayan utilizado como po-
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Figura 6. Lesiones de síndrome de Sweet y eritema nudoso en las
extremidades inferiores de una paciente con gastroenteritis por Sal-
monella.

Antibióticos
Trimetroprim-sulfametoxazol, minociclina, nitrofurantoína

Antihipertensivos
Hidralazina (lupus inducido + síndrome de Sweet)

Antiepilépticos
Carbamacepina

Diuréticos
Furosemida

Citocinas
G-CSF

Retinoides
Ácido all-trans-retinoico (maduración neutrofílica)

AINE
Diclofenaco + exposición solar, colecoxib

ACO
Levonorgestrel/etinilestradiol

Otros
Litio, propiltiouracilo (Sweet + ANCA), diazepam, clozapina
Vacunas: bacilo de Galmette-Guerin, neumocócica, gripe

TABLA VII. Síndrome de Sweet y fármacos



sibles tratamientos en otros casos. Los criterios diag-
nósticos del síndrome de Sweet secundario a fármacos
difieren de forma mínima con los del Sweet clásico: los
criterios mayores son iguales, pero los menores son fie-
bre, relación temporal entre la toma del fármaco y la
aparición de las lesiones, y resolución de las mismas es-
pontánea o ayudada por tratamiento esteroideo tras la
suspensión del fármaco, sin recidivas.

SÍNDROME DE SWEET DE EVOLUCIÓN FATAL
Hemos incluido en este apartado aquellos casos de

síndrome de Sweet en que las manifestaciones deriva-
das del infiltrado neutrofílico de diversos órganos han
llevado al enfermo a la muerte. Podemos agruparlos se-
gún la causa de muerte:

1. Tras las lesiones cutáneas de Sweet, un niño desa-
rrolló una cutis laxa adquirida, donde la elastólisis neu-
trofílica también afectó a las paredes de la aorta, produ-
ciendo un aneurisma que lo llevó a la muerte101,102. Es
importante decir que la cutis laxa adquirida tras lesiones
de Sweet sólo se ha descrito en niños, generalmente con
lesiones de morfología anular o policíclica, y se denomi-
na síndrome de Marshall. Otro caso descrito con poste-
rioridad, en un varón de 16 meses, también tuvo una
evolución mortal, pero en este caso por una sepsis por
Pseudomonas103. Este niño presentaba además un défi-
cit de α1-antitripsina, que facilita la destrucción de la
elastina y favorecería el desarrollo de la cutis laxa.

2. Un varón de 78 años con síndrome de Sweet evolu-
cionó a un pioderma gangrenoso. El paciente sufrió em-
peoramiento progresivo y murió. La necropsia deter-
minó una cirrosis criptogenética con una infiltración
hepática neutrofílica14.

3. Un paciente con mielodisplasia grave desarrolló un
síndrome de Sweet de gran intensidad que le llevó a la
muerte104.

4. Un varón de 60 años con una leucemia mielobástica
desarrolló un síndrome de Sweet con miositis, paniculi-
tis y fascitis asociada con la subsiguiente fibrosis. El pa-
ciente murió, y la autopsia demostró un infarto de mio-
cardio, una aortitis aguda segmentaria y alteraciones
cutáneas y musculares cicatriciales relacionadas con su
síndrome de Sweet105.

5. Un paciente varón de 64 años estaba afectado de
anemia refractaria que se acompañó de un intenso sín-
drome de Sweet. El infiltrado neutrofílico afectó de ma-
nera masiva (demostrado en la necropsia) al miocardio
y al sistema de conducción ventricular, hechos que lle-
varon a la muerte del paciente.

En resumen, cuando se diagnostica un enfermo de
síndrome de Sweet no es suficiente realizar el trata-
miento adecuado para resolver el cuadro: hay que deter-
minar las enfermedades a las que puede estar asociado,
realizar un estudio concomitante para intentar determi-
nar la causa y, en muchas ocasiones, establecer una es-
trecha vigilancia, ya que hay enfermedades de gran im-
portancia que pueden aparecer con posterioridad.
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