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Tromboflebitis superficial migratoria: revisién clinica
e histologica de 8 casos

C. Laguna, V. Alegre y A. Pérez

Servicio de Dermatologia. Hospital General Universitario de Valencia. Valencia. Espana.

Introduccion. La tromboflebitis superficial migratoria (TSM) o tromboflebitis igrans se caracteriza
por episodios recurrentes de trombosis segmentaria de las venas superficiales de los miembros y el tronco. La
TSM se ha asociado con diversas enfermedades sistémicas que deben tenerse en cuenta a la hora de evaluar al

paciente.

Material y métodos. Desde 1997 hasta 2007, 8 pacientes con TSM fueron estudiados en el Hospital General
Universitario de Valencia. Se revisaron las caracteristicas clinicas e histopatoldgicas, asi como las enfermedades

asociadas.

Resuitados. La presentacion clinica mds frecuente fue en forma de nédulos dolorosos recurrentes en las extremi-
dades inferiores, similar a un eritema nodoso. Otras localizaciones fueron el abdomen y el tronco. Sélo en un
caso el diagnéstico clinico fue de TSM. Otros diagnésticos clinicos fueron celulitis, linfangitis, vasculitis no-
dular o panarteritis nodosa. Las caracteristicas histolégicas fueron compatibles con tromboflebitis superficial, y
la tincién con orceina mostré ausencia de la limina eldstica interna en todos los casos. En ninguno se demos-
tré asociacién con una neoplasia oculta. En 2 casos existian antecedentes de enfermedad de Buerger y otro
aparecié en el contexto de una fiebre de origen desconocido.

Conclusion. El reconocimiento de la TSM es importante por su posible asociacion con enfermedades sistémicas,
incluyendo el cdncer. En nuestra serie fuimos incapaces de encontrar una enfermedad asociada en la mayoria de
los casos. Sin embargo, y dado que el cincer se puede manifestar entre meses e incluso afios después de la apa-
ricién de la T'SM, es necesario el seguimiento de los pacientes.

Palabras clave: tromboflebitis superficial migratoria, tromboflebitis 7igrans, enfermedad de Mondor, signo

de Trousseau.

Introduction. Superficial migratory thrombophlebitis (SMT) or thrombophlebitis migrans is charac-
terized by recurrent episodes of localized thrombosis of the superficial veins in the limbs and trunk. It has been
associated with various systemic diseases that should be taken into consideration when assessing the patient.
Material and methods. Between 1997 and 2007, 8 patients with SMT were seen at Hospital General
Universitario de Valencia in Valencia, Spain. We review the clinical features and histopathology, along with the
associated diseases.

Results. The most common clinical presentation was with painful nodules mimicking erythema nodosum on
the lower extremities. Other sites were on the abdomen and trunk. Only in 1 case was SMT diagnosed
clinically. In other cases, the clinical diagnoses were cellulitis, lymphangitis, nodular vasculitis, and panarteritis
nodosa. The histologic characteristics were compatible with superficial thrombophlebitis, and orcein staining
revealed the internal elastic lamina to be absent in all cases. No evidence of an occult tumor was found in any of
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the cases. Two cases had a history of Buerger disease and in another the condition presented in association with

a fever of unknown origin.

Conclusion. The possible association of SMT with systemic diseases, including cancer, makes its diagnosis
important. In our case series we did not find evidence of associated disease in the majority of cases. However,
since cancer can manifest months and even years after the appearance of SMT, follow-up is necessary in these

patients.

Key words: superficial migratory thrombophlebitis, thrombophlebitis migrans, Mondor disease, Trousseau

sign.

La tromboflebitis superficial migratoria (TSM) o trombo-
flebitis migrans se caracteriza por episodios recurrentes de
trombosis segmentaria que afecta a las venas superficiales
de las extremidades y el tronco. La T'SM se ha asociado
con diversas enfermedades sistémicas que deben conside-
rarse cuando se realiza el estudio del paciente.

El presente trabajo refleja la experiencia del servicio de
Dermatologia del Hospital General Universitario de Va-
lencia entre los afios 1997-2007 a través de una serie de
8 pacientes.

Se llevé a cabo una busqueda de los pacientes diagnostica-
dos de TSM en el departamento de Dermatologia del

Hospital General Universitario de Valencia desde enero
de 1997 hasta abril de 2007.

Se recogieron de forma sistematica los siguientes datos a
partir de la historia clinica del paciente: edad y sexo, apa-
riencia clinica, diagnéstico clinico, pruebas complementarias
realizadas y enfermedades asociadas en cada caso. Asimismo
se reevaluaron todas las biopsias, analizindose las caracte-
risticas de la epidermis, de la dermis papilar, el tipo de infil-
trado que afectaba a la pared vascular, la existencia de un
trombo organizado, de hemorragia y el estado de la grasa cir-
cundante. Se realiz6 tincién con orceina en todos los casos.

Los resultados obtenidos se resumen en las tablas 1y 2.
Se incluyeron un total de 8 pacientes, 5 hombres y
3 mujeres, con una edad media de 52 afios (rango 39-60).

Datos epidemioldgicos, presentacion clinica y enfermedades asociadas

Caso Sexo/edad Presentacion clinica

1 V/60 Placas eritematosas dolorosas
en los miembros inferiores
2 M/45 Nodulos eritematosos infraumbilicales
de disposicion lineal recurrentes
3 V/57 Placas eritematosas calientes
en el pie derecho
4 V/47 Lesién eritematosa lineal
en la pared toracica
5 V/52 Nodulos recurrentes dolorosos
en los miembros inferiores
6 M/60 Placa dolorosa pretibial
7 M/39 Noédulos eritematosos dolorosos de
distribucion lineal en la pierna derecha
8 V/58 No6dulos eritematosos dolorosos de

distribucion lineal en la pierna derecha

M: mujer; V: varén.

Diagnéstico clinico Enfermedades asociadas

Periarteritis nodosa Tromboangeitis

obliterante
Tromboflebitis superficial No enfermedades
migratoria asociadas
Celulitis Insuficiencia venosa
periférica
Linfangitis No enfermedades

asociadas

Insuficiencia venosa
periférica

Vasculitis nodular

Eritema nodoso Fiebre de origen desconocido.
Hepatopatia por virus C
en tratamiento con interferén

y ribavirina

No enfermedades
asociadas

Eritema nodoso

Eritema nodoso Tromboangeitis

obliterante
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Caracteristicas histopatoldgicas

Epidermis  Dermis papilar  Infiltrado de la Trombo Infiltrado Grasa Orceina
pared vascular organizado perivascular  circundante
1 Atrofia Proliferacion Histiocitos - Histiocitos  Fibrosis septal Ausencia
de capilares Células Células de la lamina
con gruesa gigantes gigantes elastica
membrana interna
basal PAS+
2 Normal  Normal Neutréfilos - Histiocitos ~ Endarteritis Ausencia
Eosindfilos Eosindfilos obliterante de la @mina
Histiocitos Fibrosis septal elastica
interna
3 Atrofia Normal Neutrdfilos - Histiocitos  Endarteritis Ausencia
Eosinofilos Eosindfilos obliterante de la lamina
Histiocitos Lipofagia elastica
interna
4 Atrofia Normal Histiocitos + Histiocitos  Fibrosis Ausencia
Fibrosis Minima de la lamina
recanalizacion elastica
interna
5 Normal  Proliferacién Linfocitos + Linfocitos Fibrosis septal Ausencia
de capilares Histiocitos Histiocitos de la lamina
con gruesa elastica
membrana interna
basal PAS+
6 Atrofia Proliferacion Linfocitos + Linfocitos Endarteritis Ausencia
de capilares Histiocitos Histiocitos obliterante de la lamina
con gruesa Neutroéfilos Fibrosis septal  elastica
membrana interna
basal PAS+
7a  Atrofia Proliferacion Neutrofilos - Neutréfilos  Endarteritis Ausencia
de capilares Eosindfilos Eosindfilos obliterante de la lamina
con gruesa Histiocitos Histiocitos ~ Mucina elastica
membrana interna
basal PAS+
7b  Atrofia Proliferacion Eosinofilos + Linfocitos Endarteritis Ausencia
de capilares Histiocitos Histiocitos obliterante de la lamina
con gruesa Eosindfilos Mucina elastica
membrana interna
basal PAS+
8 Atrofia Proliferacion Histiocitos + Histiocitos ~ Endarteritis Ausencia
de capilares Linfocitos Linfocitos obliterante de la lamina
con gruesa Células Células elastica
membrana gigantes gigantes interna
basal PAS+

La presentacién clinica mds frecuente fue la existencia
de nédulos dolorosos en los miembros inferiores (n = 6).
Otras localizaciones fueron la regién abdominal (n = 1) y el
tronco (n=1). Los diferentes diagnésticos clinicos
(figs. 1y 2) fueron eritema nodoso (n = 3), vasculitis nodu-
lar (n = 1), periarteritis nodosa (n = 1), linfangitis (n = 1)
y celulitis (n = 1). Sélo en un caso se realizé el diagnéstico
clinico de TSM.

Se llevaron a cabo un total de 9 biopsias. El estudio ana-
tomopatoldgico mostré en la mayoria de las biopsias atro-
fia de la epidermis (n = 7) y proliferacién de capilares con

gruesa membrana PAS + en dermis papilar (n = 6). En
ningun caso se advirtié ulceracién.

En todos los casos se observé afectacién de una vena de
gran tamaio localizada en el tejido celular subcutdneo su-
perficial con oclusién de la luz vascular (figs. 3 y 4). El in-
filtrado inflamatorio que afectaba a la pared del vaso se
componia de neutréfilos (n = 4), eosinéfilos (n = 4), histio-
citos (n = 9), linfocitos (n = 3) y células gigantes (n = 2).
En 5 biopsias se observé un trombo organizado. Un caso
mostré minima recanalizacién de la luz vascular. En 2 ca-
sos se observé hemorragia. El tejido graso circundante

392 Actas Dermosifiliogr. 2008,99:390-5



Laguna C et al. Tromboflebitis superficial migratoria: revision clinica e histolégica de 8 casos

Figura 1. Imagen
clinica del caso 8.
Nodulos
eritematosos de
distribucion lineal en
la pierna derecha. El
diagnéstico clinico
inicial fue de eritema
nodoso. Este
paciente presentaba
como antecedente
una enfermedad de
Buerger.

Figura 3. Imagen
histolégica del caso 7.
A) Afectacion de una
vena de gran tamano
localizada en el tejido
celular subcutaneo
superficial
(hematoxilina-eosina,
x40). B) Infiltrado
inflamatorio con
neutrofilos, eosindfilos
e histiocitos que
afectan a toda la
pared vascular con
oclusion de la luz
(hematoxilina-eosina,
x400).

mostraba lipofagia (n = 1), proliferacién capilar y endarte-
ritis obliterante (n = 6), fibrosis septal (n = 5) y mucina
(n = 2). En todos los casos la orceina mostré ausencia de
la ldmina eldstica interna.

El tiempo medio desde el comienzo de los sintomas
hasta el diagnéstico de TSM fue de 10 meses (rango
1-24 meses).

Figura 2. Imagen clinica del caso 3. Placas eritematosas
calientes en el pie izquierdo. El paciente fue diagnosticado
inicialmente de celulitis sin respuesta al tratamiento con diversos
antibiéticos.

Figura 4. Imagen
histolégica del caso
8. A) Vena de gran
tamafo en el tejido
celular subcutaneo
superficial con
inflamacién que se
extiende hacia la
grasa circundante
compuesta por
histiocitos y células
gigantes
(hematoxilina-eosina,
x100). B) Trombo
organizado
ocluyendo la luz
vascular
(hematoxilina-eosina,
x200). C) Tincién
con orceina que
muestra la ausencia
de la lamina elastica
interna
(hematoxilina-eosina,
x200).

El estudio de extensién del paciente incluyé una analiti-
ca completa con hemograma, bioquimica, autoinmunidad,
marcadores tumorales, estudio de coagulacién y de trombo-
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sis, radiografia de térax y ecografia abdominal. Los pacien-
tes ademds eran evaluados por un cirujano vascular. En nin-
gln caso se pudo demostrar una asociacién con una neopla-
sia oculta (signo de Trousseau). Los pacientes 1y 8 tenfan
antecedentes de enfermedad de Buerger (tromboangeitis
obliterante). Otro caso se presenté en el contexto de una
fiebre de origen desconocido en un paciente con una hepa-
topatia por virus C en tratamiento con interferén y ribavi-
rina. En el paciente 5 el estudio inicial de trombosis mos-
tré un déficit parcial de la proteina C que no fue confirmado
en andlisis posteriores. El caso 7 se asoci6 inicialmente con
un anticoagulante lipico, la paciente no referia historia de
abortos o de otros fenémenos trombdéticos. Los andlisis re-
petidos a las 6 semanas no mostraron alteraciones, asimis-
mo fue remitida al servicio de Hematologia donde estudios
repetidos descartaron dicha asociacién inicial.

El paciente 3 desarrollé un sindrome depresivo, por lo
que pensando en una posible neoplasia pancredtica asocia-
da se solicit6 una tomografia axial computarizada toraco-
abdominopélvica que detecté un engrosamiento de la pa-
red géstrica; sin embargo, tras la gastroscopia se descarté
malignidad.

En ningin caso se documentd la existencia de trombosis
venosa profunda. En 2 pacientes existian signos de insufi-
ciencia venosa crénica de los miembros inferiores.

En ningun paciente se demostré asociaciéon con enfer-
medad inflamatoria intestinal o con enfermedad de Behget.

Respecto a la evolucién, todos los pacientes experimenta-
ron recurrencias salvo el paciente 4. Las opciones terapéu-
ticas incluyeron medidas conservadoras tales como el repo-
so y medias de compresién eldsticas y tratamiento sistémico
con antiinflamatorios no esteroideos, pentoxifilina, corticoi-
des y anticoagulantes en los 2 casos asociados con enferme-
dad de Buerger.

El tiempo medio de seguimiento de los pacientes ha sido
de 3 afios (rango 6 meses-5 afios).

La TSM se presenta en forma de nédulos eritematosos do-
lorosos localizados habitualmente en los miembros inferio-
res. También puede afectar a las venas epigéstricas, tora-
coepigdstrica o tordcica lateral, dando lugar a cordones
visibles o indurados en la pared torécica, lo que se conoce
como enfermedad de Mondor!. Ocasionalmente éste tam-
bién se ha descrito en la axila, la regién inguinal y el pene
2. Después de varios dias se puede palpar una induracién a
modo de cordén. Clinicamente las lesiones pueden con-
fundirse con entidades como la vasculitis nodular, el erite-
ma nodoso, la panarteritis nodosa, la celulitis o la linfangi-
tis>*. En nuestra serie la afectacién de los miembros
inferiores en forma de nédulos subcutineos similar al erite-
ma nodoso fue la presentacién clinica mds frecuente. El

paciente 7 present6 una lesion lineal eritematosa en la pa-
red tordcica similar a una linfangitis. Sélo en la paciente
2 que presenté nédulos subcutdneos localizados a nivel in-
fraumbilical se realizé el diagnéstico inicial de TSM.

La T'SM tipicamente afecta a las venas localizadas a ni-
vel del tejido celular subcutdneo superficial. Las lesiones re-
cientes se caracterizan por un infiltrado inflamatorio de
predominio polimorfonuclear que afecta a la pared de la
vena. Progresivamente los polimorfonuclares son reempla-
zados por linfocitos, histiocitos y ocasionalmente por cé-
lulas gigantes. Por otra parte, el trombo que inicialmente
ocluye la luz vascular es sustituido por recanalizacién y fi-
brosis. El diagnéstico diferencial histolégico se realiza con
la panarteritis nodosa. En esta entidad los vasos afectados
son arterias que pueden reconocerse por el didmetro de la
luz vascular, el grosor de la pared y la existencia de la ldmi-
na eldstica interna.

El reconocimiento de la TSM es importante debido a su
posible asociacién con diversas enfermedades sistémicas,
incluyendo neoplasias ocultas. Trousseau fue el primero
que describié la posibilidad de asociacién de la trombosis
venosa y el cincer. Diversos fenémenos vasculares han pre-
cedido el diagnéstico de cdncer, tales como trombosis ar-
terial, embolismo arterial, endocarditis trombdtica no bac-
teriana y TSMP. El signo de Trousseau aparece sobre todo
en adenocarcinomas mucinosos y parece ser que se desen-
cadena tras la interaccién de la mucina circulante secreta-
da por las células del carcinoma con las selectinas de las
plaquetas y los leucocitos (P-selectina y L-selectina). Es-
tos datos pueden explicar por qué la heparina, que es ca-
paz de inhibir la interaccién de la mucina con las selecti-
nas L y P, puede producir una mejoria en el sindrome de
Trousseau mientras que los anticoagulantes orales antago-
nistas de la vitamina K resultan a menudo inefectivos®.

Por otra parte, el diagnéstico de TSM puede preceder en
meses o incluso afios al diagndstico de la neoplasia oculta.

Otras enfermedades que se han relacionado con la TSM
incluyen la enfermedad de Buerger’, la enfermedad de
Behget, la enfermedad inflamatoria intestinal®, la trombo-
sis venosa profunda’, los defectos de la coagulacién que
pueden conducir a un estado de hipercoagulabilidad, tales
como las deficiencias de la proteina C o S, el anticoagulan-
te Iipicol?, o las deficiencias del factor XII de Hageman?.

En el caso de la enfermedad de Mondor su aparicién se
ha relacionado con traumatismos directos, ejercicio inten-
so, infecciones mamarias'? o procedimientos quirtrgicos'3
sobre la mama. Hasta en un 12 % de los pacientes se rela-
ciona con un cincer de mama'4.

El tratamiento de la TSM puede ser decepcionante, con
recidivas frecuentes. Medidas como el reposo relativo y las
medias de compresién eldstica pueden mejorar la sintoma-
tologia. En el caso de la enfermedad de Mondor las lesio-
nes suelen resolverse en pocos dias, con una tasa baja de re-
currencia. La mayoria de los clinicos reservan el uso de
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anticoagulantes para los casos con afectacién del sistema
venoso profundo. En los casos de neoplasia asociada ade-
mis del tratamiento de la misma se utilizan de forma ad-
yuvante anticoagulantes, especialmente heparina®.

El reconocimiento de la TSM es importante dada su aso-
ciacién con diversas enfermedades sistémicas, incluyendo
neoplasias ocultas. Nuestra serie pone de manifiesto que su
reconocimiento clinico no es siempre ficil, ya que se puede
confundir con otras entidades mds frecuentes como la celu-
litis o el eritema nodoso. De hecho, el tiempo medio hasta
llegar al diagnéstico definitivo fue 10 meses. Sélo en un
caso se realiz6 el diagnéstico clinico de TSM. Por tanto, de-
bemos incluir la TSM en el diagnéstico diferencial cuando
nos encontremos con una clinica de nédulos cutdneos
recurrentes de distribucién lineal. En nuestra serie fuimos
incapaces de encontrar una enfermedad asociada en la ma-
yoria de los casos, pero por otra parte, y dado que el cincer
se puede presentar hasta meses o afios tras el diagndstico
de la TSM, es necesario el seguimiento de los pacientes.
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