MONOGRAFICO

Efectos colaterales del tratamiento sistémico

del cancer de mama

La paciente con cancer de mama, que
se enfrenta a la situacion de tener

qgue seguir tratamientos sistémicos con
finalidad adyuvante, tiene como primera
preocupaciéon la magnitud de los efectos
indeseables que puede presentar.

En la actualidad, el grado de informacién
sanitaria que posee la poblacién general
facilita las explicaciones que el médico
da al respecto. También en los
hospitales existe informacion escrita que
suele ser de ayuda. En este sentido, la
labor

del voluntariado facilita la comprension
de la nueva situacién.
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En este articulo se analizan los efectos secundarios del
tratamiento sistémico adyuvante del cdncer de mama a
corto y largo plazo.

Efectos secundarios a corto plazo del
tratamiento sistémico

Quimioterapia

Los efectos gastrointestinales son los mds frecuentes.
Las nduseas, los vomitos y los trastornos del ritmo in-
testinal (diarrea, estrefiimiento) son casi generales a
todo tipo de quimioterapia. Sin embargo, hay que decir
que la magnitud de los mismos ha cambiado con la apa-
ricién de los antagonistas selectivos de los receptores
SHTS3. El ondasetron, el tropisetrén y el granisetron son
farmacos muy activos que evitan el vémito inmediato
tras la administracién del quimioterdpico. Asi, hoy dia
es rara la toxicidad gastrointestinal tras la quimiotera-
pia que imposibilite una vida de relacién normal. Ade-
mds, este hecho ha mejorado los vémitos anticipatorios
como producto de la ansiedad del paciente al enfrentar-
se a un nuevo ciclo de tratamiento. Hay que sefialar que
algunas personas nunca presentan nduseas o vomitos
por el tratamiento quimioterdpico.

Las nduseas y los vomitos que se presentan dias des-
pués de la quimioterapia se denominan tardios. Suelen
ser de poca intensidad y se controlan bien con la aso-
ciacién de metroclopramida y corticoides. La adminis-
tracién prolongada de los antagonistas SHT3 no evita la
aparicién del vémito tardio.

En estos ultimos afos se ha estudiado la utilizacién de
Cannabis para prevenir la ndusea y el vomito. Aunque
existe un derivado sintético en presentacion farmacol6-
gica, el tetrahidrocannabinol, se recomienda utilizar di-
rectamente la planta. Es preferible ingerir Cannabis que
inhalarlo. Cuando se fuma el Cannabis, siempre mez-
clado con tabaco, la absorcién es muy rdpida pero el
efecto es de menor duracién. Cuando se ingiere, se in-
crementa la duracién de su efecto. Habitualmente, se
recomienda su ingesta en forma de aceite o infusion.

La epigastralgia se suele presentar la primera semana
después de la quimioterapia. Los tratamientos con al-
gln antidcido, tipo sucrafalto o almagato. mejoran la
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sintomatologia. También la ranitina o el omeprazol
pueden ser de utilidad.

La diarrea suele ser mds una consecuencia de la muco-
sitis que en muchas ocasiones acompaiia al tratamiento.
Se suele presentar la segunda semana después del trata-
miento quimioterdpico. En ocasiones, se acompafia de
mucositis yugal o rectal (hemorroides). Mejora con tra-
tamiento sintomadtico, tipo clorhidrato de difenoxilato,
ya que hay que esperar que se autolimite.

El estrefiimiento suele ser mds una consecuencia de la
administraciéon de la medicacién antiemética. Asi, el
ondasetrén y demds miembros de la familia provocan
estrefiimiento y, en ocasiones, cefalea.

La mucositis es una complicacién frecuente. Se suele
presentar a los 15 dfas de la inyeccién del citostético.
En ocasiones, puede ser importante, impidiendo que la
persona pueda ingerir alimentos. El dolor se puede ali-
viar con enjuages de agua con bicarbonato o si la sinto-
matologia es importante, con soluciones viscosas de li-
docaina.

La conjuntivitis se presenta después de la segunda se-
mana de tratamiento. En ocasiones, es facilitada por la
caida de las pestafias que provocan algunos quimioterd-
picos. El tratamiento es sintomético con colirios de 14-
grimas artificiales o incluso con corticoides.

A veces los tratamientos provocan alteraciones unguea-
les, que pueden producir la caida de la ufia. Esta toxici-
dad se suele presentar en las ufias de los pies donde los
pequefios traumatismos de la marcha actian sobre una
ufia debilitada por el tratamiento quimioterapico.

La alopecia es la toxicidad mds frecuente que ocasiona
el tratamiento con antraciclinas (adriamicina), los es-
quemas tipo CMF ocasionan alopecia con frecuencia
menor. La alopecia secundaria a las antraciclinas suele
ser universal y se recupera tras finalizar el tratamiento.
El ritmo de recuperacién del cabello es de 8 a 12 mm
por mes.

La toxicidad cutdnea estd relacionada con el tipo de
quimioterdpico. Los taxanos especialmente el doceta-
xel, facilitan la fotosensibilidad. Cuando se administra
tratamiento con farmacos de la familia de los taxanos,
paclitaxel o docetaxel, es recomendable la utilizacién
de cremas de proteccion solar, de factor 20 como mini-
mo.

En las pacientes premenopdusicas la quimioterapia pue-
de producir amenorrea. Los trastornos del ciclo mens-
trual no son raros. En ocasiones, las menstruaciones
son muy abundantes, y se precisa un aporte férrico para
evitar la anemia. La amenorrea no suele presentarse
tras el primer ciclo, ocurre pasados unos meses del ini-
cio. Como regla orientativa, se considera que cuando la
paciente es mayor de 40 afios puede sobrevenirle la me-
nopausia ya definitiva.

La depresion de la médula 6sea no es de las toxicidades
mads frecuentes, pero si de las mds relevantes desde el

punto de vista clinico. La neutropenia se suele presen-
tar entre 10 y 15 dias tras la administracién de la qui-
mioterapia. Si en este periodo la paciente presenta fie-
bre (> 38 °C) es obligatoria la practica de un hemogra-
ma. No es recomendable la administracién de antitér-
micos sin haber realizado antes un hemograma. En el
caso de que el hemograma evidencie una neutropenia
inferior a 500, es necesaria la administracion de trata-
miento antibiético empirico. La valoracion del caso es
mejor hacerla en un medio hospitalario. El tratamiento
antibidtico estd fundamentalmente dirigido contra los
gramnegativos. La pauta recomendada es la asociacién
de un aminoglucésido y una cefalosporina (p. ej., ami-
cacina con ceftacidima).

La plaquetopenia no suele ser un problema importante,
aunque no es extrafio que en una analitica realizada a
una paciente en tratamiento con quimioterapia nos en-
contremos con cifras bajas. Raramente aparecen hemo-
rragias. Es recomendable que la paciente no tome dcido
acetilsalicilico y que no acuda al dentistas para hacerse
una extraccion dentaria.

La anemia se suele presentar como una toxicidad acu-
mulada tras varios ciclos de tratamiento. El aporte de
hierro puede ser de ayuda. Es mas habitual que la ane-
mia sea secundaria a los desarreglos del ciclo mens-
trual.

Hormonoterapia

El farmaco mas utilizado como hormonoterdpico es el
tamoxifeno, un antiestrogeno. La toxicidad que produce
es minima, y s6lo menos del 1% de las pacientes deci-
den abandonar el tratamiento por causa de los efectos
indeseables. La toxicidad mas frecuente es la ameno-
rrea, o el empeoramiento de los sintomas en la posme-
nopausia. Como consecuencia se producen sofocacio-
nes, aumento de peso, sequedad vaginal, disminucién
de la libido. No produce osteopenia (al contrario, la
evita) ni problemas de cardiopatia isquémica.

Produce un incremento del riesgo de fenémenos trom-
boembdlicos. La incidencia de tromboflebitis llega al
3%; sin embargo, es raro el tromboembolismo pulmo-
nar.

Respecto a la visién es causa de opacidades retinianas
que suelen ser superficiales. La neuritis Optica es una
toxicidad tipica del tamoxifeno pero de rarisima apari-
cion.

Efectos secundarios a largo plazo
del tratamiento sistémico

La menopausia precoz es uno de los efectos indeseables
secundarios a los tratamientos sistémicos que mas sin-
tomas ocasiona. Las sofocaciones, el sobrepeso y la as-

476  Medicina Integral, Vol. 38, Nam. 10, Diciembre 2001



Monografico. Efectos colaterales del tratamiento sistémico del cancer de mama

tenia son las quejas mds frecuentes que las pacientes
comentan en las visitas de control. Por otro lado, la os-
teopenia brusca que se presenta en la menopausia pro-
vocada puede facilitar la apariciéon de complicaciones
no deseadas (p. €j., un aplastamiento vertebral).

En esta situacién hay que sopesar los beneficios e in-
convenientes a la hora de decidir la indicacién de un
tratamiento hormonal sustitutivo. Son ya diversos los
estudios epidemioldgicos que demuestran que no se
produce un incremento en el riesgo de recidiva tras la
administracion de tratamiento hormonal sustitutivo.
Recientemente, las isoflavonas han demostrado ser efi-
caces a la hora de mejorar los sintomas secundarios a
la menopausia. No aumentan el riesgo de recidiva de la
enfermedad, mejoran las sofocaciones, la irritabilidad
del caracter y la sequedad vaginal.

La administracién de quimioterapia y hormonoterapia
se asocia con un incremento en el riesgo de tromboem-
bolismo. Este riesgo es mayor comparado con la admi-
nistraciéon de hormonoterapia sola.

Las pacientes que después de los tratamientos sistémi-
cos estdn en edad fértil tienen que ser informadas de la
posibilidad de un embarazo. Hoy en dia, se sabe que el
embarazo tras haber padecido un cdncer de mama no
aumenta el riesgo de recidiva de la enfermedad. Aun-
que no existen todavia estudios concluyentes, parece
que el embarazo incluso seria un factor de proteccién
ante la recidiva. Asi, hemos de orientar a la paciente y
dejar a la pareja que decida a la hora de un embarazo.
Por otro lado, hemos de recomendar que el embarazo
no ocurra antes de los 12 meses de finalizacién de los
tratamientos sistémicos con el fin de evitar alteraciones
en el feto.

El tratamiento con tamoxifeno produce, como efectos
mas frecuentes, sofocaciones e incremento de la secre-
cion vaginal. Ademads, el tamoxifeno se asocia con un
ligero incremento en el riesgo de cdncer de endometrio,

embolia pulmonar y trombosis venosa profunda en pa-
cientes de mds de 50 afios de edad.

No existe ninguna recomendacién de seguimiento de
las pacientes que siguen tratamiento con tamoxifeno en
lo que se refiere a la patologia endometrial asociada.
Asi, no estd indicada la ecografia transvaginal ni las
biopsias endometriales en ausencia de sintomatologfia.
La ablacién ovdrica provoca una menopausia prematura
y, por ello, se asocia a sintomas derivados de la misma,
en especial la osteoporosis.

El tratamiento sistémico con antraciclinas, a las dosis
recomendadas, no produce un incremento de toxicidad
cardiaca a largo plazo. Cuando no se sobrepasa la dosis
acumulativa de 360 mg/m? el riesgo es inferior al 1%.
Sin embargo, las pacientes con historia de hipertension
arterial y dislipemia pueden presentar complicaciones
cardiacas, en especial si se ha asociado a la irradiacién
de la pared toracica izquierda.

El tratamiento adyuvante con antraciclinas aumenta el
riesgo de leucemia aguda, en comparacion con la admi-
nistracion de CMF, aunque el riesgo se debe considerar
de pequeiia magnitud (< 1, 5%).
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