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Efectos adversos del sistema
hematologico relacionados con
inmunoterapias en cancer de piel

Adverse effects of the hematological system
related to immunotherapies in skin cancer.

José Manuel Gil-Ramos

Resumen

La terapia inmunolégica figura como uno de los tratamientos mds prescritos en
los dltimos afos para tratar el carcinoma basocelular y los melanomas junto con
otras afecciones cutaneas malignas, este tratamiento tiene grandes beneficios y ha
demostrado tener alto grado de eficacia en estas enfermedades; a pesar de ello,
se han reportado diversos efectos adversos que pueden complicar el manejo. Este
documento se desarroll6 para dar conocimiento sobre posibles efectos adversos que
pueden surgir al implementar terapia inmunoldgica. Las reacciones secundarias en
el sistema hematologico figuran entre las principales al momento de hacer uso de
la inmunoterapia; las anemias y la neutropenia son las mas importantes en el siste-
ma hematoldgico, asi como las alteraciones en el aspecto dermatolégico, como la
erupcién cutdnea maculopapular.

PALABRAS CLAVE: Melanoma; inmunoterapia; neoplasias cutdneas.

Abstract

Immunotherapy is one of the most widely used treatments in recent years against
basal cell carcinomas, melanomas, and other malignant skin conditions. This treatment
has excellent benefits with a high degree of efficacy in these pathologies. However,
various adverse effects have been reported that can complicate the treatment. This
paper was developed to know the possible adverse effects that can arise when imple-
menting immunotherapy. Secondary reactions in the hematological system are very
frequent using immunotherapy; anemias and neutropenia are the most important in
the hematological system, as well as alterations in the dermatological system, such
as maculopapular rash.
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ANTECEDENTES

El carcinoma basocelular y escamocelular
representa uno de los tipos de cancer mas
comunes en pacientes de edad avanzada, la
mayoria de los casos se evidencian en zonas
del cuerpo expuestas a la radiacién UV, como
cara, brazos y cuello presentando en muchos
casos ulceraciones; estos tipos de carcinoma
de piel afectan méas a pacientes con fototipos
de piel mas claros y pueden tener mayor evo-
lucién en menor tiempo.' Por otro lado, los
melanomas tienen gran incidencia en todo
el mundo en personas entre 25 y 29 afios de
edad, situdndolo como uno de los mas com-
plejos y dificiles en cuanto a su tratamiento.?
Los melanomas estan compuestos por células
[lamadas melanocitos y su aparicién también
esta relacionada con la exposicién a los rayos
ultravioleta de la luz solar, ldmparas de luz arti-
ficial o camaras solares en la piel; sin embargo,
los melanomas también pueden aparecer en
otros lugares del cuerpo.?

Estos tipos de cancer pueden considerarse trata-
bles en sus primeros estadios con la induccién de
inhibidores de puntos de control, aumentando la
expectativa de vida de los pacientes de manera
considerable, a pesar de ello, estos inhibidores
son dependientes de la respuesta fisiolégica de
cada paciente a raiz de los oncogenes que pro-
ducen las enfermedades, siendo un tratamiento
efectivo pero limitado frente a la imposibilidad
de generar un efecto terapéutico en la totalidad
de los pacientes.*?

La inmunoterapia representa un avance gracias a
sus buenos resultados y a menor tasa de invasivi-
dad al momento de tratar ciertas enfermedades.®
Actualmente las terapias de melanomas avanza-
dos y del carcinoma basocelular estin basadas
en la administracion de inhibidores de recep-
tores, como antibodies to programmed death-1
(PD-1) y T lymphocyte antigen-4 (CTLA-4), mas
conocidos como anti-PD-1 y anti-CTLA-4.°
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Se han evidenciado diversos hallazgos rela-
cionados con efectos adversos de la terapia
inmunolégica, como autoinmunidades en dife-
rentes sistemas y enfermedades relacionadas con
el sistema hematolégico, por lo que este articulo
analiza las repercusiones hematoldgicas de la
administracién de estas terapias.”

MANIFESTACION CLiNICA DEL
CARCINOMA BASOCELULAR Y
MELANOMA

Al evaluar un carcinoma basocelular de-
ben tenerse en cuenta ciertas caracteristicas
puntuales de la enfermedad; inicialmente se
evalGan los bordes, éstos se describen como
indefinidos, también deben considerarse los
patrones de crecimiento de las lesiones cutaneas
y si estdn acompafiadas con inmunosupresién e
infiltracion mixta.’> Este tipo de carcinomas nor-
malmente se evidencian en la zona cigomatica,
el cuello, la region pretibial, la frente, el area
periorbital, la piel cabelluda, la nariz, la regién
preauricular, la regién posauricular, las manos
y los pies.® Los pacientes mayores de 50 afos,
hombres, con diferentes tipos de trasplantes de
6rganos e inmunosupresion tienen mayor pre-
disposicién a padecer lesiones.>? Por otro lado,
el uso de proteccion solar también figura como
ayuda preventiva debido a que la exposicion
solar representa un factor de riesgo importante al
momento de contraer este tipo de enfermedades
que afectan frecuentemente las zonas donde
incide la luz solar directa.™

Se ha determinado que la aparicién de carcino-
mas basocelulares puede estar relacionada con
una ubicacién determinada, especificamente
hablando de foliculos pilosos, donde se ha en-
contrado una estrecha relacién entre el linaje de
éstos y la aparicion de neoplasias, lo que refleja
una relacién de incidencia con respecto a ciclos
especificos del desarrollo de foliculos pilosos
que pueden generar mayor susceptibilidad en
zonas pobladas por vello corporal.™
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Los melanomas no tienen una apariencia ma-
croscopica especifica y suelen ser muy variables
con respecto a la forma, color y tamano, siendo
un gran problema al momento de evaluar ciertos
melanomas que no son apreciables a simple
vista u otros que pueden confundirse facilmen-
te con otros tipos de hallazgos dermatolégicos
que no representan un peligro inminente para
el paciente."

Al administrar el tratamiento de estas enferme-
dades, puede haber eventos relacionados con la
recurrencia de dichas neoplasias malignas, con
mayor gravedad, por esta razén, el hecho de
haber padecido alguna de estas enfermedades
con anterioridad debe tenerse en cuenta al mo-
mento del interrogatorio del paciente junto con
una inspeccion adecuada, evidenciando si hay
una reconstruccién o cicatriz del tejido donde
se ubicaba anteriormente.’>'

DIAGNOSTICO DEL CARCINOMA
BASOCELULAR Y MELANOMA

Al diagnosticar un carcinoma basocelular debe
tenerse en cuenta la historia clinica o anteceden-
tes de importancia, informaciéon demografica,
fototipo cutaneo, pelo, color de ojos, exposicién
al sol, tamano, localizacién y caracteristicas cli-
nicas de las lesiones.'> Deben tomarse biopsias
de las lesiones para un estudio histopatolégico,
lo que proporciona informacién para dar un
diagnéstico exacto y conciso junto con los ha-
llazgos en la inspeccién del paciente.”

Por otro lado, la dermatoscopia representa un
elemento diagnéstico de importancia debido a
que puede dar informacién de valor acerca de
melanomas con alta sensibilidad y especificidad,
siendo de importancia en comparacién con pro-
cedimientos invasivos.'? No obstante, no hay la
disponibilidad de este método diagnéstico en la
totalidad de centros de salud, asi que la primera
linea de diagndstico se da por medio de métodos
invasivos, como biopsias de tamanos significa-
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tivos que posteriormente son evaluadas en un
laboratorio para dar un resultado patolégico.'

En la actualidad también se dispone de nue-
vas formas diagndsticas, como el andlisis de
modificaciones en genes, identificados en
biomarcadores que pueden ayudar a detectar
con anticipacién alguna de estas lesiones. los
principales biomarcadores estudiados en estos
tipos de neoplasias son el B-cell lymphoma 2
(BCL-2), B-Raf proto-oncogene (BRAF), mir-221
microRNA (MIR-221) y small interfering RNA
(SiRNA), que son nuevas formas para identificar
modificaciones en proteinas producidas por el
material genético que puede llegar a causar una
afeccion o generar la misma enfermedad.” Pese
a la identificacion de estos biomarcadores, estas
neoplasias malignas pueden llegar a ser resisten-
tes a inhibicién generando asi una problematica
que sigue siendo estudiada.'®

TRATAMIENTO INMUNOLOGICO

Anteriormente se tenia como tratamiento base
de estas enfermedades la diseccion total de las
neoplasias malignas, para evitar la proliferacion
y diseminacién tumoral a otros tejidos u érganos;
no obstante, se encontrd un beneficio frente al
tratamiento de estas enfermedades, implemen-
tando el uso del sistema de defensa presente en el
cuerpo para combatirlas con menor invasividad.®

La mayoria de los casos de carcinoma baso-
celular y melanomas estan relacionados con
oncogenes que pueden ser tratados mediante la
terapia inmunoldgica, esta terapia tiene diversas
ramas; sin embargo, las de importancia para estas
enfermedades especificas son los bloqueadores
o inhibidores de oncogenes, como el BRAF y
el mitogen-activated protein kinase (MEK)."
Estos oncogenes son tratados con inhibidores
de receptores activadores de linfocitos T PD-1
y CTLA-4, y pueden servir como tratamiento
de manera separada o en conjunto, siendo el
tratamiento de primera linea en muchos pai-
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ses.?? Desde otra perspectiva estos tratamientos
también se estan prescribiendo en combinacién
con radioterapia, causando mayor cantidad de
efectos adversos, obteniendo un tratamiento final
mas agresivo y efectivo frente a la enfermedad
dermatolégica a tratar.”'

Estos tratamientos inmunoldgicos se estan ad-
ministrando bajo los nombres de ipilimumab,
tremelimumab en el caso de inhibidores del
CTLA-4 y nivolumab, pembrolizumab y pidilizu-
mab, refiriéndonos a los inhibidores de receptor
PD-1; s6lo algunos de estos medicamentos estan
aceptados por la FDA.%

EFECTOS ADVERSOS COMUNES DEL
TRATAMIENTO

La terapia inmunoldgica tiene pocos efectos
adversos en comparacion con otros tratamientos
contra estas enfermedades; sin embargo, algu-
nos de éstos son graves; uno de los principales
efectos desfavorables es la toxicidad endocrina,
en algunos casos ha llegado a ocurrir diabetes
tipo 1 por dafio del parénquima pancredatico y
alteraciones en la hormona tiroidea.?*** Los efec-
tos adversos mas leves pero mas frecuentes son
debilidad muscular, cefaleas e hiperglucemia.?®

En estudios realizados con ipilimumab y pem-
brolizumab en melanomas presentes en otros
sistemas, se ha encontrado la aparicién de colitis
e hipotiroidismo en una cantidad considera-
ble de pacientes tratados; sin embargo, estas
manifestaciones suelen ser poco habituales en
pacientes con tratamientos individuales, es de-
cir, pacientes que reciben sélo un tratamiento
inmunolégico a la vez, sin la administracion de
otros medicamentos o terapias.’*?” A pesar de
ello, el ipilimumab es el tratamiento que mas
efectos adversos puede llegar a producir en
pacientes a tratar.?®

Por otro lado, se han evidenciado otros efectos
adversos, como hepatitis, hipofisitis, dermatitis,
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neumonitis y alteraciones relacionadas con la
inflamacién; estos efectos adversos tienen ma-
yor ocurrencia en pacientes con enfermedades
inmunoldgicas de base, lo que complica la ad-
ministracion de estos tratamientos en pacientes
inmunosuprimidos.?? Otros efectos relacionados
con un riesgo genético de autoinmunidad con
tratamiento inmunolégico son: asma, pancreatitis,
artritis reumatoidea, diabetes tipo 1 y vitiligo.*
La administracién combinada de bloqueadores
PD-1 y anti CTLA-4 puede exhibir incremento de
aspartato aminotransferasa, lipasa, alanina amino-
transferasa; todas coexisten asintomaticamente.”’

La mayor parte de los efectos adversos encontra-
dos en diversos estudios estd muy relacionada
con irAEs (immune-related adverse events), éstas
clasifican la gravedad de toxicidad de acuerdo
con la escala CTCAE (Common Terminology
Criteria for Adverse Events).>? Las escalas se divi-
den en cinco grados, el Gltimo grado representa
muerte generada por toxicidad, el manejo indi-
vidual de cada grado se describe en el Cuadro 1.

Los efectos adversos mds comunes en los grados
1y 2 estan relacionados con los sistemas derma-
toldgicos, gastrointestinales, endocrinolégicos
y neurolégicos de mas frecuente a menos; no
obstante, en los grados 3 a 5 se encuentran los
sintomas gastrointestinales, endocrinolégicos,
pulmonares y dermatolégicos.*

Toxicidad dermatolégica

A nivel dermatolégico se encuentra frecuente-
mente erupcién cutanea maculopapular, prurito
y dermatitis bulosa.** La erupcién cutanea vy el
prurito suelen aparecer en el 4 al 22% de los
pacientes tratados. Estas enfermedades pueden
dividirse segtin su nivel de complejidad en leves
(grado 1) cuando afectan menos del 10% de la
superficie corporal, moderadas (grado 2) cuando
afectan entre el 10 y el 30% y severas (grado
3) cuando afectan mas del 30% de superficie
corporal 3#3°
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Cuadro 1. Tratamiento genérico de los efectos adversos relacionados con inmunidad

Clbitend Terapia inmunoldgica Rl o2 Farmacos inmunosupresores | Manejo del paciente
CTCAE p 8 corticosteroides p ) p

Grado 1 Continuar No recomendado No recomendado Ambulatorio
Tépi | .
Grado 2 R opreoorat No recomendado Ambulatorio
temporalmente 0.5-1 mg/kg al dia
Valorar tras 3-4 dias d
Suspender temporamente y v cort?cggierror?;es sin Ir:e'oe;fa
Grado 3 contemplar retomar seggn 1-2 Jora. Hospitalizacion
s mg/ke al dfa Interconsulta con especialidad
de 6rgano afectado
v Valorar tras 3-4 dias de
Grado 4 Suspender 12 corticosteroides sin mejoria. Hospitalizacién
permanentemente g il e Interconsulta con especialidad o UCI

de 6rgano afectado

CTCAE: Common terminology criteria for adverse events; UCI: unidad de cuidados intensivos; IV: intravenoso.

La erupcion cutanea maculopapular habitual-
mente afecta al tronco superior y en algunas
ocasiones puede coexistir con prurito.* La erup-
cién cutanea leve se trata con corticosteroides
topicos de potencia moderada, antihistaminicos
orales y emolientes; la moderada se trata con
corticosteroides topicos de potencia alta, predni-
sona 0.5-1 mg/kg al dia, antihistaminicos orales
y emolientes; finalmente la erupcién cutdnea
grave tiene el mismo manejo que la moderada;
sin embargo, es de importancia una consulta
urgente con el servicio de dermatologia.>*

Para el manejo del prurito leve se administran
corticosteroides de alta potencia; para el del
moderado, ademds de corticosteroides de alta
potencia, antihistaminicos orales y para el trata-
miento del severo se prescribe prednisona en una
dosis de 0.5-1 mg/kg al dia, agonistas gabaérgi-
cos con gabapentina y pregabalina.** En el caso
de la dermatitis bulosa leve, se da tratamiento
con corticosteroides topicos de alta potencia y
en las manifestaciones moderadas y severas se
recomienda prednisona a dosis de 0.5-1 mg/kg
al dia junto con una derivacién urgente para
evaluacion dermatologica.

Relaciéon de tratamiento con autoinmunidad y
efectos adversos hematolégicos

Al considerar los principales efectos adversos
relacionados con el tratamiento con terapia
inmunoldgica, debe tenerse en cuenta la auto-
inmunidad inducida, que llega a afectar diversas
glandulas y tejidos cutdneos por la hiperactiva-
ciéon de células inmunitaria, como los linfocitos
T e interleucinas que median la destruccién
de tejidos e inflamacion; en algunos casos se
evidencia dano de glandulas tiroideas por des-
truccién autoinmunitaria, en otros casos se han
evidenciado lesiones dermatolégicas y dafios
pancredticos por la misma causa.*

La gran mayoria de los efectos adversos se
relacionan con la administraciéon de bloquea-
dores de la PD-1, generando la mayor parte de
las repercusiones autoinmunitarias causantes
de danos multisistémicos que pueden llegar
a complicar los tratamientos; sin embargo, la
administracién de los bloqueadores de receptor
CTLA-4 también pueden causar complicaciones
relacionadas o muy similares, pero con menor
incidencia.*
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Al realizar una revisién de efectos adversos
relacionados con el sistema hematolégico, se
evidencia alta incidencia de alteraciones, como
la anemia hemolitica de origen autoinmunitario
en un gran ndmero de pacientes tratados con
inhibidores de este tipo, por otro lado otras
complicaciones menos frecuentes son: activa-
cién de linfocitos t circulantes por sangre que
atacan sus propios antigenos, anemia hipopro-
liferativa mediada por autoinmunidad, pirpura
trombocitopénica inmunitaria, anemia aplasica,
linfocitosis hemofagocitica, anemia hemolitica
autoinmunitaria, neutropenia y coagulacién
intravascular diseminada; todas relacionadas
con la administracién de anti-CTLA-4 y PD-1.3¢
Se ha evidenciado que los efectos adversos co-
mdnmente ocurren al combinar tratamientos;
sin embargo, muchos de estos eventos son re-
versibles al finalizar o suspender el tratamiento;
el porcentaje general de aparicién de efectos
adversos ronda el 34% tomando en cuenta todos
los efectos que puede producir; sin embargo, en
pacientes con enfermedades autoinmunitarias de
base, como dermatitis atépica, pueden padecer
exacerbaciones de la enfermedad y este porcen-
taje puede ser mas alto.?”8

Por dltimo, en los efectos nocivos mds comunes
de grado 3 y 4 de CTCAE se destacan enferme-
dades como la trombocitopenia inmunitaria,
pancitopenia y neutropenia con mortalidad
general del 14%; posteriormente se hard una
breve explicacién de hallazgos frecuentes en
estas enfermedades.*

La anemia trombocitopénica puede cursar con
aumento de las concentraciones séricas de
receptor soluble de interleucina 2, ferritina,
triglicéridos y suele manifestarse con sintomas
poco comunes o hemorragicos, que pueden ser
de ayuda diagnéstica por formas clinicas o de
laboratorio; se ha demostrado alta efectividad
con la administracién de esteroides al tratar este
efecto. 04!
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La manifestacién clinica de la pancitopenia es
generalmente grado 3, la citopenia puede llegar
a ser prolongada y en la mayoria de los casos
requiere transfusiones sanguineas, factores de
crecimiento hematopoyético, corticosteroides
y ciclosporinas para su tratamiento.>

La mayoria de los casos de neutropenia ocurre en
un cuadro grado 4 con recuentos de neutréfilos
cercanos a 0/mm?, con limites de aparicién entre
3y 57, donde se evidencian linfocitos granulares
grandes junto con anticuerpos antineutréfilos en
suero; esta enfermedad puede tratarse con ayuda
de factor estimulante de colonias de granuloci-
tos, corticosteroides y ciclosporina.*

El manejo de la pancitopenia y la neutropenia
consta de corticosteroides a dosis de 1.5 mg/
kg al dia durante 15 dias consecutivos, poste-
riormente se puede apoyar con transfusion de
glébulos rojos si es necesario, administrada con
cuidado y después del inicio de esteroides a
dosis de 1T mg/kg al dia; en caso de respuesta
incompleta a los esteroides el dia 15, se tiene
la alternativa de 1 g/kg de inmunoglobulina
intravenosa por un dia.*

La mayor parte de los efectos adversos que
ocurren en el sistema hematolégico son grado
1y 2, éstos se manifiestan de manera transi-
toria durante el curso del tratamiento; s6lo en
casos excepcionales es necesario suspender el
tratamiento y los efectos adversos desaparecen
posterior a esto.*® Actualmente no se dispone
de un tratamiento aprobado contra la anemia
causada por estos medicamentos. El tratamiento
sugerido en algunos estudios de la anemia cons-
ta de 2 unidades de transfusiones sanguineas
y dosis de esteroides en pulso administrando
1000 mg de metilprednisolona intravenosa al
dia durante 3 dias. Luego puede trasladarse a
1 mg/kg al dia de prednisona oral y una posterior
reduccion gradual durante un periodo de varias
semanas segun la evolucion.*#!
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CONCLUSIONES

La terapia inmunoldgica tiene elementos de va-
lor, importantes para el manejo de enfermedades,
como el melanoma y el carcinoma basocelular;
sin embargo, la administracién de estos medi-
camentos ha revelado alta incidencia de efectos
adversos relacionados con autoinmunidades,
que afectan e involucran el sistema endocrino
en algunos ejes, glandulas, la piel y en una gran
cantidad de casos el sistema hematolégico. Estas
terapias demuestran un gran avance vinculado
con el tratamiento del cancer y pueden tener un
uso multisistémico importante para el tratamien-
to de diferentes enfermedades relacionadas con
un objetivo genético conocido por el personal
médico.

Deben tenerse en cuenta enfermedades subya-
centes antes de prescribir esta terapia, con el
fin de realizar l[a combinacién de tratamiento
adecuada sin afectar la salud del paciente.
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EVALUACION

;Cudles son las manifestaciones clinicas

mas frecuentes de la toxicidad dermatol6-

gica por la administracion de la terapia in-

munoldégica?

a) exantema maculopapular, prurito y
dermatitis bulosa

b) vesiculas pruriginosas

c) papulasy vesiculas eritematosas

d) maculas necréticas

;Coémo se trata la erupcién cutdnea leve?

a) corticosteroides topicos de potencia
alta y prednisona 0.5-1 mg/kg al dia

b) corticosteroides topicos de potencia
moderada, antihistaminicos orales y
emolientes

c) corticosteroides topicos de potencia
alta, prednisona 0.5-1 mg/kg al dia,
antihistaminicos orales y emolientes

d) se trata igual que la erupcién cutanea
moderada

;Como se trata la dermatitis bulosa mode-

rada?

a) prednisona 0.5-1 mg/kg al dia junto
con una derivacién urgente para eva-
luacion dermatoldgica

b) prednisona 2 mg/kg al dia

c) prednisona 1.5 mg/kg al dia junto con
una derivacién urgente para evalua-
cién dermatolégica

d) prednisona 2.5 mg/kg al dia junto con
una derivacion urgente para evalua-
cién dermatolégica

Segln la clasificacion de erupcién cutdnea

scudl de las siguientes es correcta?

a) leves (grado 1) cuando afectan menos
del 20% de la superficie corporal

b) leves (grado 2) cuando afectan menos
del 10% de la superficie corporal

c) leves (grado 1) cuando afectan menos
del 30% de la superficie corporal

d) severas (grado 3) cuando afectan mas
del 30% de superficie corporal

;Cual de los siguientes son efectos adversos

dermatolégicos de la terapia inmunolégica?

a) el exantema maculopapular; habitual-
mente afecta al tronco superior y nun-
ca coexiste con prurito

b) el exantema maculopapular habitual-
mente afecta el tronco inferior

c) el prurito leve se trata con corticoste-
roides de alta potencia

d) el exantema y el prurito suelen apare-
cer en el 4 al 22% de pacientes trata-
dos

;Cuadl es la alteracién con mayor incidencia

relacionada con la administracién de anti-

CTLA-4 y PD-1 en el sistema hematolégico?

a) anemia hemolitica de origen autoin-
munitario

b) anemia aplasica

¢) anemia hipoproliferativa mediada por
autoinmunidad

d) linfocitosis hemofagocitica

;Qué tejidos o glandulas pueden sufrir dafo
debido a la autoinmunidad inducida por la
administracién de terapia inmunoldgica?

a) glandulas paratiroideas, piel y rifiones
b) glandulas suprarrenales, piel e higado
c) glandulas sudoriparas y piel

d) gléndula tiroidea, piel y pancreas

;Con qué factor estan relacionados la ma-

yor parte de los efectos adversos hematolé-

gicos relacionados con autoinmunidad?

a) administracién de bloqueadores de la
PD-1
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b) administracion de bloqueadores de re-
ceptor CTLA-4

c) falta de combinacién de tratamientos

d) suspensién del tratamiento

9. ;Cudles son las recomendaciones segin los
efectos adversos relacionados con inmuni-
dad de un paciente grado 1 en la clasifica-
cién CTCAE (Common Terminology Criteria
for Adverse Events)?

a) suspender temporalmente la terapia
inmunoldgica, no se recomiendan los
corticosteroides ni farmacos inmuno-
supresores.

b) suspender permanentemente la terapia
inmunolégica, se recomienda la admi-
nistracién de corticosteroides y de far-
macos inmunosupresores

10.

Dermatologia

continuar con la terapia inmunolégica,
se recomiendan corticosteroides y far-
macos inmunosupresores
continuar la terapia inmunoldgica, no
se recomiendan corticosteroides ni far-
macos inmunosupresores

sCudl es el grado de la clasificaciéon CTCAE
en el que se suspende la terapia inmuno-
[6gica permanentemente y se maneja en
hospitalizacion o UCI segln el tratamiento
genérico de los efectos adversos relaciona-
dos con inmunidad?

grado 1
grado 2
grado 3
grado 4

El Consejo Mexicano de Dermatologia, A.C. otorgara dos puntos
con validez para la recertificacion a quienes envien correctamente
contestadas las evaluaciones que aparecen en cada ndimero
de Dermatologia Revista Mexicana.

El lector debera enviar todas las evaluaciones de 2023 a la siguiente

direccion electrénica:

15 de enero de 2024



