
SEGnEH,P.I 1 E S~LUD 

A 

1 J ~t7= 
UNIVERSIDAD NACIONAL /".~_, 
AUTONOMA DE MEXICO 

FACULTAD DE MEDICINA 

HOSPITAL GENERAL DE MEXICO 

SECRETARIA DE SALUD. 

Aulon:a a la !.J1recc1on C:>n~~;··, 
UN"'M a d1fund11 o?n foun."'\, 
cont~n1dn de 

F~CHA: 

• .~\;," :d ~e-:,,!. _;.e ?t.; 

· 111•«· ., rrn;>t'..!S'.) e: 

TALIDOMIDA: UNA NUEVA 
OPORTUNIDAD 

R T 1 e u L o 
OUE PARA OBTENER EL TITULO CE 

H~:;Fn;,c '.~i' L Dt t.:EXIGll LA ESPECIALIDAD DE DERMATOLOGIA 
Oó·-~· .- .. ;,:L:1"DO P R E S E N T A 

DRA. YVETTE L.FERNANDEZ CA MACHO 
TUTOR DE LA TESIS, DRA. GLADYS LEON DORANTES 

JEFE DE SERVICIO DE DERMA TOLOGIA 

M•XOW.D_.. .$. 2003ÓN 
- -\DO 

<:::::::: ~ - . 



 

UNAM – Dirección General de Bibliotecas 

Tesis Digitales 

Restricciones de uso 
  

DERECHOS RESERVADOS © 

PROHIBIDA SU REPRODUCCIÓN TOTAL O PARCIAL 
  

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal 
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México). 

El uso de imágenes, fragmentos de videos, y demás material que sea 
objeto de protección de los derechos de autor, será exclusivamente para 
fines educativos e informativos y deberá citar la fuente donde la obtuvo 
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro, 
reproducción, edición o modificación, será perseguido y sancionado por el 
respectivo titular de los Derechos de Autor. 

 

  

 



TESIS 
CON 

FALLA DE 
ORIGEN 





AGRADECI:AUENTO 

Mi agradecimiento al Hospi1'al General de México. y al Servicio de Derma1"ologfa. que. 
me permi1"ieron concluir exi1"osamen'te es'ta e1'apa de mi vida. A la Ora Gladys León por 
darme Ja opor'tunidad de ser par'te de esTe Servicio durante 'tres años y por su apoyo 
en es'te 1"rabajo paro poder concluir mi especialidad de Derma"tología. 

A los Ores. Amado Saúl. Jorge Peniche y Alexandro Bonifaz. gracias por su vocación y 
espíri"tu docen"te y su amor a Ja DermaTología .. Todo es"to me permi"tió adquirir todas las 
herramien"tas necesarias para poder ser una especialis'ta de calidad., los quiero y los 
respe:to y los llevo en mi corazón. 

Así mismo agradezco a Todo el cuerpo de médicos del servicio. al personal del mismo. a 
los esTudiantes que ro'taron en nues"tro Servicio de DermaTología incluyendo personal 
de enfermería. adminis"tro'tivo. de in-tendencia. ' · 

Gracias o Ud. por su vocación. por su sobidurfo .. por su Talen'to e inT~ligencia sin igual. 
por sus enseñanzas las cuales forjaron un férreo y sagaz deseo de, apre~dizC:ije' y 
superación cons1"an1"e .. mi agradecimien"to y cariño de por vidci.- , · - --·· -

A mis compañeras en especial a la Dra. Po"tricia_Pi<::~ºrd_~·. Dr-a.-Lu~ío-~~-'tegci;·_.Dra. 
Verónica Fonte. Dra. Ana Elena Espinosa y Dra .• Alej~n~rina Mar"tínez. gracias por su 
amistad. su cariño y has"ta su complicidad. · 

Por úl"timo y no menos impor"tante graci!35 a _mis pac_ient~ quien~ _desafor"tunadamen'te 
en el dolor o angus"tia de su enfermedad. me permifierOn ci. Través de ellos poder 
ob"tener los conocimien"tos q~e hoy he adquirido. Dios los bendig~. 

----------.-·-

TJsrt1· rr,n....,.. -=,¡ 
FALLA , '• 
~_:_ __ 



-

OEOJ:CATORJ:A 

Con mucho cariño agradezco a mis padres que me han_forjad~ mis valores_,. en especial 
el amor al 'trabajo,. la hones'tidad,. y la dedidéiC:ió!"·COn'tinua,. Por sú apoyo y amor 
incondicional gracias. · · , 

Al amor de mi vida mi hijo Iván,. quien ha 'te.':'id_~._qUe:;sci~~ifi~ar_ ~o_ros de compañía y 
juego conmigo,. para poder ver mi s~eño; "':-'~~r~ _sU.e:ñ<>: .. ~n r~lidad. ~racias hijo 
eres po:rt"e de mi sueño y de mi vida,. y S_in. :t~ ~~ .10-_conC:ebiría:-:· ·-

A mi hermana EdiTh por su serenidad,. su ~~~~r~:.;~~:·:·~~~~-~¡~';-:c¡ ~¡· ·pe·q~e~o Y adorado 
José Francisco. - -~ -·.-

Al Dr Enrique Piña por su apoyo profesii4r,?m~be~0~1Tle#;.:difíciles. 

Al Mayor . ArTUro · ea-~acho Chávez (QEPD)· p~-~~~ se .'que· dOnde·· 'ql.Úerci que 1"e 
encue.n"tr~s. ~res ~!'.'~~-de. mi .~elicidad~ _como m~ hUbiera··gus:tado ·compar'tir es'ta 

e:':~~ ~~~'t-~g_c:>;:_sie~_r:~.r:~::e recordaré. . ' 

Al Lic Javier CasTillo .. -por su ingenio .. su in'teligencia,;y su amis'tad .. que aunque conocí 
concluida esTO e'tapa de formación .. su solidaridOd y apoyo me permi'tieron 
concluir este p~oyec'to. 

TESIS CONr-----·7 
F'i\LLt: 111'? e·['··, ·.·· ' r. ... 1 Lt .' ); : 

------ ---~ 



-

Resúmen 
Abs1"rac"t 
An'teceden1"es históricos 
Farmacología 
Mecanismo de acción 
Reacción leprosa "tipo II 
Pruri"to o.C"tínico 
Lupus eritematoso 
Af"tosis mayor recurrent"e 
Enfermedad de Behce"t 
Ulceras en pacien'tes con SIDA 
Enfermedad injerto vs huésped 
Prúrigo nodular de Hyde 
His1"ioci1"osis de células Langerhans 
Usos en enfermedades derma1"ol6gicas 

EfeC"tos colaterales: 
Tera"togenicidad 
f'Jeuropa"tía periférica 
OTros 
Int"eraccione.s medicamen"tosas 
Conclusiones 
Bibliograffa 

- -- ---..--

I:NDrCE 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
6 
6.7 
7 
7 
7 
8 
8 
8 
8.9 

9 
10 
10 
10 
11 

12-8 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGE;_N 

1 

--.----~ ------------



-

RESUMEN: 

La "talidomida. originalmen"te se comercializó como un agen"te sedan"te. es"tando 
disponible en Alemania Oriental en 1956. y en varios paises poco Tiempo después. Por 
no originar al"teraciones en Ja coordinación mo"tora ni en la función respira"toria. 
rópidamente fue muy popular. En 1961. sin embargo iniciaron los repor"tes de 
focomelia y otras alteraciones congéni"tas severas por el uso de la "talidomida durante 
el embarazo; por lo an"terior se re"tira del mercado. y se res'tringe su uso. Pocos años 
después la 1"afidomida se utilizó en dos pacien"tes con eri"tema nudoso leproso (ENL) y 
experimentaron una mejoría dramá'tica. es actualmen"te en es"ta enfermedad el 
medicamento de elección. En décadas subsecuen"te.s. se ha empleado en múltiples 
enfermedades dermato16gicas y no dermatol6gicas. La talidomida posee múl'tiples 
acciones biológicas. como la inhibici6n del factor de necrosis 'tumoral alfa (FNT-a.). 
siendo relevante en su eficacia clínica. Otras en'tidades en las cuales ha sido 
documentada su efectividad son prúrigo actínico. lupus eritema'toso discoide 
estoma'titis aftosa. enfermedad de Behce't. enfermedad injer'to vs huésped. y prúrigo 
nodular. En años recien'tes se ha empleado para otras entidades infecciosas y 
neoplásicas. Conociendo y previniendo sus principales efectos adversos como son la 
'tera'togenicidad y la neuropa'tía periférica. la 'talidomida se convier'te en una buena 
opción terapeútica en múl'tiples pacienTes en los cuales otros 'tratamien'tos han sido 
ineficaces. 

Palabra clave: Talidomida 
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ABSTRACT: 

Thalidomide .. originally marke'ted as a sedaTive drug,. was in"troduced in Wes1" 
Germany in 1956 and in numerous o1"her countries soon 1"hereaf1"er. In po.r"t 
because i1" did not impair coordina"tion o re.spira1"ory function. 1"he. drug rapidly became 
eX'tremely popular. By 1961. however. 1"here were moun"ting repor"ts of phocomelia 
and oTher severe congeni'tal abnormaliTies associa'ted wi'th maternal use of 
Thalidomide. and the drug was wi1"hdrawn for The marke"t and i"ts availabilify 
highly res"tric1"ed. A few years later. would find use in dermaTology af"ter was 
repor'ted ThaT leprosy pa"tien"ts wi"th erythema nodosum leprosum (ENL) 
expe.rienced rapid and drama"tic improvmen"t afTer Taking "the drug as a 
seda"tive. Additional data quickly confirmed "thalidomide's efficacy in ENL. and 
t"oday if" is f"he drug of choice in t"his condit"ion. In subsequenf" decades. t"he drug 
has been succesfulty 1"ried in t"he f"rea'f"menf" of a variety of apparenf"ly unrelat"ed 
dermat"ologic disorders. Meanwhile t"halidomide has be:en shown 1"o possess a range of 
biologic aC"tions. including inhibit"ion of t"umor necrosis fact"or alpha. possibly relevanT 
To iTs clinical efficacy. Dermat"ologic disorders in addiTion t"o ENL in which 
t"halidomide's effecTiveness is well documented include acTinic prurigo discoid 
lupus erythemaTosus. aph'tous s'toma1"i1"i1"is. Behcet•s disease. grafT-versus-host"­
disease and prurigo nodularis. More recent"ly. the drug has been employed in 
other infect"ios and neoplasic condit"ions. When used wi'th safeguards To preven't 
'terat"ogenicity and t"he drug's ot"her majar adverse effec't. peripheral neuropat"hy .. 
Thalidomide may offer a good 'therape.u'tic option for many paTient"s in whom o'ther 
drug Therapies hove preven inadequa"te. 

Key word: Thalidomide. 
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ANTECEDENTES Hl:STORJ:COS. 

En 1954 en Alemania Orien'tal fue sinte'tizada Ja f"alidomida como un sus'ti'tU"to de los 
barbiTúriccis y en 1956 es comercializada en algunos países de Europa y Africa bajo 
los nombres de Con"tergan y Talargan. Las indicaciones del fármaco fueron múlTiple.s.1 

En ese mismo año .. S'tolberg repor'ta el primer caso de malformación en una niña. cuya 
madre ingirió "talidomida durante el embarazo .. pos'teriorment"e se repor'taron casos 
aislados de malformaciones congéni'tas., predominantemente focomelia., por la inge.s'ta 
del medicamen1"o en los primeros 'tres meses del embarazo .. y en 1961 en la Reunión 
Pediá"trica de Rhein Wes'tphalia .. Lenz informa del gro.ve po'tencial 1"era'togénico de la 
"talidomida y por lo cual fue re-tirada del mercado. Se calcul6 que el número de casos 
de malformaciones congéniTas fue de 12.000.1 

Así mismo se habían reporTado algunos casos aislados de neuropa'tia periférica por 
Talidomida. sin embargo fue 'tal el impacTo originado por los efeC'tos 'teratogénicos1 que 
originó que es'ta reacción adversa fuera poco reconocida y mencionada.2 

En 1965 Sheskin empleó la Talidomida por su efec'to sedan'te en dos pacien'tes con 
reacción leprosa1 observando una mejoría espec'tacular en la sin'toma'tologia general, 
incluyendo las lesiones cuTáneas.3 A par'tir de es'te momen'to se reinicia el inTerés por 
el es'tudio de es'te fármaco. 

Cainan~ Meara y Londoño en 1971 repor'tan su efec'to benéfico en el prúrigo solar"'; lo 
cual fue reconfirmado en 1974 por Flores en la erupción polimorfa lumínica5 • En ese 
mismo año Barba-Rubio mos'tró la u'tilidad de la 'talidomida en una población de 20 
pacien'tes con lupus eri'tema'toso discoide6

• Saúl en 1977 recomienda su uso para la 
dermaTi'tis a'tópica eri'trodérmica o ·cor'ticoes'tropeada• (comunicación personal). 
Pos'teriormen'te se repor'taron múl'tiples usos en enfermedades derma'tológicas y no 
derma'tológicas. 7 8 9 10 11 12 
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FARMACOLOGXA. 

La 'talidomida o a.-phTalimidoglutaramida es un derivado del ácido glu"tómico. que a su 
vez deriva de la bemegrida (a.-etil-a-me1"il-glu'tarimida) y glu'te"timida (f}-e'til-¡3-fenil­
glutarimida). Tiene dos anillos .. del Jado izquierdo es una "talimida y del lado derecho es 
un glu'tarimido con un á"tomo de carbón asiméTrico. Tiene dos isómeros. una forma L 
activa y una forma R inactiva.17 

Después de una dosis de 200 mg por vía oral. la concen'tración plasmá'tica alcanzada es 
de 1.15 +-0.2 g/ml en 4.39+-1.27 horas. Su me'tabolismo se lleva a cabo a 'través de una 
degl""O.dación hidrolítica no enzimá'tica. sin embargo exis"ten evidencias de una 
degradación parcial en el complejo enzimá'tico ci"tocromo P-450. Presen'ta dos 
me"tabolitos ac'tivos Ja ftaloisoglu"tamina y la f1"aloilglu1"amino. La vida media de 
eliminación es de 8.7 horas~ sin embargo la 1"alidomida puede ser de1"ec1"ada en el 
plasma después de 24 horas de su adminis1"ración. La eliminación urinaria es de solo 
0.6% •- 0.22-Yo.17 13 

ESTRUCTURA QUIMICA 

Figura I. Estrucrura qufrnica de la l'alidamida. 
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MECANISMOS DE ACCION. 
Las propiedades sedan'tes de la 1'alidomida es"tán mediadas por el anillo de glu"tarimida. 
Actúa por un mecanismo diferen'te a los barbi"túricos, posiblemente por la ac'tivación 
del cen'tro del sueño. Aún en grandes dosis no causa incoordinación o depresión 
respira"toria. 2 

La "talidomida ha demostrado "tener múl'tiples efectos en el sis"tema inmunológico. 

Presen"ta un efecto inhibi'torio en Ja producción de múl'tiples ci'tocinas como IL-12 e 
in'terferón y, pero en especial en incremen'tar la degradación del ARN mensajero del 
factor de necrosis "tumoral alfa (FNT a.) en los monoci'tos y los macrófagos. Es1"o "tiene 
aplicación sobre enfermedades, en las cuales la elevación de es"ta ci"t"ocina es 
impor'tan'te para su pa"togénesis, como en Jos es-todos caquécticos por neoplasias .. 
1"uberculosis. SIDA. e1"c.13 14 •~ 

También se ha observado un efec1"o inhibi1"orio en la expresión sobre las JJl .. P2 .. P3 .. a. 
in1"egrinas y en las moléculas de adhesi6n in1"ercelular (ICAM) 4. 16 

La talidomida invierte la relación CD4 y CDS; e induce un cambio en la respues'ta de Jos 
linfoci'tos T cooperadores de 1"ipo 1 al 2. Se ha demostrado que inhibe la proliferación 
de linfocif"os en respuesta a es'tímulos alogénicos y mi"togénicos .. así como una 
disminuci6n de Jos niveles de las inmunoglobulinas .. 1"odo lo anterior es relevan'te en el 
campo de Jos transplan'tes y en aquellos padecimien1"os en los que la inmunidad celular 
esf"a comprometida. 

Así mismo produce una reducción de los complejos inmunes circulan1"es! 10 17 

Inhibe la fagocitosis y quimio'taxis por polimorfonucleares (PMN) y monoci'tos.1716 

La 1"alidomida es un po'ten'te inhibidor de la angiogénesis; lo que sugiere un beneficio en 
enfermedades en las que la proliferación vascular pudiera ser nociva como en la 
neuropa"tía diabé'tica .. la degeneración macular., los Tumores s6lidos~ hemaligiomas y 
gliomas.1 18 

Presen'ta una acción 'tóxica en las 1"erminaciones nerviosas hiper'trofiadas. ! 
Bloquea el factor de "transcripci6n conocido como kappo.B. evif"ando la replicaci6n del 
virus de la inmunodeficiencia humana. 19 

Suprime la proliferación de células neoplásicas.7 13 

Así mismo presen'ta un efecto an'tihis"tomínico., an'tipiré'tico y antisero1"onino­
colinérgico. 
Se han elaborado algunos me"taboli'tos congéneres de la "talidomida .. pe.ro parece que 
sus efec'tos benéficos estón ligados al 1"era1"ogénico. 127 
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REACCI:ON LEPROSA TIPO 2. 

Después del repor'te original de Sheskin. y respaldado por o'tros inves'tigadores .. en 
1967 Ja OMS aprueba el uso de la Talidomida para Ja reacción Jeprosa14

• 

No 'tiene un efecto directo vs. Micoboc'f'erium /eoroey se pos'tula que el mecanismo de 
acción es a 'través de la disminución del FNT-a. .. del infil'trado inflama'torio en la 
dermis y de la regulación de las ICAM. La sinf"oma'tología general que incluyen cefalea., 
anorexia .. es-todo nauseoso. vómito. mialgias. artralgias y o"tro.s. mejoran a las 24-48 
horas. mien'tras que las lesiones cu'táneas. en especial las nudosidades y de eri'tema 
polimorfo remiten a los 10 días. Las dosis iniciales son de 200-400 mg/día y de 
mantenimien"to de 50-100 mg/día por un período de meses a años. 20 21 Sin embargo a 
pesar de los al'tos índices de efectividad (90% aproximadamente). Saúl ha descri"to 
pacientes que presentan Talidomidorre.sisTencia y Talidomidodependencia.zz 

PRURIGO ACTl:Nrco. 
Se utiliza en pacien1'e.s con enfermedad diseminada y/o que no responden a la Terapia 
convencionalz3

• sin embargo para algunos auTores es el 'trot-amien'to de elección en 
nuesTro pafsz4

• Londoño y colaboradores en 1971 repor'taron su utilidad en 24 
pacien'tes4

• Jo cual posteriormen'te fue confirmado por múlTiples inves"tigadoresz~, 
principalmenTe en nuesTra población mes"tiza mexicanaz4 z6 • Las dosis uTilizadas han 
sido arbi'trarias. para niños de 50-100 mg/día. mien"tras que en adul"tos has'ta de 300 
mg/día. Se observa una re.spues'ta rápida. inicialmen"te con desaparición del pruri"to. 
pos1"eriormen1'e de las Sesiones cu'táneas y de Ja queili'tis. exis'tiendo discrepancia en 
cuan"to a la respues'ta del componen-te conjunTivalz4

• El porcen'taje de eficacia es de 
90~ ... Al suspender la Talidomida exis'te un subgrupo de pacien"tes el cual permanece 
osin'tomótico por periodos prolongados (al menos un año). mienTras que o"tros pacien'tes 
necesi'tan dosis de man'tenimienTo variables. con repor'te de casos u"tilizando 25 mg 2 
veces por semana duran1'e 10 años24

• 

LUPUS ERITEMATOSO. 
En 1974. Barba-Rubio y colaboradores la uTilizaron en 20 pacienTes con lupus 
eri"temo"toso discoide a la dosis de 300 mg/día y de man1'enimien1"o de 25-100 mg/día, 
con respuesTa favorable en el 90% 6

• Los efectos benéficos a nivel clínico se 
observaron a los 14 días de iniciado el 1'ra1'amien1'o. después incluso a nivel his"tológico 
en algunos casos 6

• La experiencia adquirida ha demos'trado que las lesiones de lupus 
eriTema'toso discoide y subagudo son las que pre.sen-tan mayor beneficio7 z7 za 2:9, sin 
embargo 'también exis1"en repor'tes de su utilidad en la paniculi"tis lúpica30

• 

- 6 -
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También que exis'te mejoría de Jos sín'tomas generales y articulares. La mayoría de las 
publicaciones mencionan que no exis'te un efeC'to benéfico en la afecci6n visceral, ni 
mejoría serológica31

• Se u'tiliza como "terapia coadyuvon'te .. en aquellos casos que no 
responden con la 'terapia "'convencional ... Las dosis varían de 100-300 mg/día .. aunque 
recienTemen"te se ha publicado su efectividad con dosis menores29

• Los efectos 
cola'terales en es'te grupo se presen'tan de un 10-25%. El porcen'taje de recaídas es de 
83"Yp29. 

AFTOSIS MAYOR RECURRENTE. 
Se emplea como 'terapia coadyuvanTe o de segunda línea16 

.. en aquellos casos que no 
responden a la 'terapia convencional (es'teroides32) o por con"traindicación a la misma1 8 

33
• Las dosis utilizadas son de 100- 300 mg/día por 1-3 meses. Los índices de re.misión 

comple"ta son de 35'ro y de mejoría de 40%. La mejoría de los sín1"omas ocurre en las 
primeras 72 horas y Ja reepi"telización de las lesiones en 7-10 días. Disminuye la 
frecuencia e in"tensidad de las recurrencias16

_ Es1"os da'tos han sido recien"'temen1"e 
confirmados por un es"tudio doble ciego con'trolado, aún con dosis menores, de 
t00mg/día34

• 

ENFERMEDAD DE BEHCET. 
Saylan y Sal1"ik en 1982 repor"tan su uso en 22 pacien"tes, y Ja recomiendan en es1"a 
en1"idad, cuando es refractaria a múl"tiples 'tratamien"tos y es de larga evolución.9 .Ttene 
efecto benéfico en las aftas orales y/o geni"tales, en la sinovitis y la vascl.Íli"tis 
pustular,1° incluso mencionan su beneficio en pacientes con compromiso in'tes1"inaL3 !5 El -
esquema "terapeú"tico es de 100-300 mg/día duran"te 1-3 meses. S~ ha observad(; un 
índice menor de recurrencias.36 

ULCERAS EN PACIENTES CON SIDA. 
Se u"tiliza en las úlceras orales, esofágicas y/o geni"tales, en las que se i,-~~(de.SCarfado 
e"tiología infecciosa} 7 Las dosis de inicio son de 100 mg/día y de mar\-te'nimieríTO 50 
mg/día. La mejoría de los sín"tomas se presen"ta en 48 horas y_ Ja reepi"telización de las 
lesiones en 6-7 días.16 El índice de respondedore.s es de 98~o. Los pe.riodoS de 
remisi6n repor"tados son de 5-6 meses.37 
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ENFERMEDAD INJERTO VS HUESPED (EIH). 
Se emplea con utilidad en EIH refraC'taria a la 'terapia inmunosupresora convencional. 
sin embargo no se observa un efecto ·ahorrador"' de la terapia citoTóxica 
concomitante, repor"tándose beneficios en la EIH cu"tónea aguda (erupciones 
maculopapulares. ampollas. eri'trodermia. o cuadros similares a Ja necrófisis epidérmica 
Tóxica) y en la crónica (formas liquenoides y eslcerodermiformes). tan'to clínica como 
his1"ológicamen"te.11 38 39 40 

Voegelsang la u"tilizó en pacien'tes con EIH refraC'taria y en pacient"es con •al'to 
riesgo• (EIH aguda que evoluciona a una forma crónica. Trombocitopenia o afección 
hepá1"ica con EIH con cambios liquenoides cu"tdneos a nivel his'tológico)_ Las dosis 
empleadas son de 400 a 1.200 mg/día. y el índice de eficacia fue de 76-Yo y 48% 
respectivamen'te. Los efectos cola'terales se presen1"aron en el 36% y obligaron a 
suspender el 1"ratamienTo. 41 

PRURIGO NODULAR DE HYDE. 
Se ha utilizado en casos refrac1"arios a múlTiples 'terapias .. incluso en pacien'tes VIH 
posi1"ivos. Las dosis empleadas son de 100-400 mg/día •. Exis'te un efect"o benéfico 
sobre el pruri1"o. y remisión parcial o 1"o1"al de las Jesiones.42 

.
43 44 Los· ·resuf'tcidos so·n 

variables; incluso en algunos pacien'tes con remisión a largo plazo> se Puede U"tilizar 
como mono'terapia o en combinación con radiación UVB de banda a·ngost-0. ... _ Jo que 
incremen'ta su beneficio.45 En este subgrupo de pacien'tes., se ha observado una ·al'ta 
incidencia de neuropa'tía periférica. 16 

Hl:.ST.I:OcrTOsrs DE CELULAS DE LANGERHANS. 
Gnassia y cols. repor'tan su efec'to benéfico en un pacien'te con •granuloma eosinofílico 
vulvar·. 46 Las dosis han sido de 300 mg/día duran'te 4-8 semanas. Tiene un· efecto 
favorable sobre múl'tiples Tipos de lesiones cu'táneas .. pero ninguno en las viscerales. 
:tnhibe la proliferación de células neoplásicas a nivel cu"táneo. 7 47 

USOS TERAPEUTI:COS EN ENFERMEDADES DERMATOL06ICAS 
Exis'ten reportes aislados del beneficio del uso de Ja talidomida en las siguien'te.s 
enfermedades .. eri"tema polimorfo recurren'te48 

.. infil"tración linfocf"tica de jessner49 .. 

enf. de webber-chris'tian50 .. pruri'to urémico51 .. derma'ti'tis a'tópica 2 (comunicaciones 
personales).. liquen plano erosivo52 

.. síndrome de melkerson-rossen'thal53
.. pioderma 

gangrenoso54
.. pus-tulosis palmoplan-tar7

.. sarcoidosis55 56
.. sarcoma de kaposi57 .. 

penfigoide58
, penfigoide cica'trizal 58 .. hiperplasia linfoide59• 
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OTros usos no dermaTológicos pero que aún carecen de esTudios conTrolados para 
comprobar su efeC'tividad. son coliTis ulceraTiva60• arTriTis reumaToide61

• espondiliTis 
anquilosanTe62

• infecciones por Tuberculosis y oTras micobac-te.rias 19
• choque· 

sépTico63
• y. cáncer de mama. prósTa"ta y de sis"tema nerviosos cenTra1641

• en1're o-tras. 
En cambio es1'á demos'trada su u'tilidad en el sindrome de desgas-te asociado a Sl:DA19

,. 

y recien"temen"te en el 1'ra"tamiento de mieloma múl"tiple.65 66 

Sin embargo. es imporTanTe mencionar que en algunos padecimien'tos Ja Talidomida no 
ha sido de uTilidad. incluso su efecTo ha sido desfavorable. especificamen"te en 
necrólisis epidérmica Tóxica.67 

ENFERMEDAD No. PACIENTES 
ERITEMA NUDOSO LEPROSO 4522 
AFTOSIS MAYOR RECURRENTE 175 
PRURIGO ACTINICO 124 
LUPUS ERITEMATOSO DISCOIDE 112 
ENF. INJ"ERTO vs HUESPED 58 

99 
94.2 
93.5 
83.9 
60 

... La ef1"coc10 corresponde al pronJedio ob"t"enldo de "t"odos los serle.s.7 

EFECTOS COLATERALES. 

a) TERATOGENICIDAD. 
El número de casos de malformaciones congéni"tas por Talidomida re.por'tados son de 
aproximadamenTe 12.000.1 El mecanismo de acción es a Través de la inhibicióri .. de la 
angiogénesis. especificamente bloqueando la "transcripción de genes "de factór:es. de 
crecimienTo. 68 El facTor predisponenTe mas imporTan"te es el "tiempo· de exposición 
duranTe el embarazo. siendo el periodo de mayor sensibilidad de la 3a. a: la .5a~ Semana 
de gesTación. 7 " .~-:'. .. ·~:- ~,.-::-:.::--<:.<:·-
Las principales manifes"taciones de esTe efecto son. malformación·~- ~aplasia de 
ex"tremidades superiores y/o inferiores (focomelia) .... _ mie_lomeningoCete> péirdlisis 
facial, microfTalmia,. deformidad o ausencia del conduc-tO audi'tivo ex"terno y paSa.dar 
hendido. 7 69 

O"tras malformaciones menos frecuenTes ·son las cardiacas~ renales, esofágicas y 
urogeniTales. 16 

El diagnósTico diferencial se realiza con el sindrome de hol't-oram.70 
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b) NEUROPATIA PEIUFERICA 
Su incidencia varía del 21 al 50°/o. es'te inTervalo "tan amplio se explica por la 
he'terogenicidad de los criterios clínicos y elec'trofisiológicos considera.dos para su 
de"tección. En cuan'to a los mecanismos pa'togénicos. algunos autores pos'tulan que 
podría ser dosis-dependiente (dosis acumula'tivas de 3-6 gr) o debido a una reacción 
idiosincráTica o de suscep'tibilidad gené'tica.71 

Los factores de riesgo para presenTarla son pacien"tes Hl:V posi"tivos. mujeres. 
pacien'tes de edad avanzada y an'teceden"te de enfermedad neurológica previa. 72 

Las principales manifes"taciones son pa:res'tesias dolorosas en manos. debilidad 
muscular .. síndrome del 'tunel del carpo. neuropa"tía sensorial mo"tora, e"tc. 71 72 

Los hallazgos histológicos observados a nivel periférico fue principalmenTe una 
degeneración axonal y ocasionalmen'te una de.smielinización segmen'taria, así como una 
marcada degeneración axonal de las as'tas pos'teriores de la médula espinal .. 73 

Se deben realizan pruebas elec'trofisiológicas basales y cada 6 meses. aunque en 
realidad no exis'te un consenso en Ja li'teraTura al respecto. 71 72 

e) OTROS 
Los más frecuenTes son la somnolencia la cual es un efecTo pre.sen'te casi en el 100"Yo: 
cefalea .. irri'tabilidad. síndrome de sica. nausea. y cons'tipación.1 7 16 

Los efeC'tos a nivel cu'táneo repor'tados son reacciones de .. hipersensibilidad".' como. -
erupción vesículo-pusTulosa .. eri'trodermia7

"', síndrome de S'teven-.Tohnson7
!5 .. edema de 

cara y extremidades. palmas rojas y alteraciones ungueales. 1 7 16 
, 

O'tras reacciones adversas menos frecuen'tes fueron, púrpura Tromboci'tos:)énica. 
vascufiTis ·alérgica... al"teraciones endocrino lógicas (amenorrea 76• galaci-orrea, 
disminución de la libido. e'f"c)7 y neu'tropenia. 41 

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS. 
Incremen'tan la ac'tividad de los barbi'túricos .. el alcohol. la cloropromazina y la 
reserpina. AnTagoniza la acción de la his'tamina. la sero'f'onina .. ·-la aceTilcOlina, 
pros"taglandinas E2 y F2 .. e hidro'f'rip'tamina.716 
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CONCLUSl:ONES. 
Más de 1'res décadas han 'transcurrido después del conocimien"to de los efeC'tos 
tera"togénicos de la talidomida. sin embargo ac-tualmen"te se han podido conocer sus 
múlTiples mecanismos de acc1on. predominantemen'te sus propiedades 
inmunomoduladoras. an"tiinflamatorias. neuroles y an'f'itumorale.s. 
Es-to ha permi'tido su aplicaci6n en diferen'tes enfermedades derma'tológicas. 
reumaTo16gicas .. infecciosas. of"talmo16gicas. hema'f"ológicas y neoplásicas. 
La Teratogenicidad. es el principal limiTanTe para la u"tilizaci6n de es"te fármaco .. 
reservándolo como terapia coadyuvan"te o de segunda líneo. con excepción de la 
reacción leproso. que es la Terapia de elección. 
Posiblemente en un futuro y con el desarrollo cien-tífico se puedan crear 
modificaciones en lo esi'ructura química de la 'talidomida~ en la que se puedan 
preservar sus propiedades y disminuir los principales efectos cola"terales~ y ampliar 
aun más su ui'ilidad en oi'ros padecimientos. 
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