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1. INTRODUCCION

El cancer es una enfermedad donde las células del cuerpo crecen sin control,
formando tumores que pueden expandirse y dafar otras partes del cuerpo (Instituto
Nacional del Cancer, 2022). Esta condicion se debe a varios factores genéticos y
ambientales, pero se calcula que hasta el 80% se puede prevenir cambiando el
estilo de vida, como no fumar o evitar comer demasiadas grasas animales
(Valdespino et al., 2011).

El tratamiento del cancer depende del tipo de tumor y del estado del paciente, e
incluye cirugia, quimioterapia, inmunoterapia o radiacion (Navarrete y Castellanos,
2011). La quimioterapia es muy comun porque funciona en distintas etapas del
cancer, aunque dafa también a células sanas que se dividen rapido, causando
varios efectos secundarios, incluidos los dermatoldgicos (Collazos et al., 2021).

Los medicamentos antineoplasicos, que se usan para tratar el cancer, funcionan
atacando el ADN o el ciclo de vida de las células cancerosas. Se dividen en varios
grupos como alquilantes, antimetabolitos, antibiéticos antitumorales, inhibidores de
la topoisomerasa, derivados del platino, y otros (Cruz y Becerra, 2024). Sin
embargo, dichos farmacos pueden causar muchos efectos secundarios, sobre todo
en la piel, lo cual afecta bastante la calidad de vida del paciente (Fuente et al., 2020;
Belzer et al., 2024).

Algunos de los efectos en la piel son acné, caida del cabello, sindrome mano-pie,
llagas en la boca, sensibilidad al sol, manchas, urticaria y alergias, dependiendo del
tipo de medicamento usado (Alvarado y Garcia, 2021; Caveda y Pérez, 2020; Ochoa
y Rodriguez, 2020). Tales molestias no solo afectan fisicamente, sino que a veces
obligan a cambiar el tratamiento.

La farmacovigilancia, se encarga de detectar y prevenir efectos adversos de los
medicamentos para que su uso sea mas seguro (OPS, 2020). En México, esta
actividad esta regulada por la NOM-220-SSA1-2016, que establece como deben
reportarse estos casos en el sistema de salud (Secretaria de Salud, 2017). Para
saber si un medicamento causo un efecto adverso, se usa el Algoritmo de Naranjo,
que indica si la relacion es segura, probable, posible o poco probable (Hernandez y
Tinetti, 2023).

El presente estudio, tuvo como objetivo identificar las principales reacciones
adversas cutaneas en pacientes tratados con quimioterapia, con el propésito de
fortalecer la farmacovigilancia y mejorar la seguridad terapéutica. Se observo que
mas de la mitad de los casos registrados correspondieron a reacciones
dermatolégicas, siendo el cancer de mama el tipo de neoplasia con mayor
frecuencia de efectos cutaneos, asociados principalmente al uso de capecitabina,
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docetaxel y doxorrubicina. Entre las manifestaciones mas comunes se encontraron
el sindrome mano-pie, la alopecia, el rash y el prurito, los cuales impactan
significativamente la calidad de vida del paciente.

2. ANTECEDENTES
2.1. Cancer

El cancer es una enfermedad en la que algunas células del cuerpo comienzan a
crecer sin control y pueden extenderse a otras partes del cuerpo. El cuerpo esta
hecho de billones de células. Normalmente, las células se forman y se dividen para
crear nuevas cuando el cuerpo las necesita. Cuando las células envejecen o se
dafan, mueren y son reemplazadas por células nuevas. Pero en el caso del cancer,
este proceso no funciona bien ya que las células dafiadas no mueren cuando
deberian y se siguen multiplicando, formando masas llamadas tumores y en
ocasiones, se pueden mover a otras partes del cuerpo (Instituto Nacional del
Cancer, 2022).

El desarrollo del cancer en un individuo requiere muchos pasos, cada uno
provocados por multiples factores (algunos dependientes de la constitucion genética
del individuo y otros dependientes del ambiente y de su estilo de vida), esta
transformacién es el resultado de cambios basicos en los sefialamientos
intracelulares que gobiernan la proliferacion y la sobrevivencia celulares. Se ha
considerado que el 80% de los canceres podrian ser evitables o por lo menos, ser
pospuestos en su presentacion, a través de evitar el tabaquismo, la exposicién a
radiaciones ultravioletas o a la inhalacion de fibras de asbesto, lo cual disminuiria el
desarrollo los canceres broncogénico, de piel y mesotelioma. Diferentes estudios
epidemioldgicos, han demostrado que un mayor consumo de grasas animales y
alcohol en la dieta, aumentan el riesgo de desarrollar cancer, mientras que el
consumo de frutas y vegetales reduce el riesgo (Valdespino et.al, 2011).

2.1.1. Tipos de cancer

Aunque todos los canceres comparten esta caracteristica comun, se pueden
clasificar en tipos diferentes segun el lugar donde se originan y el tipo de células
afectadas. Cada tipo de cancer tiene sus propias caracteristicas, factores de riesgo,
tratamientos y prondstico; en la tabla 1 se mencionan los principales tipos de cancer.

Tabla 1. Principales tipos de cancer y sus caracteristicas (OMS, 2022; NIC 2022;
American Cancer Society, 2023

Tipo de cancer | Descripcion
SANGRE
Leucemia Cancer de la sangre. Comienza en la médula 6sea y
afecta la produccién de gldbulos blancos.
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Linfoma Cancer que afecta al sistema linfatico, que forma
parte del sistema inmunoldgico.

Mieloma multiple Cancer que se forma en las células plasmaticas, un
tipo de globulo blanco en la médula 6sea.
CARCINOMAS, SARCOMAS, MELANOMAS

Cancer de mama Comienza en el tejido mamario, generalmente en los
conductos o lobulillos.
Cancer de pulmoén Inicia en los pulmones, con frecuencia relacionado

con el tabaquismo.
Cancer de préstata Afecta a la préstata, una glandula del aparato
reproductor masculino.

Cancer colorrectal Comienza en el colon o el recto, parte del sistema
digestivo.
Cancer de piel El melanoma se origina en los melanocitos (células
(melanomay no que dan color a la piel); los no melanomas incluyen
melanoma) carcinoma basocelular y espinocelular.

Cancer de pancreas Suele desarrollarse en las células que producen
insulina y otras enzimas digestivas.

Cancer de estomago | También llamado cancer gastrico, se origina en el
revestimiento del estbmago.

Cancer de tiroides Comienza en la glandula tiroides, que regula el
metabolismo del cuerpo.
Cancer de ovario Afecta a los ovarios, los 6rganos reproductores
femeninos que producen évulos.
Cancer de utero Se origina en el revestimiento del utero, comun en
(endometrio) mujeres posmenopausicas.
Cancer de riinén Comienza en los rifilones, que filtran la sangre para
producir orina.
Cancer cerebral Afecta al cerebro o la médula espinal; puede ser

(tumores del sistema | benigno o maligno.
nervioso central)

2.1.2. Tratamiento para el cancer

Debido a la gran diversidad de tipos de cancer y a las diferencias individuales entre
los pacientes, su tratamiento requiere un enfoque personalizado. El objetivo
principal del tratamiento del cancer puede variar dependiendo el caso, algunas
veces se busca la curacion completa, otras veces el control de la enfermedad, y en
ciertos casos, simplemente el alivio de sintomas para mejorar la calidad de vida del
paciente (Navarrete y Castellanos, 2011).

Hoy en dia existen multiples tipos de tratamiento para el cancer, que se usan por
separado o combinados segun las necesidades del paciente. Entre los tratamientos




mas conocidos se encuentran la cirugia, la quimioterapia, la radioterapia, la
inmunoterapia, y las terapias dirigidas, entre otras.

Quimioterapia: Uno de los tratamientos empleados contra el cancer es la
quimioterapia, la cual ofrece curacién en las etapas tempranas y control o paliacién
en las etapas avanzadas. Este tipo de tratamiento puede administrarse por
diferentes vias, una de ellas es la intravenosa, la cual es responsable de distintos
efectos secundarios causados no solo por la destruccion de células cancerosas sino
también de células sanas (Collazos et.al, 2021). También puede administrarse via
oral en forma de tabletas, en inyecciones, intratecal, intraperitoneal, intraarterial, y
de manera topica (Instituto Nacional del Cancer, 2022).

La quimioterapia actua sobre las células que se dividen rapidamente, como las
células cancerosas, interfiriendo en su capacidad de reproducirse. Los
medicamentos quimioterapéuticos dafian el ADN o bloquean procesos esenciales
del ciclo celular, lo que impide que las células se dividan o las lleva a morir. Aunque
su objetivo principal son las células malignas, también puede afectar células sanas
de rapida divisién, lo que causa efectos secundarios, en la ilustracion 1 se muestran
algunos mecanismos de accidon de los farmacos utilizados en quimioterapia
(Navarrete y Castellanos, 2011).

2.2. Medicamentos antineoplasicos

Los farmacos antineoplasicos son compuestos utilizados en diversos
procedimientos terapéuticos, siendo la quimioterapia uno de los tratamientos
primarios para el cancer, su funcion principal es detener el crecimiento, la
reproduccion o la diseminacion de las células cancerosas. Estos farmacos pueden
actuar de diferentes maneras, como dafando el ADN de las células tumorales,
blogueando su division celular o interfiiendo en procesos vitales para su
supervivencia. (Cruz y Becerra, 2024).

Hay una gran variedad de antineoplasicos y se clasifican de acuerdo con su
mecanismo de accion como se muestra en la tabla 2.

Tabla 2. Clasificacion de los medicamentos antineoplasicos de acuerdo con su
mecanismo de accion.
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2.3. Reacciones adversas

La utilizacion de los medicamentos elimina y controla numerosas enfermedades,
contribuye al bienestar de la poblacién y al incremento de la esperanza de vida; pero
también puede generar una reaccién adversa medicamentosa (RAM). Esta se
define como cualquier respuesta a un medicamento que sea nociva y no
intencionada, que tenga lugar a dosis aplicadas normalmente en el ser humano,
para la profilaxis, diagndéstico o tratamiento de enfermedades, o para la restauracion,
correccidon o modificacion de las funciones fisioldgicas (Cardenas, 2022).

La quimioterapia no solo ataca las células cancerosas que se dividen rapidamente,
sino que también puede afectar células sanas del cuerpo que comparten esta
caracteristica. Entre las mas vulnerables se encuentran las células que recubren la
boca, el tracto digestivo y los foliculos pilosos. El dafio a estas células sanas puede
provocar diversos efectos, como llagas bucales, nauseas, vomitos y caida del
cabello. Sin embargo, la mayoria de estos efectos suelen mejorar o desaparecer
una vez finalizado el tratamiento (Instituto Nacional del Cancer, 2022). En la tabla 3
se muestran las principales reacciones adversas causadas por antineoplasicos.

Tabla 3. Reacciones adversas mas frecuentes después de la administracion de
antineoplasicos (Fuente et.al 2020; Martino et.al, 2019; INC, 2022).

TIPO DE REACCION MANIFESTACIONES CLINICAS
Gastrointestinales Nauseas, vomitos, diarrea,
estrefimiento, mucositis, anorexia
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Hematolégicas

Anemia, neutropenia, trombocitopenia,
leucopenia

Dermatolégicas

Rash acneiforme, sequedad, prurito,
sindrome mano-pie, alopecia, cambios
en unas

Neurolégicas Neuropatia periférica, parestesias,
cefaleas, alteraciones sensoriales
Cardiovasculares Hipertension, taquicardia,
cardiomiopatia, arritmias
Renales Nefrotoxicidad, insuficiencia renal
aguda, proteinuria
Hepaticas Elevacion de enzimas hepaticas,

ictericia, hepatotoxicidad

Respiratorias

Neumonitis, disnea, fibrosis pulmonar

Endocrinas / metabdlicas

Hiperglucemia, hipotiroidismo,
dislipidemias

Reacciones de hipersensibilidad

Urticaria, fiebre,
anafilaxia

broncoespasmo,

Oftalmolégicas

Vision borrosa, conjuntivitis, sequedad
ocular

Genitourinarias

Cistitis hemorragica, disuria, infertilidad

Musculoesqueléticas

Mialgias, artralgias, fatiga muscular

Psiquiatricas / cognitivas

Trastornos del animo, insomnio,
deterioro cognitivo (“quimio-cerebro”)

En la ilustracion 1 se muestran las diferentes reacciones adversas y el lugar en el
que se manifiestan que se pueden manifestar con el uso de quimioterapias.

llustracién 1. Principales reacciones adversas causadas por antineoplasicos.
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[Imagen recuperada de: Entendiendo los Efectos Secundarios de la Inmunoterapia contra el Cancer - OncoDaily]
2.3.1. Reacciones adversas dermatolégicas

Los eventos adversos dermatoldgicos resultantes de la terapia oncoldgica son
comunes Yy tienen un impacto negativo en la calidad de vida de los pacientes. Los
eventos adversos dermatoldgicos incluyen toxicidad de la piel, la mucosa oral, las
ufas y el cabello, y se observan con quimioterapia citotdxica, terapia dirigida,
inmunoterapia y radioterapia, con patrones distintos de eventos adversos
dermatolégicos segun la clase de farmaco (Belzer et.al, 2024), en la tabla 4 se
muestran las reacciones dermatolégicas mas comunes y ejemplos de farmacos que
las provocan.

Tabla 4. Efectos adversos dermatologicos y los principales farmacos que los
producen (Alvarado y Garcia, 2021; Caveda y Pérez, 2020; Ochoa y Rodriguez,
2020).

Efecto Adverso Descripcion Medicamentos
Dermatolégico Oncolégicos
Relacionados

Erupciéon Acneiforme

Aparicion de papulas y Erlotinib, Gefitinib,
pustulas similares al acné. Cetuximab,
Trastuzumab
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ALOPECIA

Pérdida de cabello temporal
0 permanente.

Doxorrubicina,
Paclitaxel, Docetaxel,
Ciclofosfamida

Sindrome Mano-Pie

Enrojecimiento, hinchazén y
dolor en manos y pies.

Capecitabina, 5-FU,
Sorafenib, Sunitinib

Fotosensibilidad

Sensibilidad exagerada al
sol, causando quemaduras
mas facilmente.

Doxorrubicina,
Vincristina,
Methotrexato

Pigmentaciéon Cutanea

Oscurecimiento de la piel,
especialmente en areas
expuestas al sol.

Ciclofosfamida, 6-
Mercaptopurina,
Metotrexato

U

rticaria y Reacciones Alérgicas

Sarpullido, picazon, y
reacciones alérgicas
severas como anafilaxia.

Paclitaxel, Rituximab,
Cetuximab,
Alemtuzumab

13




Hipersensibilidad cutanea
Sensibilidad o irritacién Imatinib, Cetuximab,

excesiva en la piel. Bevacizumab

Imagenes recuperadas de la web.

2.4. Farmacovigilancia

De acuerdo con la NOM-220-SSA1-2016, la farmacovigilancia se define como el
conjunto de actividades relacionadas con la deteccion, evaluacion, comprensiéon
y prevencion de los eventos adversos, las sospechas de reacciones adversas, las
reacciones adversas, los eventos supuestamente atribuibles a la vacunacion o
inmunizacion, o cualquier otro problema de seguridad relacionado con el uso de
los medicamentos y vacunas.

Esta practica abarca una variedad de acciones de salud publica centradas en el
analisis y gestién de riesgos, promoviendo asi el uso racional y seguro de los
medicamentos. A través del monitoreo y la evaluacidn sistematica de los riesgos, se
pueden implementar medidas preventivas o regulatorias para minimizar posibles
dafios a los pacientes (OPS, 2020).

2.4.1. NOM-220-SSA1-2016

La NOM-220-SSA1-2016 es una norma oficial mexicana que regula la instalacion y
operacion de la farmacovigilancia en el pais. Su principal objetivo es establecer los
lineamientos para detectar, evaluar, prevenir y entender los efectos adversos o
cualquier otro problema relacionado con el uso de medicamentos y vacunas en
seres humanos. Esta norma aplica a todas las instituciones del Sistema Nacional
de Salud, incluyendo dependencias publicas y privadas, profesionales de la salud,
investigadores y empresas farmacéuticas. Entre los conceptos clave que aborda se
encuentran la notificacion de reacciones adversas, la evaluacién del riesgo-
beneficio, la gestion del riesgo, y la responsabilidad compartida entre autoridades
sanitarias, industria y personal médico (secretaria de Salud, 2017).
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2.4.2. Evaluacion de la causalidad

La escala de probabilidad de Reacciones Adversas a Medicamentos (RAM) fue
desarrollada en 1991 por Naranjo y sus colaboradores de la Universidad de Toronto
y a menudo se le conoce como la escala de Naranjo o algoritmo de naranjo. El
objetivo es ayudar a estandarizar la evaluacion de la causalidad de todas las
reacciones adversas a los medicamentos (Hernandez y Tinetii, 2023), en la tabla 5
se muestra el algoritmo propuesto.

Tabla 5.Algoritmo de naranjo

Preguntas Si No No se sabe Puntos
1.- ¢ Existen notificaciones concluyentes sobre esta +1 0 0
reaccion?
2.- ;Se produjo la reaccion adversa después de +2 -1 0
administrar el farmaco sospechoso?
3.- (Mejord la reaccién adversa tras suspender la +1 0 0

administracion del farmaco o tras administrar un
antagonista especifico?

4.- ;Reaparecié la reaccion adversa tras la +2 -1 0
readministracion del farmaco?

5.- ¢Existen causas alternativas (diferentes del -1 +2 0
farmaco) que podrian haber causado la reaccién por

si misma?

6.- ¢ Reaparecid la reaccion adversa tras administrar -1 +1 0
un placebo?

7.- ;Se detectd el farmaco en la sangre (o en otros +1 0 0
fluidos) en concentraciones téxicas?

8.- ¢ Fue la reaccién mas severa al aumentar la dosis +1 0 0
0 menos severa al disminuirla?

9.- 4, Tuvo el paciente alguna reaccion similar causas +1 0 0

por el mismo farmaco u otro semejante en cualquier
exposicion inferior?

10.- ¢Se confirmd el acontecimiento adverso por +1 0 0
cualquier tipo de evidencia objetiva?

Puntacion total

En el algoritmo de naranjo se puede obtener las siguientes puntuaciones tabla 6:

Tabla 6. Puntacion del algoritmo de naranjo.

RAM CIERTA RAM PROBABLE POSIBLE RAM RAM IMPROBABLE
Mayor a 9 5-8 1-4 Iguala 0

2.4.3. Evaluacion de la severidad

Los criterios para determinar la severidad del caso: SRAM, RAM, EA o algun otro
problema de seguridad relacionado con el uso de medicamentos y vacunas, se
clasifican de acuerdo con la intensidad de la manifestacion clinica en
(NOMsecretaria de Salud, 2017):
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e Leves: Se presentan con signos y sintomas facilmente tolerados, no
necesitan tratamiento, no requieren ni prolongan la hospitalizacion y no
requiere de la suspension del medicamento causante.

e Moderadas: Interfiere con las actividades habituales (pueden provocar bajas
laborales o escolares), sin amenazar directamente la vida del paciente.
Requiere de tratamiento farmacolégico y puede o no requerir la suspension
del medicamento causante.

e Severas: Interfiere con las actividades habituales (pueden provocar bajas
laborales o escolares). Requiere de tratamiento farmacolégico y la
suspension del medicamento causante.

2.4.4. Criterios CTCAE

Los criterios CTCAE (Common Terminology Criteria for Adverse Events) son una
herramienta internacionalmente reconocida, desarrollada por el Instituto Nacional
del Cancer de EE. UU. (NCI), para clasificar y graduar la severidad de los eventos
adversos (no solo farmacologicos, también de tratamientos como quimioterapia o
radioterapia) (National Cancer Institute. (2017).

El grado se refiere a la severidad del Evento Adverso (EA). EI CTCAE muestra los
Grados 1 al 5 con descripciones clinicas unicas de severidad para cada EA en la
tabla 7 se muestran los grados de CTCAE.

Tabla 7. Grados de severidad de acuerdo con el CTCAE

Grado Descripcion

Grado 1 Leve: asintomatico o con sintomas leves; solo
observaciones clinicas o diagnosticas; no se indica
intervencion.

Grado 2 Moderado: intervencién minima, local o no invasiva
indicada; limita las actividades diarias instrumentales
apropiadas para la edad.

Grado 3 Grave 0 médicamente significativo, pero no
inmediatamente amenazante para la vida; se indica
hospitalizacidon o prolongacién de la hospitalizacion;
discapacitante; limita el autocuidado.

Grado 4 Consecuencias que amenazan la vida; se indica
intervencién urgente.

Grado 5 Muerte relacionada con el evento adverso.

En el CTCAE, se incluyen todas las posibles reacciones adversas que un paciente
puede experimentar durante el tratamiento con antineoplasicos. Estas reacciones
se clasifican segun el area o sistema afectado por la toxicidad.

3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
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El cancer se ha consolidado como una de las principales causas de mortalidad en
México, representando el 11.4 % de las defunciones registradas en 2023, con un
total de 91,562 muertes atribuibles a tumores malignos. De estas, 52.4 %
correspondieron a mujeres y 47.6 % a hombres Entre los tipos de cancer mas
prevalentes, destacan el de mama en mujeres mayores de 30 anos y el de préostata
en hombres mayores de 60 anos (INEGI, 2023). El cancer de ovario es la quinta
causa de muerte por cancer ginecolégico en mujeres mexicanas. Una de sus
principales caracteristicas es su diagndstico tardio, ya que entre el 70 % y el 80 %
de los casos se detectan en etapas avanzadas cuando el cancer ya se ha
diseminado, debido a la inespecificidad de los sintomas iniciales (Diario Oficial de
la Federacion, 2020).

En el tratamiento del cancer, se utilizan medicamentos oncoldgicos que, si bien
tienen como objetivo mejorar el estado de salud del paciente y prolongar su
supervivencia, también conllevan un alto riesgo de provocar reacciones adversas.
Estas reacciones no solo pueden comprometer la calidad de vida del paciente, sino
gue en muchos casos derivan en hospitalizaciones, gastos médicos significativos e
incluso pueden tener consecuencias fatales (Tarragd et al., 2019). Se estima que
las reacciones adversas a medicamentos (RAM) representan aproximadamente el
7 % de los ingresos hospitalarios y figuran entre las diez principales causas de
muerte en paises desarrollados (Guardado et al., 2017).

Particularmente, los medicamentos antineoplasicos destacan entre los farmacos
con mayor incidencia de reacciones adversas, debido a su elevada toxicidad. Esta
toxicidad se debe a la falta de selectividad de su accion farmacolégica, ya que
atacan tanto a células cancerigenas como a células sanas. Como consecuencia, los
pacientes suelen presentar diversos efectos secundarios, afectando tejidos
sensibles como la piel, el cuero cabelludo, las mucosas y la médula 6sea (Yepes,
2017).

4. JUSTIFICACION

El cancer representa un desafio global y nacional en materia de salud publica, no
solo por su creciente incidencia, sino también por las multiples complicaciones
derivadas de su tratamiento. En México, esta enfermedad constituye una de las
principales causas de muerte, con mas de 90,000 defunciones registradas en 2023
a causa de tumores malignos, afectando significativamente la calidad de vida de la
poblacion afectada (INEGI, 2023). Entre las estrategias terapéuticas mas utilizadas
destaca la quimioterapia, que, aunque eficaz en la destruccion de células
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neoplasicas, conlleva una alta probabilidad de provocar reacciones adversas,
especialmente dermatoldgicas (Navarrete y Castellanos, 2011; Belzer et al., 2024).

Las reacciones adversas dermatolégicas asociadas al uso de medicamentos
antineoplasicos, como alopecia, erupcién acneiforme, sindrome mano-pie,
mucositis y pigmentacion cutanea, tienen un profundo impacto en la autoestima,
bienestar y adherencia al tratamiento de los pacientes (Fuente et al., 2020; Caveda
y Pérez, 2020). Estas manifestaciones, muchas veces subestimadas, no solo
representan un problema clinico, sino también psicoloégico y social, pues afectan
funciones fisicas, sociales y emocionales (Alvarado y Garcia, 2021).

La farmacovigilancia desempefia un papel importante al permitir la deteccion,
evaluacién y prevencion de eventos adversos relacionados con medicamentos,
contribuyendo asi a la seguridad del paciente y a la toma de decisiones terapéuticas
mas acertadas (OPS, 2020). La implementacion de sistemas eficientes de
farmacovigilancia, como los establecidos por la NOM-220-SSA1-2016, resulta
importante para generar datos confiables sobre la incidencia y severidad de estas
reacciones (Secretaria de Salud, 2017).

Este trabajo busca no solo identificar los medicamentos que con mayor frecuencia
provocan reacciones dermatologicas en los pacientes con cancer, sino también
conocer como y con qué intensidad se presentan estos efectos). Contar con esta
informacion ayudara a que los médicos y profesionales de la salud puedan actuar a
tiempo, brindando mejores cuidados y evitando que el tratamiento se suspenda por
estas molestias. Ademas, este estudio puede aportar informacion util para fortalecer
las actividades de farmacovigilancia dentro del hospital, es decir, para mejorar la
forma en que se detectan y reportan los efectos adversos. Esto es muy importante
porque permite proteger la salud de los pacientes, hacer un uso mas seguro de los
medicamentos y tomar mejores decisiones en el tratamiento del cancer.

5. OBJETIVOS
5.1. Objetivo general

Determinar la incidencia de reacciones adversas dermatolégicas asociadas al
tratamiento con quimioterapia en pacientes del Instituto Nacional de Cancerologia.

5.2. Objetivos especificos

o lIdentificar a los pacientes que presenten reacciones adversas
dermatolégicas durante el tratamiento con quimioterapia, recopilando
informacion sobre los medicamentos especificos utilizados.

e Clasificar y categorizar las reacciones adversas dermatoldgicas en funcion
de su tipo y relacion temporal con el tratamiento quimioterapico.
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e Evaluar los factores de riesgo asociados a la aparicion de reacciones
adversas dermatolégicas en pacientes en tratamiento con quimioterapia,
incluyendo variables como edad, sexo, tipo de cancer y régimen terapéutico.

6. METODOLOGIA
6.1. Lugar donde se realiz6 el estudio.

El estudio se llevo a cabo en el Instituto Nacional de Cancerologia, en los servicios
de dermatologia y hospitalizacion.

6.2. Diseno del estudio
Estudio descriptivo, observacional y retrospectivo.
6.3. Poblacién de estudio

Pacientes a los que se les administro quimioterapia en el Instituto Nacional de
Cancerologia y que cumplen con los criterios de inclusion.

6.4. Criterios de inclusion

e Pacientes que se encuentren recibiendo quimioterapia en el Instituto
Nacional de Cancerologia.

e Pacientes que presenten reacciones adversas dermatologicas durante el
tratamiento.

e Pacientes de cualquier edad y sexo que estén registrados en el expediente
electrénico del INCan.

e Pacientes cuyo historial clinico contenga informacion suficiente sobre
medicamentos administrados, tipo de cancer y régimen terapéutico.

6.5. Criterios de exclusion

e Pacientes con enfermedades dermatoldgicas preexistentes que puedan
interferir con la identificacion de reacciones adversas asociadas a
quimioterapia.

e Pacientes con informacion clinica incompleta, que impida evaluar
adecuadamente la relacidn entre el medicamento y la reaccién adversa.

e Pacientes en los que la reaccidn cutanea pueda estar asociada a otras
causas no relacionadas con la quimioterapia.

llustracion 2 . Diagrama de las actividades realizadas a lo largo del periodo de servicio
social.
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PROCESO PARA DETECTAR Y RESOLVER CASOS DE SOSPECHA DE REACCION ADVERSA A MEDICAMENTOS EN EL
INSTITUTO NACIONAL DE CANCEROLOGIA

Capacitacién a los farmacéuticos
para profesar los casos de SRAM

Responsable del

CIFdel INCan  m Explicacién de la NOM-220-SSA1-2016

\“ Revision y verificacion de la SRAM —3 ¢ aprobado

Capacitacion para hacer uso del expediente
electrénico

Registrar la informacién Captura de SRAM en
PROVigi Captura de SRAM en

X Acudir a los servicios del recabada en el formato para VigiFlow
— INCan SRAM del CIF
Farmaceutico Detectar SRAM ——
Andlisis de la informacién,

complementar el formato y
resolver el caso

Notificacién a COFEPRIS
Escuchar las consultas

Pacientes &, Manifestacion de los sintomas

relacionados a quimioterapia

Acrénimos
SRAM Sospecha de reaccién CIF Centro Institucional de
Médico 1 No adversa a medicamento Farmacovigilancia
INCan Instituto Nacional de COFEPRIS Comisién Federal para la
Cancerologia Proteccion de Riesgos Sanitarios

_ Determinacion de la SRAM ——3 s;

Determinacién de la causa de SRAM

7. RESULTADOS Y DISCUSION
7.1. Caracterizacion demografica

Durante el periodo del 1 de febrero del 2025 al 1 de agosto del 2025, se recopilaron
y analizaron los casos de sospecha de reaccion adversa de los servicios de
dermatologia y hospitalizacién, se obtuvo un total de 98 casos de los cuales 50
casos cumplen con los criterios de inclusidon. A continuacién, se presentan los
principales hallazgos clasificados demograficamente segun el género y edad.

Diversos estudios han reportado que las mujeres presentan una mayor
susceptibilidad a las reacciones adversas dermatolégicas inducidas por
quimioterapia. Segun Zitella (2020), los factores hormonales, las diferencias en la
masa corporal, el metabolismo hepatico y la expresion enzimatica pueden influir en
la farmacocinética y farmacodinamia de los agentes antineoplasicos, incrementando
la probabilidad de efectos adversos cutaneos. Ademas, Khan et al. (2021)
encontraron que las pacientes con cancer de mama y ginecologicos muestran una
incidencia mas alta de reacciones cutaneas, en parte por la exposicion frecuente a
taxanos, antraciclinas y antimetabolitos, farmacos con alta tasa de toxicidad
dérmica.

Esto coincide con los resultados obtenidos relacionados con el género, en la grafica
1 se muestra la distribucion por género de los pacientes que presentaron reacciones
adversas dermatolégicas durante el tratamiento quimioterapéutico. Del total de
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casos, el 52 % corresponde al sexo femenino y el 48 % al masculino, lo que refleja
una ligera predominancia de mujeres afectadas.

Grafico 1 Distribucion por género de las reacciones
dermatolégicas.
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Por otro lado, aunque los hombres representaron un porcentaje ligeramente menor
(48 %), la frecuencia sigue siendo considerable, lo que sugiere que el riesgo de
toxicidad cutanea esta mas asociado al tipo de farmaco y esquema terapéutico que
al sexo por si mismo. En este sentido, Wagner et al. (2022) sefialan que la aparicion
de reacciones cutaneas depende de la intensidad y duracién del tratamiento, mas
que de factores demograficos. Los resultados obtenidos en esta muestra podrian
estar influenciados tanto por la prevalencia de cancer de mama en la poblacion
femenina como por la exposicion a terapias oncoldgicas especificas.

En cuanto a la distribucién por grupos de edad de los pacientes que desarrollaron
reacciones adversas dermatoldgicas por quimioterapia. En la grafica 2 se observa
que la mayor frecuencia de casos se concentra en el grupo de 49 a 64 afos, seguido
de los intervalos 34 a 49 anos y 19 a 34 afos. En contraste, la frecuencia disminuye

Grafico 2 Distribucién de los casos de reacciones dermatolégicas asociadas a
quimioterapia por rango de edad.
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de forma notable en los pa cientes mayores de 64 afos, siendo minima en el grupo
de 94.

Estos resultados indican que la poblacion adulta media es la mas afectada por las
reacciones cutaneas, lo que puede explicarse por la alta prevalencia de cancer en
estas edades y por la mayor exposicion a tratamientos combinados con agentes
antineoplasicos de reconocida toxicidad dérmica, como capecitabina, docetaxel y
doxorrubicina. Ademas, en este grupo etario se emplean con mayor frecuencia
esquemas terapéuticos intensivos o prolongados, que incrementan la probabilidad
de efectos adversos acumulativos en piel. Estudios previos coinciden en que las
reacciones cutaneas asociadas a quimioterapia son mas comunes en adultos de
mediana edad. Belum et al. (2016) y Kong et al. (2023) sefialan que la toxicidad
dermatolégica se relaciona con el metabolismo hepatico y renal, asi como con la
dosis acumulativa de los farmacos, factores que tienden a presentar mayor
variabilidad en pacientes adultos.

Asimismo, el menor numero de reacciones en pacientes mayores de 65 afios podria
estar asociado a varios factores: ajustes de dosis por comorbilidades y menor
exposicion a esquemas agresivos. Harbeck et al. (2021) mencionan que, en
pacientes geriatricos, los oncologos suelen optar por terapias con mejor perfil de
tolerancia para evitar interrupciones del tratamiento, lo cual podria explicar la menor
incidencia observada en este grupo.

Por otro lado, la presencia de casos en adultos jévenes 19-34 afnos refleja la
creciente incidencia de cancer en edades tempranas y la amplia utilizacion de
terapias modernas como los inhibidores de tirosina cinasa o inmunoterapias que, si
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bien mejoran la supervivencia, presentan un perfil de toxicidad dermatoldgica
caracteristico (Bertolini et al., 2020).

7.2. Clasificacion de casos de SRAM de acuerdo al tipo de cancer

En los resultados representados en la grafica 3 se observa la frecuencia de
reacciones adversas dermatoldgicas segun el tipo de cancer en pacientes bajo
tratamiento quimioterapéutico. El tipo de cancer con mayor numero de casos fue el
cancer de mama, con 12 reportes de reacciones cutaneas, seguido de melanoma,
cancer renal y cancer de testiculo, con frecuencias intermedias. Los tipos de cancer
con menor numero de reacciones registradas fueron el cancer de utero, linfoma.

Grafico 3 Frecuencia del tipo de cancer en pacientes con SRAM dermatologicas.
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El predominio de casos en pacientes con cancer de mama puede estar relacionado
con el uso frecuente de combinaciones de taxanos y antraciclinas, farmacos con
alto potencial dermatotoxico (Cruz & Rios, 2020). De manera similar, en pacientes
con melanoma y cancer renal, el uso de terapias dirigidas e inmunoterapias como
inhibidores de tirosina cinasa o anticuerpos monoclonales se asocia con un mayor
riesgo de reacciones cutaneas (Mansouri et al., 2022).

Por otro lado, el numero menor de reacciones en canceres como el de utero o
cervicouterino podria deberse a la utilizacibn de esquemas menos agresivos
dermatolégicamente.

7.3. Clasificacion de SRAM de acuerdo al tratamiento utilizado.

En cuanto alarelacion entre los medicamentos quimioterapéuticos y las reacciones
adversas dermatoldgicas registradas en los pacientes, destacan el sindrome mano-
pie, prurito, rash cutaneo y alopecia ejemplificados en la ilustracion 3.
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llustraciéon 3 Numero de casos por reaccién dermatolégica presentada.
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Los farmacos capecitabina, pazopanib, doxorrubicina, carboplatino y docetaxel
fueron los que presentaron mayor numero de efectos cutaneos representados en la
grafica 4. Estos resultados evidencian una relacion entre los esquemas terapéuticos
utilizados y la aparicion de toxicidades dermatoldgicas, especialmente en pacientes
con cancer de mama, melanoma y cancer renal, donde se emplean con mayor
frecuencia estos agentes.
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Grafico 4 Asociacion entre medicamentos quimioterapéuticos y tipos
de reacciones adversas dermatolégicas.
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El sindrome mano-pie, principalmente asociado a capecitabina, se presenté con
mayor frecuencia en pacientes con cancer de mama, lo cual concuerda con lo
descrito por Karakaya et al. (2020), quienes sefialan que este antimetabolito,
utilizado en esquemas de cancer de mama, induce toxicidad cutanea por
acumulacién del farmaco en zonas de friccidon. De manera similar, Jhaveri et al.
(2022) reportaron que la doxorrubicina, otro agente comun en este tipo de cancer,
puede generar efectos dermatoldgicos por su alta concentracion dérmica, lo que
explica la aparicion de alopecia y rash en los pacientes.

En el caso de pazopanib, empleado principalmente en melanoma y cancer renal, se
observé una fuerte asociacion con reacciones como rash, prurito y cambios en la
pigmentacion de piel y cabello, hallazgos que concuerdan con lo descrito por
Nardone et al. (2020), quienes documentaron que los inhibidores de tirosina cinasa
provocan una variedad de alteraciones cutaneas debido a su accién sobre
receptores de crecimiento epidérmico y vias angiogénicas.
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Por su parte, docetaxel y carboplatino, utilizados en esquemas combinados para
cancer de mama y ginecoldgicos, se asociaron principalmente con alopecia y
dermatitis, lo cual coincide con lo reportado por Fernandez-Pol et al. (2019), quienes
destacan que los taxanos y compuestos de platino generan toxicidad epitelial al
interferir con la division celular en foliculos y epidermis.

En conjunto, estos resultados demuestran que la incidencia y tipo de reacciones
dermatolégicas no dependen unicamente del farmaco, sino también del tipo de
cancer tratado y del esquema terapéutico empleado. Los pacientes con cancer de
mama mostraron mayor frecuencia de reacciones debido al uso de regimenes
basados en antimetabolitos y taxanos, mientras que en melanoma y cancer renal
predominaron las toxicidades asociadas a inhibidores de tirosina cinasa. Este patron
coincide con lo descrito por Sauder y Rademaker (2020), quienes senalan que la
toxicidad cutanea refleja tanto el mecanismo de accién del farmaco como la
naturaleza del tumor tratado.

8. CONCLUSIONES

I.  La distribucion por sexo mostré una ligera predominancia femenina (52 %),
atribuida a la alta incidencia de cancer de mama en mujeres y a la exposicion
a medicamentos con reconocida toxicidad dérmica.

II. Los pacientes adultos entre 34 y 64 anos concentraron la mayor proporcion
de reacciones cutaneas, lo que puede asociarse con la mayor prevalencia de
cancer y el uso mas intensivo de terapias combinadas en este grupo etario.

lll. Las reacciones adversas dermatolégicas se presentaron con mayor
frecuencia en pacientes con cancer de mama, debido al uso de farmacos
altamente dermatotdxicos como capecitabina, docetaxel y doxorrubicina, los
cuales forman parte de los esquemas terapéuticos mas comunes en este tipo
de cancer.

IV.  Elsindrome mano-pie fue la reaccion dermatolégica mas prevalente, seguido
de prurito, rash y alopecia; su aparicion se relacioné principalmente con el
uso de capecitabina, mostrando una clara dependencia de la dosis y la
duracion del tratamiento.
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