DERMATOLOGIA

Cicatrices (y II)

Novedades en su
abordaje

B A.T. VILA, J. DALMAU Y L. PUIG ¢ Dermatélogos. Servicio de Dermatologia.
Hospital de la Santa Creu i Sant Pau. Barcelona.

En la primera parte de este articulo
se analiz¢ la etiopatogenia, epide-
miologia, fisiopatologia y clinica
de las cicatrices hipertréficas y los
queloides, asi como el tratamiento
de estas lesiones dermatoldgicas
cuando son pequefias o poco volu-
minosas. En esta segunda y dltima
parte se analizard el abordaje tera-
péutico de lesiones de mayor mag-
nitud.

la hora de abordar el trata-
miento de las cicatrices hiper-
tréficas y de los queloides (la
imagen de apertura de este
articulo muestra un ejemplo de queloi-
de postacné), existe una gran variedad
de alternativas terapéuticas, ninguna de
ellas eficaz de forma genérica, que pue-
den dividirse en: farmacoldgicas, qui-
rurgicas y radiolégicas. En muchas
ocasiones, se asocian dos 0 mds proce-
dimientos terapéuticos, con el objetivo
de mejorar los resultados cosméticos y
minimizar los efectos secundarios de
cada uno de ellos. Un ejemplo clésica-
mente utilizado por muchos dermatdlo-
gos consiste en la combinacién de cor-
ticoides intralesionales y crioterapia.

CORTICOIDES
INTRALESIONALES

Los corticoides intralesionales son
el tratamiento farmacolégico mas

conocido hasta el momento. Actian
disminuyendo directamente la sin-
tesis de coldgeno, aumentan su tasa
de degradacién, reducen la inflama-
cién (que por otra parte podria esti-
mular mas la fibrosis) y antagoni-
zan la accion del TGF-b, un factor
de crecimiento que estimula la pro-
duccidén de coldgeno y matriz extra-
celular por parte de los fibroblas-
tos.

El mas utilizado es el aceténido de
triamcinolona. La dosis administrada
puede variar entre el 10 y 40 mg/ml y
debe ser inyectado en el interior del

tumor cada 4-6 semanas durante
varios meses o hasta que el tumor se
haya aplanado.

Entre los efectos secundarios de
los corticoides destacan la hipopig-
mentacién en o alrededor del punto
de inyeccidn, las telangiectasias y la
atrofia peritumoral en el caso de
que el farmaco no sea inyectado en
el interior de la cicatriz. La figura 1
muestra un queloide postesternoto-
mia tratado con corticoides intrale-
sionales. En él pueden apreciarse
los efectos secundarios menciona-
dos.
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INTERFERON-ALFA2B
INTRALESIONAL

Se ha demostrado que su inyeccién en
los tejidos préximos, en el momento
de la escision quirdrgica, es superior a
la inyeccién de corticoides y muy
superior a la cirugia sola.

Entre los efectos secundarios que
pueden presentarse en los pacientes
tratados con IFN-alfa2b, destacan los
sintomas pseudogripales como la fie-
bre, la cefalea y las mialgias.

CRIOTERAPIA

Su accién se debe al dafio isquémico
tisular que conlleva la necrosis y la
reduccién del tumor. Se ha utilizado
de forma aislada o combinada con
otras modalidades terapéuticas. Con-
siste en la aplicacién de nitrégeno
liquido (-196 °C) durante un tiempo
que varia entre 10 y 30 segundos,
durante 1 a 3 veces por sesién, con
una frecuencia que oscila entre cada
mes y tres meses. Es mas efectivo si se
combina, en cada sesién, con corticoi-
des intralesionales.

Las pequeiias cicatrices responden
bien a la monoterapia, en términos de
aplanamiento y disminucién de la con-
sistencia tumoral. El porcentaje de res-
puestas es muy variable segin los
diferentes autores y, junto con la admi-
nistracion de corticoides intralesiona-
les, es considerada también el trata-
miento de eleccién de los queloides.

Las lesiones con mejor respuesta
son aquellas que presentan mayor vas-
cularizacién, las de menor diametro,
las de menor tiempo de evolucién y las
localizadas en los 16bulos de las ore-
jas. Entre los efectos adversos desta-
can, a corto plazo, el dolor, el edema y
la infeccidn; y a largo plazo, la hipoes-
tesia, la formacién de quistes de
milium, los cambios de pigmentacién
y la necrosis.

EXCISION

La excision simple de los queloides
como alternativa terapéutica se asocia
a una elevada tasa de recurrencia, que
oscila entre el 45 y el 100% de los
casos.

La cirugia debe ir seguida de otro
tratamiento para evitar la recidiva. Se
han utilizado numerosas alternativas,
como los corticoides, el interferon
intralesional, los parches de silicona,
la radioterapia y, mds recientemente,
el imiquimod. En un estudio realizado
por Berman (et al.) en 1997, al compa-
rar el tratamiento quirtirgico solo, aso-
ciado a corticoides intralesionales y a
IFN-a2b intralesional en los primeros

Fig. 1. Queloide postesternotomia
tratado con corticoides intralesionales

dias poscirugia, se observé una tasa de
recurrencias del 51, 58 y 18%, para
cada uno de los grupos, por lo que
concluyeron que las inyecciones de
IFN-a2b en la zona de queloides extir-
pados ofrecia mejores resultados que
la excisién sola o asociada a corticoi-
des intralesionales.

DERMOABRASION

Son métodos por los cuales se pueden
tratar cicatrices finas o irregularidades
de la piel. Se realizan con instrumen-
tos para remover las capas superficia-
les de la piel, llevando de esta manera
el tejido sano al mismo nivel que la
cicatriz y eliminando las irregularida-
des en el contorno de la piel que la
rodea. Es una técnica muy usada para
el tratamiento de cicatrices por acné y
también puede resultar titil en las cica-
trices posvaricela.

5-FLUOROURACILO

El 5-fluorouracilo es un andlogo de las
pirimidinas con accién antimetabolito,
que ejerce un efecto inhibitorio sobre
las lineas celulares de fibroblastos
humanos en cultivos. Existen algunos
estudios sobre su uso en queloides,
tanto solo como asociado a otros trata-
mientos.

En un grupo de pacientes con que-
loides tratados con 5-fluorouracilo
intralesional (50-150 mg por semana),

durante un méximo de 16 semanas,
mas de la mitad de los casos presenta-
ron un aplanamiento superior al 50%
de los queloides, y se obtuvieron
mejores resultados en aquellas lesio-
nes mds recientes.

Es un tratamiento bien tolerado, con
minimos riesgos de efectos adversos
graves. Entre los efectos secundarios
descritos estdn: dolor (100%), purpura
en la zona de puncién (30-40%), esfa-
celacién localizada, hiperpigmenta-
cién y ulceracién (estos 3 tdltimos
poco frecuentes).

En monoterapia se ha comprobado
que puede ser eficaz en queloides de
corta evolucién. Los queloides de
mayor tiempo de duracién son difici-
les de tratar exclusivamente con 5-
fluorouracilo y tan sélo el 15% de los
pacientes con queloides de mds de 5
afios de evolucién responde satisfacto-
riamente.

BLEOMICINA

La bleomicina es un antibiético citoto-
xico, utilizado comunmente como tra-
tamiento paliativo para ciertas neopla-
sias y que también se ha utilizado en
el tratamiento de las cicatrices. Su
mecanismo de accién en este tipo de
lesiones es desconocido. Su aplicacién
se realiza después de la infiltracién de
la cicatriz con un anestésico local y se
efectiia extendiendo el fairmaco sobre
la lesién. Luego, mediante punciones
repetidas con aguja, se consigue que
penetre hasta la dermis. Entre los efec-
tos adversos destaca la hiperpigmenta-
cion.

IMIQUIMOD

El imiquimod es un modificador de la
respuesta inmune aprobado para el tra-
tamiento de verrugas genitales y peria-
nales. Su forma de presentacién es en
crema al 5% y actda induciendo la
produccién de IFN-a, asi como de
TNF-a y de las interleucinas 1, 6 y 8.
Existe un estudio piloto publicado por
Berman (et al.) en el afio 2002, en el
que se estudi6 el efecto de la aplica-
cién postoperatoria de imiquimod en
crema al 5% sobre la tasa de recurren-
cia en 11 queloides extirpados. Tras la
exéresis de los queloides, la mayoria
localizados en el 16bulo de la oreja, se
aplicé imiquimod 5% en crema de for-
ma oclusiva cada noche durante 8
semanas y se evalud el resultado a las
24 semanas. Ninguno de los 11 queloi-
des tratados recidivé. El tratamiento
fue bien tolerado, con pocos efectos
adversos (hiperpigmentacion residual,
prurito, erosiones, eritema, impetigini-
zacion) y los autores concluyen que
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éste puede ser un tratamiento ttil en la
prevencion de las recurrencias de los
queloides poscirugia, aunque se
requieren estudios adicionales mads
amplios y que ayuden a determinar la
duracién y la frecuencia necesaria del
tratamiento.

LASER CO2/DYE LASER

El tratamiento con ldser también ha
sido utilizado para los queloides. Se
cree que la mayor ventaja de la esci-
sién con ldser es que traumatiza
menos los tejidos y asi disminuye la
reaccion inflamatoria y la consecuente
fibrosis. Entre los diferentes ldseres
usados se encuentran el l4ser de didxi-
do de carbono, el Nd:Yag, el de argén
y el laser de colorante pulsado.

Se ha observado una disminucién
de la tasa de recurrencias con el trata-
miento combinado de ablacién con
laser de CO2 e inyecciones intralesio-
nales y sublesionales de IFN-a2b
durante 3 semanas. Otra alternativa es
su uso combinado con corticoides
intralesionales.

Otro de los tratamientos utilizados
para las cicatrices hipertréficas y que-
loides es el laser de colorante pulsado.
Su mecanismo de accion parece deber-
se al dafio selectivo producido sobre la
microvasculatura de la cicatriz. En un
estudio publicado recientemente se
compararon diferentes tratamientos de
cicatrices hipertréficas y queloides
postesternotomia. Se administraron
corticoides intralesionales solos o
combinados con 5-fluorouracilo, 5-
fluorouracilo solo y laser de colorante
pulsado. Se observé que la mejoria cli-
nica era comparable en todos los trata-
mientos, aunque se conseguia mas pre-
cozmente con las férmulas intra-
lesionales que con el laser. Los corti-
coides intralesionales solos fueron el
tratamiento que se asocié a un mayor
numero de efectos adversos.

RADIOTERAPIA

La radioterapia es uno de los trata-
mientos utilizados desde hace afios en
los queloides. En la mayorfa de casos
no se usaba sola, sino en combinacion
con corticoides o con cirugia. Su apli-
cacion antes de la exéresis quirdrgica
del queloide no aporta ningtin benefi-
cio en la lesién, sin embargo la irradia-
cion de la lesion, en las primeras 24-
48 horas tras la cirugia, aporta el
mayor grado de eficacia en la preven-
cién de las recurrencias. La probabili-
dad de recurrencia es superior en varo-
nes y en pacientes de ambos sexos con
recidivas de cicatrices tratadas ante-
riormente. No se han observado dife-

rencias raciales y s{ una menor tenden-
cia a recurrir en las cicatrices de
menos de 2 centimetros. Los queloides
de més de 5 afios de evolucién son los
que responden peor al tratamiento con
radioterapia sola.

RADIACION CON UVA-1

Tras demostrarse que la radiacién
ultravioleta A1 (340-400 nm) ejercia
efectos beneficiosos en el tratamiento
de la esclerodermia y que estimulaba
la produccién de colagenasa en estu-
dios in vitro, se llevé a cabo una serie
de estudios sobre el tratamiento de las
cicatrices de tipo queloide con este
tipo de radiacion.

El primer estudio fue publicado en
1999 por Asawanonda et al., quienes
observaron que su indicacién 4 veces
por semana producia un aplanamiento
y una disminucién de la consistencia
de los queloides, ya demostrable a la
tercera semana y que continuaba
durante 6 semanas.

Esta serfa una modalidad terapéutica
muy interesante para el tratamiento de
los queloides, aunque actualmente se
requieren nuevos estudios, controlados,
y con un periodo de seguimiento largo,
antes de poder asegurar su eficacia.

Los corticoides

intralesionales pueden

producir un aplanamiento

Los apésitos hidroactivos de poliureta-
no actian mejorando la elasticidad de la
piel, el color y la elevacién excesiva de
las cicatrices. Su aplicacion, tanto duran-
te la curacién de la herida como después,
puede realizarla el propio paciente, es
facil, indolora y ayuda a la curacién y a
la maduracién de la cicatriz.

La crioterapia produce un aplana-
miento del tumor, aunque se descono-
ce la tasa de recurrencia y existe el
riesgo de efectos adversos, especial-
mente de hiperpigmentacion.

Los corticoides intralesionales pue-
den producir un aplanamiento de los
queloides. El aceténido de triamcino-
lona se administra a una dosis de 40
mg/ml cada 4 semanas. Estos farma-
cos constituyen el tratamiento coadyu-
vante utilizado con mds frecuencia tras
la intervencién quirtirgica para dismi-
nuir la tasa de recidivas.

La radioterapia es un tratamiento
eficaz cuando se combina con la exé-
resis quirdrgica de la lesién y se prac-
tica dentro de los 10 primeros dias
postintervencion.

La radiacién con UVA-1, el 5-fluo-
rouracilo y el imiquimod (como trata-
miento adyuvante a la cirugfa) parecen
ser buenas alternativas terapéuticas
aunque se requieren nuevos estudios
que corroboren su eficacia.

El liser de 585-nm puede mejorar
los sintomas y el color, y mejorar la
altura de las cicatrices de estereoto-
mia. []

de los queloides

CONCLUSIONES

Debido a razones funcionales y cos-
méticas, hoy dfa, las cicatrices hiper-
tréficas y los queloides contindan
siendo un reto terapéutico. El objetivo
del tratamiento variard en funcién de
los requerimientos cosméticos del
paciente, de los sintomas producidos
por la lesién y de su morbilidad fun-
cional. Los queloides de menor tiempo
de evolucién son los que presentan
una mejor respuesta a las diferentes
opciones terapéuticas.
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