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ANTECEDENTES

La bleomicina es un antibiético antitumoral derivado del hongo Strep-
tomyces verticillus, 1o descubrié en 1966 el cientifico japonés Hamao
Umezawa.'

Su mecanismo de accion es inhibir la incorporacién de timidina, pro-
vocando la fragmentacién del ADN.? Se utiliza principalmente como
parte del protocolo BEP, asociado con etopésido y cisplatino en el
tratamiento de distintos tipos de tumores, principalmente de células
germinales, incluido el cancer testicular, el cancer ovérico y tumores
del sistema nervioso central .’

Sus efectos adversos se observan con mayor frecuencia en los pulmones
y la piel, secundarios a la baja concentracion de hidrolasa de bleomi-
cina, la cual metaboliza la molécula, generando mayor acumulacién
del farmaco.*

De las reacciones adversas descritas en el pulmén, se ha objetivado
neumonitis en 46% de los casos y fibrosis pulmonar con frecuencia
de 2-40%.°

En la piel, su toxicidad puede provocar multiples manifestaciones,
que incluyen dermatitis flagelada, fendmeno de Raynaud, edema,
Glceras, hiperqueratosis, descamacion palmoplantar, alopecia,
cambios ungueales, hidradenitis ecrina neutrofilica y alteraciones
pigmentarias.®
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CASO CLiNICO

Paciente masculino de 23 anos de edad, oriun-
do de La Rioja, Argentina, con antecedente de
tabaquismo activo, que acudié a nuestro noso-
comio por padecer dolor testicular de meses de
evolucion.

Se realizaron métodos de estudio complemen-
tarios de ecograffa que evidenciaron: testiculo
derecho heterogéneo con nédulo de 38 mm. Se
solicitaron marcadores tumorales con valores
elevados, por lo que se decidié conducta qui-
rargica.

Se realiz6 orquiectomia derecha sin complica-
ciones y se enviaron las muestras para estudio de
anatomfa patolégica con diagnéstico de tumor
de células germinales mixto (carcinoma embrio-
nario 90%- coriocarcinoma 10%,).

El estudio de estadificacién con tomografia axial
computada (TAC) de térax de abdomen y pelvis
fue normal. Se prescribié quimioterapia coadyu-
vante con esquema BEP: bleomicina (30 mg dias
1, 8, 15), cisplatino (170 mg dia 1), etopdsido
(600 mg dias 1, 2 y 3) por tres ciclos por mante-
ner marcadores tumorales aumentados.

A las 24 horas de realizar la segunda dosis de
bleomicina (primer ciclo, dia 8) aparecieron pla-
cas eritematoviolaceas de diferentes diametros,
edematosas, muy pruriginosas, de distribucion
lineal localizadas en el dorso y los miembros
superiores (Figuras 1y 2). Se tom6 muestra para
estudio de anatomia patolégica.

El reporte de la biopsia de piel fue: patrén es-
pongidtico e infiltrado linfocitario perivascular
moderado que segln los antecedentes remitidos
es vinculable con farmacodermia (Figura 3).

El servicio de Oncologia suspendi6 el tratamien-
to con bleomicina y decidié continuar con los
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Figura 1. Lesiones en placas eritemato-violdceas
edematosas de distribucion lineal distribuidas en la
espalda.

Figura 2. Lesiones localizadas en el abdomen y los
miembros superiores.

Figura 3. Epidermis con hiperqueratosis y paraquera-
tosis, dermis con infiltrado perivascular mononuclear.
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otros farmacos de quimioterapia, se inici6 tra-
tamiento con meprednisona a dosis de 40 mg/
dia durante un mes en dosis decreciente con
respuesta favorable.

DISCUSION

La dermatitis flagelada es una reaccién adversa
a bleomicina poco comun, reportada en 8-20%
de los pacientes en tratamiento.?

Este farmaco es inactivado por la bleomicina
hidrolasa que se expresa en el higado, el bazo,
la médula 6sea vy el intestino.”®

La dermatitis flagelada clinicamente se mani-
fiesta como mdculas o placas eritematosas o
eritematovioldceas, edematosas, de distribucién
lineal y pruriginosas que pueden evolucionar a
hiperpigmentacion.® Ocurre generalmente en los
primeros dias o semanas después del inicio del
tratamiento y lo mas frecuente es que aparezca
en la regién superior del tronco, asi como en las
extremidades superiores.> En nuestro paciente
las lesiones fueron placas eritematovioldceas,
edematosas, de distribucién lineal muy prurigi-
nosas, distribuidas en el tronco y los miembros
superiores.

Este padecimiento muestra predileccién por las
zonas de apoyo, lo que se cree que se deberia a
que la presion ejercida en estas zonas aumenta
el flujo sanguineo, llevando a incremento de la
concentracion local del farmaco, lo que explica
las lesiones en zonas de rascado.’

Entre los factores de riesgo de padecer efectos
adversos estan la edad (mds frecuente en ma-
yores de 70 afios) y la insuficiencia renal. Por
Gltimo, la forma de administracion es un factor
a considerar, porque los efectos adversos son
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mas frecuentes cuando se administra en bolos
comparado con la infusién continua.®

El tiempo de aparicién de las lesiones es variable,
desde un dia hasta nueve semanas."

El Cuadro 1 senala los diferentes diagndsticos
diferenciales.

El tratamiento es controvertido debido a que la
erupcion es de alivio espontaneo en un plazo
de seis a ocho meses después de la suspensién
del farmaco. La mayoria de los autores no suelen
sugerir suspender los ciclos quimioteréuticos, a
menos que manifieste efectos adversos poten-
cialmente graves, como afectaciéon pulmonar
o que las lesiones localizadas en la piel sean
extensas y sintomdticas o que afecten la calidad
de vida del paciente."

En caso de lesiones cutaneas el tratamiento es
sintomdtico con buena respuesta a antihistami-
nicos, corticoesteroides tépicos o sistémicos.

Estudios clinicos realizados por grupos inter-
nacionales demostraron que cuatro ciclos de
cisplatino y etop6sido son equivalentes a tres
ciclos de bleomicina, cisplatino y etopdsido,
por lo que se considera un tratamiento estandar
alternativo para pacientes con riesgo de padecer
toxicidad por bleomicina.'*"

CONCLUSIONES

La administracién de bleomicina endovenosa
tiene como efecto adverso cutaneo la aparicion
de dermatitis flagelada. Debe tenerse alta sos-
pecha diagnostica en pacientes con antecedente
de administracién del farmaco y aparicién de le-
siones cutdneas caracteristicas, lo que permitira
una conducta adecuada respecto a su manejo y
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Diagnéstico diferencial de la dermatitis flagelada
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_ Dermatitis flagelada Eritema flagelado Fitofotodermatosis

Consumo de setas shiitake Autoinmunitario Sustancias fototoxicas deriva-

crudas o poco cocinadas
Causa frecuente en China y Japén
Edad Variada
Género Sin preferencia

Tronco y extremidades, puede
Ubicacién afectar la mucosa oral
Pigmentacion residual Presente
Fenémeno de Koebner Presente

evaluacién con respecto a la continuidad o no
de la quimioterapia.
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