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RESUMEN

Introduccién: la radiodermitis es uno de los efectos secundarios més frecuentes de la radioterapia y
afecta aproximadamente al 95% de los pacientes que la reciben. La radiodermitis aguda se presenta
dentro de los 90 dias posteriores al inicio del tratamiento, tiene un profundo impacto en la calidad de
vidadelos pacientes y puede ser la causa de lainterrupcion prematura de la radioterapia. Su tratamiento
es complejoy el papel de los corticoides sistémicos en él alin no ha sido evaluado.

Materiales y métodos: estudio descriptivo de 6 pacientes mayores de 18 afos con radiodermitis grave,
tratados con corticoides sistémicos al no responder a la terapia tépica inicial. Hubo un seguimiento de
6 meses, entre el 1 de junio de 2019 y el 30 de mayo de 2020, en el Servicio de Dermatologia de un
hospital de alta complejidad.

Resultados: se indicé tratamiento con corticoides sistémicos en dosis de meprednisona 40 mg/dia o
equivalentes, durante 5 dias, con resolucion completa del cuadro en un periodo maximo de 15 dias.
Discusién: en la bibliografia no hemos encontrado trabajos cientificos que comuniquen o evallen la
utilidad de los corticoides sistémicos en la radiodermitis grave. Proponemos, entonces, demostrar su
utilidad en esta patologia.

Conclusién: el objetivo de este trabajo es comunicar nuestra experiencia en pacientes con radiodermitis
aguda grave, con granrepercusion en el estado general, que evolucionaron con unarapida resolucion del
cuadroy un adecuado manejo sintomatico, mediante el uso de corticoides sistémicos.
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Systemic corticoids in the treatment of severe radiodermitis. A series of cases

ABSTRACT

Introduction: radiodermitis is one of the most frequent side effects of radiotherapy and affects
approximately 95% ofthe patientswhoreceiveit. Acute radiodermitisoccurswithin 90 days after the start
of treatment, has a profound impact on the quality of life of patients and may be the cause of premature
discontinuation of radiotherapy. Its treatment is complex and the role of systemic corticosteroids in it
has not yet been evaluated.

Materials and methods: descriptive study of 6 patients older than 18 years with severe radiodermatitis,
treated with systemic corticosteroids whentheydid not respondtoinitial topical therapy. With a 6-month
follow-up, between June 1, 2019 and May 30, 2020 at the Dermatology Service of a high complexity
hospital.
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Results: treatment with systemic corticosteroids was indicated at a dose of meprednisone 40 mg/day or
equivalent, for 5 days, with complete resolution of the symptoms in a maximum period of 15 days.
Discussion: in the literature, we have not found scientific papers that report or evaluate the usefulness
of systemic corticosteroids in severe radiodermatitis. We propose to demonstrate their usefulness in
this pathology.

Conclusion: the objective of this work is to communicate our experience in patients with severe acute
radiodermatitis, with great repercussions on the general state, who evolved with rapid resolution of the

symptoms and adequate symptomatic management, with the use of systemic corticosteroids.

Key words: radiation therapy, radiation dermatitis, scarring, systemic corticosteroids.

INTRODUCCION

La radioterapia (RT) neoadyuvante o adyuvante ha
demostrado su eficacia para la curacién y control de
tumores de diferentes tipos y localizaciones. Sin embar-
go, la dosis de radiacion requerida para un tratamiento
adecuado puede causar efectos adversos mucocutaneos,
locales y sistémicos!2.

La piel es un 6rgano en continua renovacion, y la RT
interfiere con la normal maduracién, reproduccion y
repoblacion de las células germinales epidérmicas y la
matriz capilar, asi como con la funcién de los fibroblastos
y los vasos sanguineos cutaneos'.

Lalesion de la piel inducida por radiacion se denomi-
na dermatitis por radiacion o radiodermitis (RD). Es uno
de los efectos secundarios mas comunes de la RT y afecta
aproximadamente al 95% de los pacientes que la reciben.
Se considera una “herida compleja”, en la que el dano
estructural del tejido se produce de forma instantanea,
mediado por la produccion masiva de radicales libres que
provocan dano en el ADN y cambios en proteinas, lipidos
y carbohidratos?®?. A su vez, con cada nueva exposicion, la
condicion se ve agravada por el reclutamiento de células
inflamatorias, asi como por la lesion tisular inducida por
radiacion directa. Por otro lado, la cicatrizacion de estas
heridas se ve comprometida ya que la RT induce la inhibi-
cion del tejido de granulacion normal, la fibrogénesis y la
angiogénesis. Asi, la RD es consecuencia de la reducciony
deterioro de las células madre, cambios en las células en-
doteliales, inflamacién, apoptosis y necrosis de las células
epidérmicas. Si estos cambios en la piel ocurren dentro
de los 90 dias posteriores a la primera dosis de radiacion,
la afeccion se denomina radiodermitis aguda (RDA) 6.

Las manifestaciones clinicas de la RDA son variables.
Van desde un eritema leve y descamacion hasta una
toxicidad grave con presencia de necrosis y ulceracion,
que suelen ir acompanadas de ardor y dolor. Esto tiene
un impacto en la calidad de vida y eventualmente puede
conducir a la suspension del tratamiento'*.

Segun las escalas del Grupo de Oncologia de Radio-
terapia (RTOG) y los Criterios de Terminologia Comun
para Eventos Adversos (CTCAE v5.0), la RD se clasifica
en: grado 1: eritema leve o descamacion seca; grado 2:
moderado a eritema grave; descamacion humeda lo-

calizada, principalmente en pliegues cutaneos y edema
moderado; grado 3: descamacion humeda en otras areas,
que se extiende mas alla de los pliegues cutaneos, con o
sin sangrado inducido por traumatismo menor, y grado
4: lesiones potencialmente mortales, necrosis cutanea
o ulceracion de espesor total de la dermis y/o sangrado
espontaneo en el sitio afectado®.

El diagnoéstico de RDA generalmente se basa en hallaz-
gos clinicos. Sus elementos clave son los antecedentes de
radioterapia previa, la duracion del tratamiento, la dosis
acumulada de radiacion y la distribucion topografica de
las lesiones cutaneas, que suelen limitarse a las zonas
irradiadas. La realizacion de biopsias cutaneas no suele
ser necesaria, salvo que existan dudas diagnosticas!®-3.

Diversos estudios han intentado evaluar la eficacia de
los diferentes recursos terapéuticos disponibles para el
manejo de la RDAY913, Los corticoides son farmacos que,
por su accion antiinflamatoria, pueden ser de utilidad.
Sin embargo, todavia no hay consenso sobre el papel de
los corticoides sistémicos en el tratamiento de la RDA 31,

Describimos 6 casos de pacientes adultos que pre-
sentaron RDA de moderada a grave. Debido a una crisis
cutanea con intolerancia a la terapia topica, el tratamiento
se rot6 al uso de corticoides sistémicos con rapida reso-
lucién del cuadro (Tabla 1).

MATERIALES Y METODOS

Estudio descriptivo de una serie de casos de 6 pacien-
tes mayores de 18 anos, a quienes se les diagnostico RDA
grave y que fueron tratados con corticoides sistémicos
en el Servicio de Dermatologia del Hospital Italiano
de Buenos Aires, entre el 1 de junio de 2018 y el 30 de
mayo de 2019. En cada caso se realizo un seguimiento
de 6 meses.

Todos los pacientes dieron su consentimiento parala
realizacion del trabajo y nos ajustamos a las normas de
ética internacional.

RESULTADOS
Se incluyeron 6 pacientes. Su evolucion clinica, ca-

racteristicas demograficas y terapéuticas se describen
en la tabla 1. En todos los casos se indicé tratamiento
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Tabla 1. Casos clinicos: antecedentes patologicos, lesiones cutaneas, grado de RDA, tratamiento y evolucion.

Sexo
Edad (afios)

Enfermedad
oncolégica

Patient 1
Femenino
51

Carcinoma de
mama invasor

Patient 2
Femenino
75
Carcinoma es-
camoso de recto

moderadamente
diferenciado

Patient 3
Masculino
80
Carcinoma de

laringe bien dife-
renciado

Patient 4
Femenino
57/
Carcinoma es-
camoso de ano

moderadamente
diferenciado

Patient 5
Femenino
72
Carcinoma es-
camoso de ano

moderadamente
diferenciado

21

Patient 6
Femenino
77
Carcinoma es-
camoso de ano

moderadamente
diferenciado

Tratamiento

Capecitabina, la-

Mitomicina,

Cetuximab

Mitomicina,

Mitomicina,

Mitomicina,

oncolégico patiniby 5-fluorouraciloy RT (dosis/sesién  5-fluorouraciloy  5-fluorouraciloy — 5-fluorouracilo y
RT (dosis/sesion RT (dosis/sesion  212cGy;finaldo-  RT (dosis/sesion  RT (dosis/sesion  RT (dosis/sesion
200cGy;finaldo-  200cGy;finaldo-  sis 6996 cGy) 200 cGy; final 200 cGy; final 200 cGy; final
sis 2200 cGy por  sis 4200 cGy) dosis 5600 cGy)  dosis 5600 cGy)  dosis 5600 cGy)
suspension)

Dias de RT a 30 7 30 20 20 30

la aparicion de
RDA

Presentacion
clinica

Placa eritemato-
saeindurada, so-
bre la que asien-
tan erosiones y
Ulceras fibrino-
sas, en mama
derecha con ex-
tensién axilar (en
area de metdsta-
sis cutanea)

Placa eritemato-
sa de bordes mal
definidos y multi-
pleserosionesen
region perianal y
vulvar

Erosiones vy ulce-
raciones de base
fibrinosa algunas
concostramelicé-
ricaen el cuelloy
escote (Imagen 1)

Tumor exofitico
erosionado a ni-
vel anal. Erosio-
nes con bordes
eritematosos en
laregion perianal
y vulvar

Eritemay edema
enlavulvay plie-
gues inguinales.
Placa eritemato-
sasobrelaquese
asientan erosio-
nes de fondo de
fibrina granulosa
en el surco inter-
gliteoy perineo

Eritema en peri-
neo, pliegue in-
tergliteoy vulva.
Erosiones en la
horquilla vulvar
y en el labial. Fi-
suray erosiones
en el pliegue in-
tergliteo

Clasificacionen
grado de RDA

Tratamiento
inicial

v

Higiene con cre-
ma antiséptica,
4cido fusidico/
betametasona
sobre eritema,
colagenasa vy
cloranfenicol en
zonas de fibrina

Higiene con cre-
ma antiséptica,
4cido fusidico/
betametasona
en eritema, cola-
genasa y cloran-
fenicol en zonas
defibrina,y gasas
vaselinadas en
labios mayores
para evitar sin-
equias

Higiene con cre-
ma antiséptica,
4cido fusidico/
betametasona
en eritema, cola-
genasa y cloran-
fenicol en zonas
de fibrina

Higiene con cre-
ma antiséptica y
gasasvaselinadas
en labios mayo-
res para evitar
sinequias

Higiene con cre-
ma antiséptica,
4cido fusidico/
betametasona
en eritema, cola-
genasa y cloran-
fenicol en zonas
defibrina,y gasas
vaselinadas en
labios mayores
para evitar sine-
quias

Higiene con cre-
ma antiséptica,
4cido fusidico/
betametasona
en eritema, cola-
genasa y cloran-
fenicol en zonas
defibrina,y gasas
vaselinadas en
labios mayores
para evitar sine-
quias

Tratamiento
complemen-
tario por falta
de respuesta
e intolerancia
al tratamiento
local inicial

Meprednisona
40 mg/dia por 5
days

Meprednisona
40 mg/dia por 5
days

Dexametasona 8
mg/dia por 5 dias

Meprednisona
40 mg/dia por 5
dfas

Meprednisona
40 mg/dia por 5
dfas

Meprednisona
40 mg/dia por 5
dias

Evolucion

Resolucion del
dolor, mejoria
del eritema y re-
epitelizacion de
erosiones a los
15dias

Resolucion del
dolor, y reepite-
lizacién de ero-
siones alos 7 dias

Resolucion del
dolor vy reepiteli-
zacion de erosio-
nes a los 5 dias
(Imagen 2)

Resolucion del
dolor y reepiteli-
zacion de erosio-
nes alos 15 dfas

Resolucion del
dolor y reepite-
lizaciéon de ero-
siones alos 7 dias

Resolucion del
dolor vy reepiteli-
zacion de erosio-
nes alos 10 dfas

RDA: radiodermitis aguda; RT: Radioterapia
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Figura 1. A) Previo al tratamiento: erosiones y ulceraciones de fondo fibrinoso con areas con costras melicéricas, localizadas en cara anterior y
laterales del cuelloy escote. B) Posterior al tratamiento: reepitelizacién completa de erosiones en zona irradiada luego de 5 dias de corticoides
sistémicos.

con corticoides sistémicos por la falta de respuesta al
tratamiento topico inicial. En la figura 1 se observan las
lesiones antes y después del tratamiento.

DISCUSION

En nuestra experiencia, los corticoides constituyen
una herramienta terapéutica util para el manejo de pa-
cientes con RDA moderada a grave. En tal patologia, estos
farmacos ejercerian su accién principalmente a través
de sus efectos antiinflamatorios, como la disminucién
en la produccion de maultiples citocinas y moléculas
proinflamatorias, asi como mediante su efecto vasocons-
trictor. El mecanismo por el cual los corticoides generan
vasoconstriccién ain no es bien conocido, pero se cree
que se asocia a la inhibicion de la sintesis local de vaso-
dilatadores naturales, como la histamina, la bradicinina
y las prostaglandinas'™*.

Los corticoides topicos han sido propuestos como un
recurso util en esta patologia por su efecto antiinflamato-
rio y esto ha sido respaldado por estudios que muestran
buenos resultados, como reduccion de la inflamacion, la
irritacién y el prurito’1°1314, Sin embargo, su recomenda-
cion genera controversia debido a los efectos colaterales
locales conocidos, asociados con su uso prolongado,
como la atrofia de la piel, que podrian presentarse en
sitios donde es imprescindible preservar la integridad de
la barrera cutanea'®. Por esto, para maximizar su eficacia
y disminuir sus efectos adversos, se debe considerar la
potencia y el vehiculo del esteroide elegido, la duracion
del tratamiento indicado, lalocalizacion de la dermatosis
y laintegridad de la barrera cutanea del area para tratar.
Se recomienda utilizar el esteroide de menor potencia
posible y durante cortos periodos de tiempo.

Por otro lado, en la bibliografia consultada, no he-
mos encontrado trabajos cientificos que comuniquen
o evaluen la utilidad de los corticoides sistémicos en la

RDAS®. Su uso en esta patologia podria detener el pro-
ceso inflamatorio desencadenado por la radiacion, lo cual
aliviaria los signos y sintomas, tales como dolor, ardor y
disminucion del exudado, y limitaria la destruccion tisular
asociada a ella. La implementacién de este tratamiento
debe, en todos los casos, contemplar el contexto clinico
del paciente, basarse en un diagnostico certero, el tipo
de manifestaciones del cuadro de RDAy su localizacion.
Se sugiere considerar su indicacion en los pacientes con
RDA moderada a grave y gran repercusion en el estado
general, en dosis de 0,25 a 0,5 mg/ kg/dia de mepredni-
sona u otros corticoides en dosis equivalentes, durante 5
a 7 dias, como en los casos comunicados. Es importante
considerar que el uso de corticoides puede incrementar el
riesgo de infecciones, por lo que es fundamental realizar
el seguimiento estrecho de los pacientes.

CONCLUSIONES

Hasta la fecha no hemos encontrado publicaciones
cientificas que definan el papel de los corticoides sistémi-
cos en el tratamiento de la RDA. En nuestra experiencia,
este podria ser un tratamiento util en cuadros moderados
a graves, con repercusion en el estado general, aunque
consideramos que, para poder demostrar dicha eficacia, es
necesario disefiar un ensayo clinico con grupo control en
el que no se incluya en el grupo de casos un tratamiento
tépico con corticoides.

Conflictos de interés: los autores declaran no tener conflictos de
interés.
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