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INTRODUCION

Un gran nimero das reaccions adversas secundarias aos citostaticos acontecen naqueles
tecidos cunha alta velocidade de proliferacién como son as mucosas, a pel, o cabelo e as
ufias. Ainda que as complicacions que sobre estes tecidos poidan aparecer non entrafian
un risco de morte inminente, condicionan no enfermo unha gran sintomatoloxia, unha
ateracion notable da sia cadidade de vida e nalgunhas ocasions obriga atrasos na
administracién da quimioterapia cunha reducion da intensidade da dose e unha perda de
efecto terapéutico.

Os efectos secundarios sobre a pel mais frecuentes son: a alopecia, os efectos toxicos
cutaneos e a reaccions de hipersensibilidade.

A incidencia de toxicidade cutanea € variable. Alguns dos efectos adversos como son a
alopecia e a estomatite encontranse en intima relacion coa dose de quimioterapia, pero
outros como o eritema ou a hiperpigmentacion tefien un risco de aparicion impredicible.

A avaliacion dun enfermo que presenta un rash en curso de quimioterapia é complexa
debido a que o paciente recibe de forma simultanea diversos farmacos, padece certo grao
de inmunosupresion e é portador dunha neoplasia. E recomendable efetuar un listado de
todos 0os medicamentos concomitantes. Por outra parte, € importante a cronoloxia da
aparicion das lesions cutdneas e 0 patron destas. As reaccions de hipersensibilidade
adoitan iniciarse no madeiro e esténdense de forma simétrica cara as extremidades. En
distintas ocasions € necesario efectuar unha biopsia de pel e cultivo para descartar a
presenza dun proceso infecci0so.

Unha vez se identificou o farmaco débese avaliar a necesidade da continuacion da pauta
de quimioterapia. En xeral pddese intentar a reintroducion do farmaco se o efecto adverso
cutaneo non foi grave, coa excepcion da aparicion dunha eritrodermia exfoliativa, ou ben
a instauracion dunha sindrome de Stevens-Jhonson ou unha necrolisis epidérmica.

1. Alopecia

A alopecia asociada coa quimioterapia esta en relacion directa co efecto citotoxico que
exercen os farmacos (depende da dose e o farmaco) nas células cunha alta capacidade
proliferativa, € no caso do cabelo nas células da matriz deste. Os férmacos
antineoplasicos producen unha inhibicion da mitose e unha alteracion de gran parte de
procesos metabdlicos na matriz capilar. Como resultado diso prodicese un fallo en
producion de cabel o, formandose en menor cantidade e de peor calidade que leva consigo
acaida progresiva deste.

A perda de cabelo adoita ser percibida tras 8-14 dias da administracion da quimioterapia
e éincompleta, pero a medida que transcorre o tempo e se repiten os ciclos de tratamento
establ écese unha alopecia mais compl eta.



Nalgunhas ocasiéns € posible observar un recrecemento do cabelo cando o intervalo entre
os ciclos é prolongado. Por razons non de todo ben cofiecidas o recrecemento do cabelo
acostuma a asociarse cun cambio nacor e atextura.

Os foliculos pilosos localizados féra do coiro cabeludo como as cellas, a pestana, as
axilas e a pube adoitan ser mais resistentes ao efecto dos citostéticos e produicese unha
menor caida do pelo destas localizacions; a razon diso é porgue tefien un menor nimero
de células en fase anagénica.

2. Efectos toxicos cutaneos.

Os citostéticos poden producir reacciéns cutaneas, ben de tipo localizado ou ben
xeneralizadas. No primeiro caso son consecuencia da distribucion e concentracion do
farmaco e os seus posibles efectos na estrutura e funcion de tecido no, que se ache. As
areas da pel suxeitas a traumatismos, presion local, sudacion, oclusion e irradiacion (ben
sexa de tipo ionizante ou ultravioleta) son susceptibles de presentar manifestacions dos
efectos adversos da quimioterapia.

Entre os efectos agudos dérmicos locais podemos distinguir: a) a extravasacion; b) a
hiperpigmentacion; c) a sindrome de eritrodisestesia pamo-plantar; d) efectos de
radiosensibilizacion e fotosensibilizacion; €) a hidradenitis. (Figuras 1-6)

a) Extravasacion

A extravasacion accidental de citostaticos acontece nunha pequena porcentaxe de
pacientes, entre o 0,1 e 0 6%.

As consecuencias da extravasacion varian dende un eritema minimo e minima molestia
local ata dor severa, necrose tisular, ulceracion cutdnea e invasion de tecidos profundos
como estruturas musculo-tendinosas e articulacions. Os factores que inflGen no grao de
lesion producido dependen en parte do poder vesicante do farmaco, a concentracion deste
no compartimento extravascular, o volume do tecido afectado e da actitude terapéutica
inicial tras producirse este evento. (Figura 10)

b) Hiper pigmentacion

As dltas concentracions dalguns farmacos poden producir no lugar de administracion a
aparicion de &reas de hiperpigmentacion, tal como sucede co 5-fluorouracilo. As
situacions que producen unha vasodilatacion cutanea, como acontece tras un proceso
inflamatorio ou traumético, facilitan o acimulo dalguns farmacos, como é o caso da
bleomicina (figura 8), que produce a aparicion de zonas lineais de incremento de
pigmentacion tanto tras rozaduras ou resgado, como en zonas de incremento de presion
como nas zonas de asento do cinto.

Outro fenébmeno que pode observarse nagueles pacientes que reciben varios ciclos de
guimioterapia na tinguidura ungueal, que adoita presentarse mediante a aparicion de lifias



verticais de aumento de pigmento no leito da ufia pero co tempo a devandita
pigmentacion pode afectar toda a ufia. (Figura 1-6)

¢) Sindrome de eritrodisestesia palmo-plantar

Esta complicacion afecta & superficie da planta das mans e/ou & superficie plantar dos
pés. AsOciase coa administracion de citostédticos que se acumula en grandes
concentracions na derme e subderme e produce unha reaccion inflamatoria nas zonas
descritas e paralizan o crecemento da epiderme (Figural-6). Os sintomas iniciais desta
complicacion adoitan ser dor ou prurito, posteriomente aparece edema, formacion de
bullas cutaneas e finamente escamacion. Esta complicacion en ocasions € pouco
predicible pero condiciona unha gran morbilidade no enfermo.

d) Efectos de radiosensibilizacion e fotosensibilizacion.

Esta complicacion aparece como consecuencia dunha reaccion inflamatoria cutanea local
tras unha exposicion aparece como consecuencia dunha reaccion inflamatoria cutdnea
local tras unha exposicién concomitante dun citostatico con radiacion ionizante ou ben
ultravioleta.

Este evento pode observarse no campo dunha zona irradiada previamente ainda que
pasasen unhas semanas ou meses e cofiecese co nome de fendmeno de «recall» (Figura
7).

€) Hidradenitis.

Alguns farmacos eliminanse a través das glandulas sudoriparas e o0s seus ductos
producindo unha reaccion inflamatoria cutanea denominada hidradenitis neutrofilica
ecrina. Este tipo de complicacion aparece con certa frecuencia en pacientes afectos dunha
leucemia que reciben tratamento con citarabina e o seu diagndstico adoita efectuarse
mediante biopsia cutanea.

3. Reaccions de hipersensibilidade.

A maior parte citostaticos poden producir reaccions de hipersensibilidade, non obstante, a
sla incidencia é baixa e esporadica. O mecanismo destas reaccions non é de todo
cofiecido.

As manifestacions clinicas coinciden coa sintomatoloxia dunha reaccion de
hipersensibilidade tipo | con aparicion de broncoespasmo, axitacion, dor lumbar ou
torécica, rash, anxioedema e hipotension. O inicio da sintomatoloxia adoita ser nos
primeiros minutos da infusion e pode desencadearse cunha minima cantidade de farmaco.
(figura9)



TRATAMENTO

Alopecia:

A aparicion de caida do cabelo produce en todo paciente unha grande ansiedade e
disconfort animico. Para minimizar este efecto é recomendable advertir ao paciente que
acuda a un centro capilar especiaizado para paliar externamente este efecto. Por outra
parte, hai alguns anos avaliarase o papel da aplicacion de hipotermia sobre a cabeza ou
medidas de presion tépica sen uns resultados claramente beneficiosos, non sendo
recomendables naqueles enfermos con tumores que poidan ter risco de diseminacion
cutanea, como son as leucemias, 0os tumores de mama, ril ou pulmén.

Extravasacion:

Existe pouca informacion referente & mellor alternativa de tratamento. Unha vez se
produciu este evento recoméndase aspirar a maxima cantidade posible do farmaco a
través do catéter de administracion antes de que este sexa retirado. Posteriormente
recoméndase aplicar xeo na zona da extravasacion durante tres ou cinco dias e proceder a
unha avaliacion cirdrxica no caso de producirse unha ulceracion, ou ben se a
sintomatol oxia dolorosa de prolonga mais de tres ou catro dias.

Non esta ben establecido o papel dos antidotos para contrarrestar o efecto dunha
extravasacion. No caso da adriamicina, o bicarbonato pode agravar a lesion tisular, a
corticoterapia tépica non ten un beneficio claro, pero o DMSO administrado por via
subcutdnea na zona danada demostrou certa eficacia. O tiosulfato foi estudado no
tratamento do a extravasacion inducida por mostaza nitroxenada e o condroitina-sulfato
no caso de ifosfamida.

Sindrome de eritrodisestesia palmo-plantar:

Non existe un tratamento especifico para esta complicacion, a excepcion de sintomético e
efectuar coidado topico coma se dunha queimadura se tratase. Ante a aparicion deste
evento debe de demorarse a administracion do seguinte ciclo de quimioterapia ata a total
recuperacion da pel. Alguns investigadores estudaron o posible para da piridoxina ou dos
inhibidores da COX-2 como tratamento preventivo desta complicacion.

Reaccions de hipersensibilidade:
Para previr este tipo de suceso recoméndase a administracién de tratamento con
corticoides e antihistaminicos antes da infusién do citostético.

CONCLUSIONS

As complicacions cuténeas relacionadas coa administracion de quimioterapia tefien unha
incidencia discreta pero levan consigo unha comorbilidade importante. E esencial
efectuar un diagnéstico répido e instaurar unha terapia tempera para evitar unha ulterior
complicacion.
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FIGURAS

Figural

A. Erupcién napel dun paciente tratado con TKIs (Inhibidor Tirosinkinasa).
B. Dermatitis seborreica



Figura2

Sindrome man-pe nun paciente tratado con TKIs (Inhibidor Tirosinkinasa):
A. Efecto do TKIs (Inhibidor Tirosinkinasa) nos pés dun paciente
B. Efecto do TKIs (Inhibidor Tirosinkinasa) nas mans dun paciente.
C. Detales daimaxe anterior
D. Escamacion periungueal dun paciente.



Figura3

Exemplos de reaccions adversas dermatol oxicas do TKIs (Inhibidor Tirosinkinasa):
A) Escroto
B) Areaperianla
C) Régade Comisura bucal
D) Régade orificios nasales



Figura4

Erupcién no cobado, nun paciente tratado con TKIs (Inhibidor Tiros nkinasa)

Figura5

Reaccions adversas dermatoloxicas do TKIs (Inhibidor Tirosinkinasa).
A. Eritema Periungueal
B, C e D. Hemorraxia subungueal dista situada na ufia.
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Figura6.

Toxicidade ungueal nun paciente tratado con Docetaxel.

Figura7

Reaccion “Reca”, ou dermatitis de recordo dunha paciente con carcinoma de mama
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Figura8.

Dermatitis flagel ada por bleomicina.

Figura9

Exantema urticariforme tras a administracion do DTICI.
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Figura 10

Necrosis Tras extravasacion por quimioterapia
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