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Onicopatia secundaria a capecitabina y
taxanos

Onychopathy secondary to capecitabine and
taxane.
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Sr. Editor:

Quiero comentarle que existe evidencia de que varios agentes quimio-
terapéuticos, incluidos los taxoides, ciclofosfamida, doxorrubicina,
5-fluorouracilo, vincristina o combinaciones de éstos pueden inducir
cambios ungueales y periungueales. Las alteraciones pueden involucrar
la matriz ungueal, el lecho ungueal, el pliegue ungueal proximal o los
tres. La mayor parte de estos eventos adversos son de gravedad leve a
moderada, pero si no se manejan adecuadamente, pueden provocar
dolor significativo e interferir con las actividades de la vida diaria."

A continuacién comunicamos el caso de un paciente con afectacién
ungueal secundaria a la toma de capecitabina y docetaxel junto a una
revision bibliografica.

CASO CLiNICO

Paciente masculino de 58 afios de edad con antecedentes personales
patolégicos de adenocarcinoma de eséfago por lo que se le realizé
esofaguectomia total trashiatal y se administraron 6 ciclos de quimio-
terapia con docetaxel (80 mg dias 1y 15), oxaliplatino (130 mg dias 1
y 5) y capecitabina 2250 mg; acudié a la consulta por padecer lesiones
ungueales asintomaticas de cinco meses de evolucion.

El paciente referia que las alteraciones ungueales comenzaron a
manifestarse luego del quinto ciclo de quimioterapia, por lo que la
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capecitabina fue suspendida por el servicio de
Oncologiay se continué con los otros dos farma-
cos. Al permanecer con lesiones ungueales fue
medicado por su médico tratante con fluconazol
200 mg (dos capsulas semanales) y cefalexina
500 mg (6 cépsulas al dia durante cinco dias).

Al examen fisico se observé en las manos, oni-
célisis que afectaba todas las ufias (Figura 1) y
en el pie se observé un hematoma subungueal
en ambos hallux y onicélisis en el pie izquierdo.
Figura 2

Se suspendié el fluconazol y posteriormente se
solicité examen directo y cultivo para estudio
micolégico, que se informé como negativo.

DISCUSION

Entre los agentes quimioterapéuticos, los taxanos
(paclitaxel o docetaxel) se han prescrito como
agentes Unicos o como terapia combinada. Los
taxanos actGan como agentes antimicrotibulos
al promover la polimerizacién de la tubulina en
microtibulos intracelulares altamente estables,
lo que altera la mitosis y la divisién celular
normal y finalmente conduce a la muerte celu-
lar.> Cuando se combina con capecitabina los
taxanos aumentan la actividad de la timidina
fosforilasa que es una enzima esencial para la

Figura 1. Afectacion ungueal en las manos; se observa
onicdlisis que afecta todas las ufias del paciente.
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Figura 2. Afectacion ungueal en los pies. Se evidencia
hematoma subungueal en ambos hallux y onicdlisis en
el segundo dedo del pie derecho y en el tercer dedo
del mismo pie con cambio de la coloracién.

activacién de capecitabina.'® La capecitabina es
un carbamato de fluoropirimidina con actividad
antineoplasica, un profarmaco sistémico admi-
nistrado por via oral de 5’-desoxi-5-fluorouridina
que se convierte en 5-fluorouracilo y se activa
preferentemente en el sitio del tumor.> Ambos
medicamentos han demostrado ser efectivos en
el tratamiento de una gran variedad de tumores
s6lidos,?> entre ellos, el cancer de es6fago®'® ya
que esta asociacién mejora la calidad de vida
en comparacién con la combinacién con otros
medicamentos.’

Las anormalidades en las ufias son un efecto se-
cundario comun de la quimioterapia sistémica.®
La afectacién ungueal se debe a los mecanismos
de toxicidad directa y al cese de la actividad
mitdtica de la matriz ungueal.>*# La gravedad
de la onicopatia puede depender de la duracién
y la dosis acumulada de los agentes quimiote-
rapéuticos, asi como del componente ungueal
afectado.”
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En 2006 el Instituto Nacional de Cancer de Ar-
gentina clasific los efectos adversos y el grado
de toxicidad ungueales de la quimioterapia
(Cuadro 1). Las lesiones de nuestro paciente
corresponden al grado II."

Los cambios ungueales inducidos por los taxa-
nos se asocian con alta incidencia, que alcanza
hasta el 44%.*

En contrapartida, la prevalencia de las afeccio-
nes ungueales asociadas con la capecitabina se
subestima debido a los pocos informes de toxi-
cidad como monoterapia.>'® Ambos farmacos
comparten las mismas afecciones que se detallan
en el Cuadro 2.272

La aparicion de hemorragias en astilla y hema-
tomas subungueales podria explicarse por la
trombocitopenia y las anormalidades vasculares
inducidas por los citostaticos.*

Nuestro paciente tenia hemorragia subungueal
y onicolisis.

Ademads de la afectacién ungueal, los taxoides
también pueden producir efectos adversos
cutadneos, como: xerosis, urticaria, prurito, exan-
tema maculopapular, alopecia, sindrome dorsal
mano-pie, sindrome palmoplantar mano-pie,
erupciones pustulares, cambios pigmentarios,
eritema fijo medicamentoso, lupus eritematoso
inducido por farmacos, cambios similares a la
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Reacciones adversas ungueales por agentes
quimoterapicos: taxanos y capecitabina®#*¢712

Lineas o surcos de Beau
Onicdlisis

Onicomadesis
Engrosamiento ungueal
Adelgazamiento ungueal
Melanoniquia

Leuconiquia

Paroniquia

Ufas mitad-mitad
Onicocriptosis

Fragilidad ungueal
Pigmentacion de la cuticula
Supuracién ungueal
Hemorragias en astilla y hematomas subungueales
Granuloma piogénico

esclerodermia y mucositis.>®” En cuanto a la
capecitabina, el sindrome mano-pie ocurre en un
50-68% de los pacientes tratados con ese farma-
co. Otros efectos secundarios menos frecuentes
son: hiperpigmentaciones cutaneas localizadas
o generalizadas, cambios esclerodermiformes
acrales, queratodermias palmoplantares adqui-
ridas y mucositis.>1012

Los tratamientos implicados son de contencién
porque las manifestaciones son dependientes
de las dosis, por lo que a veces se requieren
interrupciones transitorias, reduccién de la dosis
o incluso la suspensién de la quimioterapia.>®
Ademads, debe tenerse en cuenta que la toxicidad
puede provocar desprendimiento de la lamina
ungueal, con riesgo de sobreinfeccion bacteriana

Cuadro 1. Grados de toxicidad ungueal asociada con quimioterapia'

Leve Moderado

Discromia ungueal
Coiloniquia
Piqueteado

Pérdida parcial o

ungueal

completa de la una
Dolor en el lecho

Severo Amenaza para la Muerte

vida

Interferencia con - -
las actividades de
la vida diaria

Criterios comunes de toxicidad del Instituto Nacional de Cancer de Argentina. Efectos adversos ungueales.
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durante el periodo de neutropenia secundario a
la quimioterapia.”

CONCLUSIONES

En la actualidad existe mayor comunicacion de
casos que describen los efectos secundarios en la
piel y los anexos de los farmacos antineoplasicos.
La constante aparicién de nuevos medicamentos
obliga a conocer estas manifestaciones para no
establecer diagnosticos erroneos ni tratamientos
innecesarios, como en el caso comunicado.
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