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RESUMEN

La extravasacion de quimioterapicos
vesicantes constituye una complicacion
infrecuente, aunque potencialmente grave,
de Ila administracion intravenosa de
antineoplasicos. La doxorrubicina, una
antraciclina con conocido  potencial
citotéxico, puede producir dafio tisular
progresivo con eritema, dolor, edema,
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formacion de flictenas, ulceracion, necrosis
y fibrosis.

Presentamos el caso de una mujer de 73
afios con diagndstico de mieloma multiple,
en tratamiento con vincristina, doxo-
rrubicina y dexametasona, que durante la
infusién  periférica de  doxorrubicina
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presentd dolor intenso y eritema en el
pliegue antecubital izquierdo, compatible
con extravasacion. La ecografia de piel y
partes blandas evidenci6 aumento del
espesor hipodérmico, alteracion del patrén
lobulillar, edema tisular, areas hipoecoicas
irregulares compatibles con licuefaccién
grasa y leve aumento de la vascularizacion
al Doppler, sin compromiso fascial ni
muscular. La biopsia incisional informo

paniculitis septolobulillar  tipo lipo-
dermatoesclerosis, compatible con
extravasacion de farmacos

guimioterapicos. Debido a la persistencia y
caracter nodular de la lesién, se realizd
exéresis completa por cirugia plastica, con
evolucion favorable.

Este caso destaca una forma poco habitual
de presentacion pseudotumoral de
paniculitis secundaria a extravasacion de
doxorrubicina y subraya la importancia de
la correlacion clinica, ecografica e
histopatoldgica para el diagndstico vy
manejo oportuno.

Palabras claves: paniculitis,
doxorrubicina, extravasacion de materiales
terapéuticos y diagnosticos, mieloma
multiple

ABSTRACT

Extravasation of vesicant chemo-
therapeutic agents is a rare but potentially
serious complication of intravenous
administration of antineoplastic drugs.
Doxorubicin, an anthracycline with well-
known cytotoxic potential, can cause
progressive tissue damage characterized
by erythema, pain, edema, Dblister
formation, ulceration, necrosis, and
fibrosis.

We present the case of a 73-year-old
woman diagnosed with multiple myeloma,
who was being treated with vincristine,
doxorubicin, and dexamethasone. During a
peripheral infusion of doxorubicin, she
developed severe pain and erythema in the
left antecubital fold, consistent with
extravasation. Ultrasound of the skin and
soft tissues revealed increased hypodermal

thickness, an altered lobular pattern, tissue
edema, irregular  hypoechoic areas
consistent with fat liquefaction, and mild
increased vascularity on Doppler imaging,
with no fascial or muscular involvement.
The incisional biopsy revealed
lipodermatosclerosis-type septolobular
panniculitis, consistent with chemotherapy
drug extravasation.

Due to the persistence and nodular nature
of the lesion, complete excision was
performed via plastic surgery, with a
favorable outcome.

This case highlights an unusual form of
pseudotumoral presentation of panniculitis
secondary to doxorubicin extravasation and
underscores the importance of clinical,
ultrasound, and histopathological
correlation for timely diagnosis and
management.

Keywords: panniculitis, doxorubicin,
extravasation of therapeutic and diagnostic
agents, multiple myeloma

INTRODUCCION

La extravasacion de agentes anti-
neoplasicos constituye una complicacion
infrecuente, aunque potencialmente grave,
de la administracion intravenosa de quimio-
terapia. Su relevancia clinica depende del
tipo de farmaco, volumen extravasado,
localizacidon anatdmica, tiempo transcurrido
hasta el diagndstico y medidas terapéuticas
instauradas. Los agentes vesicantes
pueden inducir dafio tisular progresivo, con
dolor, eritema, edema, formacion de
flictenas, ulceracion, necrosis cutanea y
compromiso  funcional del miembro
afectado (2,

La doxorrubicina es wuna antraciclina
ampliamente utilizada en oncologia, con
actividad antitumoral mediada princi-
palmente por intercalacion del ADN,
inhibicién de la topoisomerasa II vy
generacion de radicales libres, efectos que
explican tanto su actividad antitumoral
como su potencial citotéxico sobre tejidos
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sanos cuando ocurre extravasacion G4, A
diferencia de los farmacos irritantes, las
antraciclinas pueden generar lesiones
tisulares con evolucion clinica que puede
extenderse durante dias o semanas 33,

Las manifestaciones cutaneas posteriores a
la extravasacion pueden simular
infecciones de partes blandas, necrosis,
celulitis, abscesos o incluso lesiones
tumorales, lo que plantea un desafio
diagnostico (), La ecografia cutanea y de
partes blandas permite valorar la extension
del compromiso, la presencia de edema,
colecciones, licuefaccion grasa,
vascularizacién y afectacién de planos
profundos. La correlacion clinico-patoldgica
resulta fundamental cuando la lesion
persiste o adopta una morfologia nodular o
tumoral ©:7),

Presentamos el caso de una paciente con
mieloma multiple que desarrollé una
paniculitis septolobulillar  tipo lipo-
dermatoesclerosis secundaria a
extravasacion de doxorrubicina, con
evolucion inicial ulcerativa y posterior
aparicion de una tumoracion sdlida en el
sitio afectado.

CASO CLINICO

Paciente de sexo femenino de 73 afos, con
diagnéstico de mieloma multiple, sin
antecedentes personales de diabetes
mellitus, insuficiencia venosa crdénica ni
vasculopatia periférica previa, se
encontraba en tratamiento quimioterapico
con esquema VAD (vincristina 0,4 mg/dia
IV continua dias 1 a 4, doxorrubicina 9
mg/m?2/dia IV continua dias 1 a 4 vy
dexametasona 40 mg/dia VO dias 1 a 4).
Durante uno de los ciclos, mientras recibia
infusion intravenosa de doxorrubicina en
miembro superior izquierdo, presentd dolor
intenso y eritema marcado en la regién del
pliegue antecubital, compatible clini-
camente con extravasacién del farmaco.

Como conducta inicial inmediata, se
suspendid la infusion. No fue posible aspirar
contenido a través de la via periférica por

colapso del acceso venoso, procediéndose
a su retiro. Se aplicaron compresas frias
locales (20 minutos cada 6 horas durante
48 horas) y se indicd la elevacion del
miembro afectado. No se administro
dexrazoxano ni dimetilsulféxido (DMSO)
topico por falta de disponibilidad inmediata
en el centro asistencial. Tampoco fue
posible precisar con exactitud el volumen
total extravasado. En la fase inicial se
observd una placa eritematosa dolorosa,
asociada a tumefaccién del miembro
afectado. Con el transcurso de los dias, la
lesion evoluciond con formacion de una
flictena sobre el area comprometida, que
posteriormente se erosiond y ulcerd. Al mes
de la extravasacion, la Ulcera presenté
resolucidon progresiva; sin embargo, en el
mismo sitio comenzé a desarrollarse una
tumoracién sdlida, elastica, poco mdévil, de
crecimiento progresivo, localizada en el
pliegue antecubital izquierdo, de
aproximadamente 5 cm de didmetro (figura
1).

Ante la persistencia y crecimiento de la
lesion, se solicitd ecografia dermatologica
de piel y partes blandas. El estudio informd
lesion localizada en pliegue antecubital
izquierdo, con aumento importante del
espesor de la hipodermis y alteracion del
patron lobulillar. Se identificaron edema
tisular y areas hipoecoicas irregulares
compatibles con licuefaccion grasa, ademas
de leve aumento de la vascularizacién al
Doppler color. No se evidencié compromiso
de fascia ni musculatura, y los vasos
regionales se encontraban permeables. Los
hallazgos fueron compatibles con paniculitis
secundaria, probablemente relacionada con
extravasacion de quimioterapico vesi-
cante, en este caso doxorrubicina.

Se realizd biopsia incisional de la lesién. El
estudio histopatoldgico informd paniculitis
septolobulillar tipo lipodermatoesclerosis,
compatible con extravasacién de farmacos
quimioterapicos (figura 2). No se
describieron  hallazgos sugestivos de
neoplasia cutanea ni compromiso infeccioso
especifico.
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Figura 1. Vista interna y externa de la tumoracion.

Figura 2: Tincidon con hematoxilina - eosina. Paniculitis de predominiio lobulillar con fibrosis septal y
cambios lipomembranosos focales del tejido adiposo, con escaso infiltrado inflamatorio acompafiante. A)

x10. B) x40.

Con el diagnéstico de paniculitis secundaria
a extravasacion de doxorrubicina y ante el
caracter persistente y sintomatico de la
lesion, la paciente fue derivada al servicio
de cirugia plastica. Se realiz6 la exéresis
completa de la tumoracion, sin
complicaciones intra o posquirurgicas. En el
seguimiento a los 6 meses del
procedimiento, la paciente no presento
signos de recurrencia local, ni déficit
funcional, con alta satisfaccion con el
resultado estético y sintomatico.

DISCUSION

La extravasacion de quimioterapicos
representa una urgencia oncoldgica local.
Aunque su incidencia global es baja, su
impacto puede ser considerable, espe-
cialmente cuando involucra farmacos
vesicantes como las antraciclinas (2, La
doxorrubicina, por su capacidad de
intercalarse en el ADN e inducir dano
celular directo, puede producir una lesion
tisular progresiva, aun luego de suspendida
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la administracion intravenosa 4. Este
comportamiento explica que las lesiones
por extravasacién de antraciclinas puedan
evolucionar de manera diferida, con
inflamacion persistente, necrosis grasa,
ulceracion vy fibrosis.

En el caso presentado, la cronologia clinica
fue altamente sugestiva: dolor y eritema
intensos durante la infusion de
doxorrubicina, seguidos por tumefaccion,
formacién de flictena, erosién, ulceracién y
posterior desarrollo de una tumoracion
solida en el mismo sitio anatémico. Esta
evolucion en dos tiempos, primero
inflamatoria-ulcerativa y luego nodular-
pseudotumoral, constituye un elemento
distintivo del caso. La presentacién como
masa soélida de 5 cm obligd a descartar
otras posibilidades diagndsticas, incluyendo
infeccién organizada, absceso, trombo-
flebitis, hematoma, paniculitis de otra
etiologia, reaccién a cuerpo extrafio y
neoplasia de partes blandas.

La ecografia cutanea fue particularmente
util para delimitar el proceso. El aumento
del espesor hipodérmico, la pérdida del
patrén lobulillar, el edema tisular y las
areas hipoecoicas irregulares compatibles
con licuefaccién grasa orientaron hacia un
proceso inflamatorio del tejido celular
subcutaneo. La ausencia de compromiso
fascial o muscular y la permeabilidad de los
vasos regionales ayudaron a excluir
complicaciones profundas, como fascitis
necrotizante, trombosis vascular (o]
infiltracion muscular. Estos hallazgos
apoyaron el diagnéstico de paniculitis
secundaria a injuria quimica.

Desde el punto de vista histopatoldgico, las
paniculitis se clasifican segun el predominio
del compromiso septal, lobulillar o mixto, y
segln la presencia o ausencia de vasculitis
(67), En esta paciente, la biopsia mostrd una
paniculitis  septolobulillar  tipo lipo-
dermatoesclerosis. La lipoderma-
toesclerosis se considera una paniculitis
esclerosante o fibrosante, clasicamente
asociada a insuficiencia venosa crdénica en
miembros inferiores; sin embargo, un
patrén histoldgico similar puede observarse

como respuesta final comudn a injurias
inflamatorias crénicas del tejido
subcutdneo @), En este contexto, la
correlaciéon con el antecedente inmediato
de extravasacién de doxorrubicina permite
interpretar los hallazgos como secundarios
a dafio quimico por quimioterapia.

La literatura reciente enfatiza que las
lesiones por extravasacion pueden simular
infecciones severas de partes blandas y
conducir a tratamientos antibidticos,
desbridamientos o intervenciones extensas
si no se reconoce el antecedente causal (3,
En nuestro caso, la presentacién
pseudotumoral afiade otra dimensidn
diagnédstica, ya que la masa residual
posterior a la fase ulcerativa pudo sugerir
una lesion neoplasica o una complicacion
organizada de partes blandas. Por ello, la
biopsia resulto indispensable para
confirmar la naturaleza de la lesion.

El manejo de la extravasacidon de agentes
guimioterapicos debe ser precoz vy
protocolizado. Las recomendaciones
actuales incluyen suspender de inmediato
la infusion, mantener el acceso venoso
inicialmente para intentar aspirar el
farmaco residual, delimitar el area
comprometida, elevar el miembro, aplicar
medidas locales segun el agente implicado
y considerar antidotos especificos. En el
caso de las antraciclinas, se recomienda el
uso de dexrazoxano intravenoso
administrado dentro de las primeras 6
horas postevento (dosis recomendada de
1000 mg/m2 en losdias 1y 2, y 500 mg/m2
en el dia 3, hasta un maximo de 2000
mg/dia). En este caso, la falta de
administracion  del antidoto  estuvo
condicionada por la indisponibilidad del
farmaco, situacién frecuente en diversos
entornos asistenciales que limita las
opciones terapéuticas a medidas de soporte
local y, en fases tardias o fibrosantes, al
tratamiento quirurgico ©:10.11),

La particularidad de este caso radica en la
evolucion hacia una tumoracion solida
secundaria a paniculitis septolobulillar tipo
lipodermatoesclerosis, posterior a una
extravasacion documentada de doxo-
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rrubicina. Esta forma de presentacién es
poco habitual y subraya la importancia de
integrar la historia oncoldgica, el evento de
extravasacion, la ecografia de partes
blandas y la histopatologia.

Al tratarse del reporte de un caso unico, los
hallazgos estan sujetos a los sesgos de
seleccion y publicacién inherentes a este
disefo, lo que impide determinar Ila
frecuencia de esta complicacion o
establecer causalidad generalizable.
Asimismo, el «curso clinico se vio
condicionado por la indisponibilidad de
rescate farmacoldgico precoz con
dexrazoxano. Sin embargo, la principal
fortaleza de este trabajo radica en la
caracterizacién clinica, ecografica e histo-
patoldgica integral de una presentacion
pseudotumoral infrecuente.

En conclusion, la extravasaciéon de
doxorrubicina puede producir dafio cutaneo
y subcutdneo progresivo, con ulceracion
inicial y posterior respuesta inflamatoria-
fibrosante pseudotumoral. La ecografia
dermatoldgica permite valorar la extension
y naturaleza del compromiso hipodérmico,
mientras que la biopsia confirma el
diagnéstico 'y descarta diagnodsticos
diferenciales relevantes. El reconocimiento
temprano de esta complicacion vy el
abordaje multidisciplinario entre oncologia,
dermatologia, anatomia patoldgica vy
cirugia plastica son esenciales para reducir
la morbilidad y preservar la funcién del
miembro afectado.
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