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8. Director:

El sorafenib es un nuevo firmaco oral que actualmente
estd aprobado para el tratamiento del cancer renal de célu-
las claras metastatico y el hepatocarcinoma. Actta por una
parte inhibiendo receptores de tirosin cinasas implicados
en la angiogénesis y la progresion tumoral, y por otra parte
bloqueando la via de la RAF cinasa. Se ha visto que hasta
el 90% de los pacientes con este tratamiento desarrolla
efectos secundarios dermatolégicos, siendo muy comin
dentro de éstos la aparicién de lesiones hiperqueratésicas
en las zonas de presién de palmas y plantas, que en casos
graves puede obligar a suspender la medicacién2.

Figura 1. Papulas hiperqueratésicas amarillentas con halo
eritematoso de distribucién simétrica.

Figura 2. Degeneracion vacuolar epidérmica (A) y detalle de las
vesiculas intra e intercitoplasmaticas secundarias a la progresiva
espongiosis (B).

Se trata de un varén de 62 afios, con antecedentes perso-
nales de diabetes mellitus en tratamiento con antidiabéti-
cos orales, y carcinoma renal metastdtico en tratamiento
con sorafenib a dosis de 400 mg dos veces al dia desde hace
4 semanas. Consulta en nuestro Servicio de Dermatologia
por la aparicién de unas lesiones muy dolorosas e invali-
dantes en las flexuras de los dedos y zonas interdigitales de
las manos, de tres dias de evolucién (fig. 1).

En la exploracién fisica se observaban placas hiper-
queratdsicas amarillentas con un halo eritematoso de dis-
tribucién simétrica, que en algunas zonas adoptaban la
morfologia de ampollas tensas.

Se realizé una biopsia en sacabocados de 4 mm de una
de las lesiones. La histologia objetivé un infiltrado linfo-
citario perivascular y perianexial superficial sin rasgos
atipicos que era mucho mds abundante a nivel de la unién
dermoepidérmica. La epidermis mostraba una marcada
espongiosis, con formacién de vesiculas intracitoplasma-
ticas y degeneracién vacuolar de los queratinocitos en los
estratos mds superiores (fig. 2).

Se pauté tratamiento tépico con pomada de propionato
de clobetasol con desaparicién de las molestias y las lesio-
nes en dos semanas, sin necesidad de suspender el trata-
miento oncoldgico.

El sorafenib es un nuevo tratamiento quimioterdpico
oral. Actta inhibiendo diferentes receptores de cinasas,
como son los factores de crecimiento endotelial 2 y 3, el
factor de crecimiento plaquetar beta y el ¢-KI'T, y blo-
queando la via del RAF'3. Actualmente se ha aprobado su
uso para el carcinoma renal de células claras metastético y
el hepatocarcinoma, y se estd investigando su uso para el
carcinoma de mama, el carcinoma no microcitico de pul-
moén y el melanoma.

Entre los efectos secundarios que con mds frecuencia se
producen se encuentran los dermatoldgicos, cuyo mecanis-
mo patogénico en la actualidad no estd del todo esclarecido.

La reaccién cutinea palmo-plantar es uno de los efectos
secundarios m4s comunes (30%)*. Esta se caracteriza por
la presencia de parestesias, algias, molestias e incluso im-
posibilidad para la deambulacién o manipulacién de obje-
tos, seguidas de la aparicién de placas hiperqueratdsicas
amarillentas en zonas de presién sobre todo palmares, aun-
que también plantares (tabla 1).

Clinicamente se asemeja a la eritrodisestesia palmo-plan-
tar que generan otros tratamientos oncolégicos como la ca-
pecitabina, la citarabina, la doxorrubicina y el fluorouracilo®®.
La diferencia radica en que la reaccién producida por el so-
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Tabla 1. Clasificacion de la reaccién cutanea
palmo-plantar del National Cancer Institute

Tabla 2. Recomendaciones y tratamiento de la reaccion
cutanea palmo-plantar en funcién del grado de afectacion

Grado de Descripcion Afectacion Tratamiento
afectacion
Medidas Cremas emolientes y calzado amplio
Grado 1 Minimos cambios o dermatitis sin dolor preventivas
Grado 2 Cambios cutaneos o dolor que no interfieren Grado 1 Cremas emolientes y queratoliticas
en la funcion cuando exista hiperqueratosis
Grado 3 Dermatitis ulcerativa o cambios cutaneos Corticosteroides topicos 2 veces al dia
con dolor e interferencia en la funcién si existe inflamacion o eritema sin dolor
Grado 2 Cremas emolientes y queratoliticas y
corticosteroides topicos 2 veces al dia
rafenib suele ser hiperqueratésica y localizada, se presenta en o :
| d . ,P q yd 1 (i E . Grado 3 Disminucion al 50 % de la dosis
as zonas de presion y muestra grados leves de afectacion, y o cese temporal del tratamiento
la eritrodisestesia palmo-plantar no suele ser hiperqueraté- con sorafenib junto con los
sica (excepto en fases crénicas), se distribuye de manera di- tratamientos topicos descritos
fusa y la afectacién suele ser de mayor grado.
El sunitinib, que es un tratamiento de la misma familia
que el sorafenib y que también actda inhibiendo diversos
Correspondencia:

receptores de cinasas implicados en la angiogénesis y la
progresion tumoral, puede generar la misma reaccién cutd-
nea palmo-plantar.

A nivel histolégico algunos autores han considerado
como datos mids relevantes la degeneracién vacuolar de los
queratinocitos, la presencia de cuerpos intracitoplasmati-
cos eosindfilos y la formacién de ampollas en el estrato de
Malpigio”.

En su mayor parte se trata de grados leves de afectacién
(grado 1/2), que responden a tratamientos tépicos con cre-
mas emolientes de urea y dcido salicilico y corticoides de
alta potencia, y ocasionalmente aparecen afectaciones gra-
ves (grados 3/4) que obligan a la reduccién a la mitad de la
dosis del tratamiento oncoldgico o a su suspensién tempo-
ral hasta conseguir la curacién de las lesiones. La reintro-
duccién del tratamiento generalmente no conlleva la
reaparicién de las mismas.

Otros efectos secundarios dermatolégicos son la presen-
cia de hemorragias subungueales en astilla asintomadticas
(60%)? que se observan tanto en pacientes tratados con
sorafenib como con sunitinib, la aparicién de una erupcién
eritemato-descamativa facial (63 %)?, que se parece a un
brote de dermatitis seborreica y que involuciona espontd-
neamente, el exantema con diferentes grados de afectacion,
la alopecia (27 %), que puede repoblar durante el trata-
miento o tras la suspension, y la xerosis cutinea, sobre todo
en los miembros inferiores (10-20%)2.

Dada la gran frecuencia de los efectos secundarios der-
matoldgicos y entre ellos la reaccién cutinea palmo-plantar
producida por este nuevo tratamiento oncolégico, es im-
portante conocerlos para prevenir su aparicién indicando
al paciente medidas higiénicas, asi como ropa o calzado
adecuado y, una vez aparecidas las lesiones, pautar el trata-
miento tépico adecuado y si es necesario reducir o suspen-
der temporalmente la medicacién (tabla 2).
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