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RESUMEN

La paniculitis pancredtica es una complicacion poco comin de cier-
tas enfermedades pancredticas, resultado de la necrosis por licuefaccion
del tejido celular subcutaneo, y que en ocasiones puede constituir el pri-
mer indicio de una patologia pancredtica. Presentamos un caso en el que
las lesiones de paniculitis pancredtica precedieron en varios dias a una
reagudizacién de una paniculitis pancredtica crénica ya conocida.

PALABRAS CLAVE: Paniculitis pancreatica. Pancreatitis aguda. Pan-
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ABSTRACT

Pancreatic panniculitis is an uncommon complication of pancreatic
disease, which is characterized by liquefactive necrosis of the subcuta-
neous fat and may constitute the first evidence of a pancreatic illness.
Herein, we report a case where cutaneous lesions of pancreatic disease
were recognized prior to detection of an acute episode of a known chron-
ic pancreatitis.
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INTRODUCCION

La paniculitis pancredtica es una manifestacién cutdnea
rara de diversas enfermedades pancredticas, caracterizada por
la presencia de nddulos eritemato-violdceos y dolorosos, que
resultan de la necrosis por licuefaccién del tejido celular sub-
cutdneo. Es imprescindible un alto indice de sospecha para
diagnosticar esta dermatosis, ya que, a pesar de que sus
hallazgos histopatolégicos son tipicos, clinicamente puede ser
indistinguible de otras formas de paniculitis mds comunes,
como el eritema nudoso. Debido a que las lesiones cutdneas
pueden preceder al diagndstico de enfermedad pancredtica en
un porcentaje importante de casos, la confirmacién diagndsti-
ca de esta paniculitis debe ir seguida de un despistaje de enfer-
medad sistémica subyacente, incluso en pacientes asintomati-
cos, mediante determinacién de niveles enzimadticos en el
suero y pruebas de imagen. Ademads, si existe clinica sistémi-
ca acompafante, es preciso descartar una afeccién diseminada
del tejido graso, ya que en ese caso el prondstico del paciente
empeora de forma sustancial. Todo ello justifica su caracteri-
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zacién como una entidad individualizada, que no s6lo debe
ser conocida por dermatdlogos, ya que el diagndstico rdpido
del problema sistémico subyacente permitird establecer un
tratamiento adecuado y minimizar el riesgo de complicacio-
nes posteriores.

CASO APORTADO

Varén de 51 afios que acudié a las consultas de Dermatologia por
presentar desde hacfa 6-7 dias lesiones nodulares, eritemato-violdce-
as y dolorosas en las piernas y el dorso de pies, acompafiadas de hin-
chazén de los tobillos (Fig. 1). El paciente presentaba un buen estado
general, sin otra clinica acompafiante. Entre sus antecedentes perso-
nales destacaban tres episodios de pancreatitis aguda secundaria a
etilismo crénico, el dltimo hacfa un afio. En la colangio-resonancia
magnética realizada en aquel momento se habia detectado una pan-
creatitis crénica, asi como dos pseudoquistes pancredticos, por lo que
estaba en seguimiento por el Servicio de Digestivo. Se realizé biop-
sia cutdnea y estudio analitico y se inicié tratamiento con antiinfla-
matorios no esteroideos y omeprazol. La histopatologia de una de las
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Fig. 1.

lesiones cutdneas mostré un intenso infiltrado inflamatorio en el
lobulillo graso constituido por polimorfonucleares neutréfilos, jabo-
nes secundarios a necrosis grasa y dreas de hemorragia (Fig. 2). El
estudio analitico evidencié valores de amilasa pancredtica de 469
UI/L. Ante estos hallazgos, compatibles con el diagndstico de pani-
culitis pancredtica, se procedié al ingreso del paciente para estudio y
vigilancia de una posible reagudizacion de su pancreatitis crénica. La
evolucién de las lesiones cutdneas fue buena, a pesar de que el
paciente habia suspendido el tratamiento antiinflamatorio por epigas-
tralgia. Sin embargo, la epigastralgia no remitié e incluso se hizo

Fig. 2

mads continua e intensa, acompaiiandose posteriormente de nduseas y
vomitos. La clinica y niveles de amilasa se controlaron durante el
ingreso mediante medidas conservadoras, pero en la tomografia
computerizada (TC) de control se observé un aumento del tamafio de
la cabeza del pancreas, con dilatacién del conducto de Wirsung, des-
truccién parcial de la gldndula pancredtica, adenopatias peripancred-
ticas, celfacas y del ligamento gastrohepdtico, junto a trombosis de la
vena porta, que requirié tratamiento anticoagulante. Al cabo de 5
meses del diagndstico de la paniculitis pancredtica, la TC de control
informé de la resolucion de la patologia pancredtica, con transforma-
cién cavernomatosa portal y persistencia de pequefias adenopatias
sin significado patolégico claro, por lo que el cuadro se interpretd
finalmente como una reagudizacién de su pancreatitis cronica.

DISCUSION

Aunque durante muchos afios esta forma de paniculitis
fue clasificada como una variante de la enfermedad idiopética
de Weber-Christian, el mejor conocimiento de la misma ha
permitido diferenciarla del conjunto de paniculitis lobulillares
idiopaticas (1). La necrosis subcutdnea es una complicacién
rara y frecuentemente mortal de la enfermedad pancredtica
(2), que se presenta en un 2-3% de estos pacientes (3). La
mayoria de los casos aparecen entre la 4* y 6* década de la
vida. Generalmente los casos asociados a mayor edad son los
secundarios a un carcinoma pancredtico. En cuanto al sexo,
parece existir un predominio en varones, con una relacién 5:1
en los casos asociados a carcinoma pancredtico (4). Cuando el
sindrome se asocia con pancreatitis, la relacién hombres
mujeres baja a 3:1.

Clinicamente la enfermedad se manifiesta con nddulos
subcutdneos eritemato-edematosos, a veces dolorosos, locali-
zados preferentemente en las porciones distales de las piernas,
alrededor de las rodillas y tobillos. Otras localizaciones referi-
das son el abdomen, el térax, los brazos e incluso el cuero
cabelludo (4). Las lesiones pueden ser solitarias (5) o agrupar-
se en racimo. Pueden fluctuar y ulcerarse espontidneamente,
liberando un material oleoso, resultado de la licuefaccion de
los adipocitos. Las lesiones involucionan generalmente en
semanas, dejando una hiperpigmentacion residual, aunque
pueden persistir mientras la alteracién pancredtica subyacente
no se trate.

En los pacientes con carcinoma de pdncreas el curso suele
ser mas crénico y persistente, con frecuentes recidivas, ulcera-
ciones y afectaciéon de mayor superficie cutdnea (2,3,5). La
necrosis grasa puede afectar al tejido graso abdominal y visce-
ral, incluyendo el omento y el peritoneo (6), asi como a la gra-
sa periarticular, intramedular e incluso del sistema nervioso
central, causando focos de desmielinizacién de predominio
perivascular (7). En los casos mds graves las lesiones cutineas
se asocian con otros sintomas y signos sistémicos, como fie-
bre, dolor abdominal, poliartritis inflamatoria, ascitis, trombo-
sis mesentérica y derrame pleural y/o pericardico. Las com-
plicaciones mds frecuentemente descritas son la fiebre (50%
de los casos), la artritis (30%) y las serositis (25%) (7). La
asociacion de poliartritis, nddulos subcutaneos y eosinofilia se
conoce como triada de Schmid y se asocia a mal prondstico
(3).

La paniculitis es el sintoma de presentacion de la enferme-
dad pancredtica en el 40% de los casos (2,7), porcentaje que
se eleva a un 68% en los casos asociados a carcinoma de pédn-
creas (7) y puede preceder a su deteccion en 1-7 meses.
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La paniculitis pancredtica aparece generalmente en el con-
texto de una pancreatitis aguda o crénica (2), cuyos principa-
les mecanismos etioldgicos son el alcohol, la colelitiasis y el
trauma. El carcinoma pancredtico (2,8) es también una asocia-
cion frecuente, principalmente el tipo acinar (3,6) aunque
también se han descrito casos secundarios a carcinomas duc-
tales e incluso insulares (9). Otras causas menos frecuentes
son el pancreas divisum, los pseudoquistes pancredticos, las
fistulas vasculopancredticas y los farmacos (5) (corticoides,
sulfasalazina, tiazidas, anticonceptivos orales, sulindaco, aza-
tioprina, furosemida, ciclosporina, antimoniato de meglumi-
na...). La paniculitis asociada a enfermedad pancredtica se ha
descrito, ademads, en pacientes con LES (10), en trasplantados
renales (11,12), y en un paciente con primoinfeccién por VIH
y sindrome hemofagocitico (13). Sin embargo, existen algu-
nos casos en los que no se ha podido demostrar enfermedad
pancredtica, a pesar de detectarse niveles altos de lipasa sérica
de origen desconocido en el suero. En un paciente con niveles
altos de amilasa, la paniculitis pancreatica fue atribuida a un
carcinoma hepatocelular. Los autores concluyeron que el car-
cinoma pudo comprimir al pancreas o causar una inflamacién
reactiva del mismo, que provocase una liberacién masiva de
enzimas pancredticas (14).

En cuanto a la patogenia, se ha propuesto que las enzimas
pancredticas liberadas desde el pancreas inflamado a la san-
gre, son las responsables de la necrosis del tejido celular sub-
cutdneo (5). Se han encontrado niveles elevados de amilasa y
lipasa en el suero, en la orina, en las lesiones cutdneas y en el
aspirado de los liquidos pleural, pericardico y ascitico, incluso
en ausencia de enfermedad pancredtica demostrable. La acti-
vidad de la lipasa parece la mas relevante en la produccién de
las lesiones de paniculitis, ya que hay casos en los que se han
documentado niveles de amilasa normales (6). Ademads, la
demostraciéon de su presencia en los adipocitos necroticos
mediante técnicas de inmunohistoquimica con anticuerpos
monoclonales anti-lipasa confirma el papel que esta enzima
desempefa en la etiopatogenia de la enfermedad (15). Sin
embargo, el hecho de que la paniculitis pancredtica sea una
manifestacion cutdnea rara mientras que los niveles elevados
de lipasa en las pancreatitis sean frecuentes, hace pensar en
que debe haber implicado mds factores etioldgicos (4,5,16).
Zellman (16) y previamente Potts (4) propusieron que seria
necesario un dafio previo de la pared de los vasos sanguineos,
por una infeccién que causara edema e inflamacién (16) o por
un mecanismo inmunolégico mediado por inmunocomplejos
(4), para explicar el paso de las enzimas pancredticas al tejido
graso subcutdneo. Ademds, la implicaciéon de otros factores
etioldgicos todavia no conocidos se apoya por el fracaso de
las investigaciones in vitro realizadas con el objetivo de
reproducir la necrosis grasa en tejido subcutdneo normal,
cuando éste se incuba con sueros ricos en enzimas pancredti-
cas, y por la publicacién de casos de paniculitis con niveles de
lipasa normales. La estasis venosa podria favorecer estos
mecanismos, ya que se incrementaria el tiempo de contacto
con las enzimas pancredticas en circulacion, lo que explicaria
la predileccién que muestran estas lesiones por las extremida-
des inferiores.

Los estudios analiticos detectan alteraciones en practica-
mente todos los casos, incluyendo leucocitosis, eosinofilia,
hiperlipasemia e hiperamilasemia (7). Hay que tener en cuen-
ta que las elevaciones enzimdticas pueden ser temporales,

intermitentes o no producirse. En esos casos se puede recurrir
a la medicién de los niveles de enzima en orina o al aclara-
miento de amilasa/creatinina (7). La eosinofilia periférica es
frecuente en los pacientes con carcinomas pancredticos aso-
ciados (3).

La anatomia patoldgica presenta hallazgos patognomoéni-
cos. Se observa una paniculitis preferentemente lobulillar
sin vasculitis asociada a la presencia de las caracteristicas
“células fantasmas” que pueden presentar microcalcificacio-
nes que aparecen como un material basofilico y finamente
granular (5,17). Ball y cols. han sugerido que el hallazgo
mds temprano es una paniculitis septal resultado del dafio de
las paredes vasculares localizadas en los septos (18). Las
“células fantasmas” corresponden a membranas celulares
residuales de los adipocitos parcialmente digeridos por las
enzimas pancredticas, mientras que las calcificaciones dis-
tréficas presentes en sus citoplasmas se han relacionado con
la saponificacién de dcidos grasos libres liberados tras la
hidrélisis enzimatica de los triglicéridos presentes en el teji-
do adiposo (17).

Clinicamente las lesiones de paniculitis pancredtica son
inespecificas y pueden imitar a las vasculitis por hipersensibi-
lidad, a la panarteritis nudosa cutdnea, a una tromboflebitis
superficial y a diversas formas de paniculitis (paniculitis
infecciosa, vasculitis nodular, eritema nudoso...). Sin embar-
g0, la tendencia de los nédulos a la ulceracion y a la descarga
de un material oleoso junto a la presencia de sintomas sistémi-
cos como fiebre, poliartritis y dolor abdominal deben orientar-
nos al diagnéstico de paniculitis pancredtica.

La paniculitis pancredtica se resuelve con el tratamiento
de la enfermedad subyacente (3). Hasta que éste no sea posi-
ble, se deben adoptar medidas de soporte encaminadas a ali-
viar el dolor y el edema mediante analgesia, reposo, elevacion
y compresién de las piernas. En las alteraciones del drenaje
biliar causadas por pancreatitis cronica, pseudoquistes o fistu-
las, la resolucidn de los sintomas se conseguird tras la coloca-
cién de un stent en el conducto pancreatico o realizacién de
cirugia de bypass biliar (6). Si la causa es de origen tumoral,
serd necesaria la extirpacion quirtirgica del carcinoma para
lograr la curacién temporal de la paniculitis (6). La correccién
quirdrgica de una malformacion pancredtica también resolve-
ré el cuadro cutdneo. El octreétido, un polipéptido similar a la
somatostatina, se utiliza con el fin de inhibir la produccién de
enzimas pancredticas (6).

El prondstico de la paniculitis pancredtica depende de la
enfermedad de base y en ultimo término de la extension de la
necrosis grasa a otras estructuras (articulaciones, hueso, pleu-
ra...) (7). Las artralgias, los derrames y las serositis también
se han asociado a mal prondstico (4), asi como la triada de
Schmid (3).

En resumen, debemos pensar en una paniculitis pancreati-
ca ante la presencia de nédulos subcutdneos en combinacién
con fiebre, poliartritis y/o serositis. La sospecha o confirma-
cién de esta entidad nos obliga a descartar una enfermedad
pancredtica, incluso en aquellos pacientes asintomaticos. En
el caso de enfermos pancredticos ya conocidos, la aparicién
de esta dermatosis puede indicar una reagudizacién de un cua-
dro crénico, como ocurrié en nuestro paciente, una disemina-
cién de un carcinoma de pancreas o bien una necrosis grasa
diseminada. En cualquiera de estos supuestos, el prondstico
del paciente se ensombrece.
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