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LEpidermal growth factor (EGFE) ha un importante ruolo nella re-
golazione della proliferazione, differenziazione, sopravvivenza e angio-
genesi dei cheratoniciti dell epidermide delle cellule tumorals. Il Cetuximab
¢ un anticorpo monoclonale selettivo del recettore dell Epidermal growth
Jactor in grado di modificare la risposta cellulare in termini di sensibi-
litix alla radioterapia e agli agenti chemioterapici. Tuttavia questo far-
maco causa reazioni avverse, quali reazioni acneiformi, astenia, dolo-
re addominale e nausealvomito, ma la tossicita cutanea é predominan-
te. Riportiamo di seguito il caso di un paziente di 72 anni affetto da neo-
plasia del colon metastatizzata al fegaro, giunto alla nostra attenzione
per una severa eruzione acneifome indotta da Cetuximab.

SUMMARY: An acneiform eruption induced by Cetuximab.
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Epidermal growth factor has an important role in the regulation
of proliferation and differentiation in epidermal keratinocytes, as well
as in the survival, angiogenesis and metastasis of cancer cells. Cetuximab
is a chimeric monoclonal antibody selective for the epidermal growth fac-
tor receptor that induces a broad range of cellular responses that enhan-
ce tumor sensitivity to radiotherapy and chemotherapeutic agents.
However, it can cause adyerse events in the patients including acneiform
eruption, asthenia, abdominal pain and nausealvomiting. We report a
case of severe acneiform eruption induced by Cetuximab in a 72-year-
old man with colorectal cancer and liver metastases.
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Introduzione

Il Cetuximab ¢ un anticorpo chimerico molto selet-
tivo per il recettore dell”’ EGF (1), che ha dimostrato ef-
ficacia nel carcinoma del colon-retto metastatico, nei car-
cinomi del distretto testa-collo e nel carcinoma non a pic-
cole cellule del polmone (2).

Le comuni reazioni avverse associate al Cetuximab
sono eruzione acneiforme, astenia, dolore addominale
e nausea/vomito. L eruzione acneiforme ¢ la pitt comune
reazione avversa, la sua incidenza ¢ superiore al 60% e
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il 5.2-18% sono di grado 3-4 (3). Di seguito vi ripor-
tiamo il caso di una reazione acneiforme insorta in un
paziente affetto da carcinoma del colon.

Caso clinico

Un uomo di 72 anni con neoplasia del colon e me-
tastasi epatiche ¢ venuto alla nostra osservazione per una
reazione acneiforme a livello del volto e del dorso. 1l pa-
ziente stava effettuando chemioterapia con Cetuximab
250 mg/mq il I e VIII giorno (alla prima somministra-
zione, la dose ¢ stata di 400 mg/mq), Oxaliplatino 85
mg/mq I giorno, acido folinico 100 mg/mq il I giorno,
Flurouracile 400 mg/mq somministrato in bolo e 600
mg /mgq in infusione di 22 ore il I ¢ II giorno (secondo
lo schema FOLFOX-4). La chemioterapia era sommi-
nistrata ogni due settimane. All" esame obiettivo cuta-
neo erano presenti multiple lesioni papulo-pustolose eri-
tematose, di varia grandezza, localizzate sul dorso e for-
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Fig. 1 - Reazione acneiforme del dorso da Cetuximab.

temente pruriginose che erano comparse dopo due set-
timane dall’inizio della terapia antineoplastica.

Dopo una terapia per os con Eritromicina 600 mg
tre volte / die per 7 giorni e con benzoilperossido per uso
topico la reazione cutanea si ¢ risolta.

Discussione

LEGEFR ¢ un recettore trans-membrana e possiede at-
tivita tirosinchinasica, quando stimolato da fattori di cre-
scita come ’EGF (5). CEGFR ha un ruolo cruciale nel-
la proliferazione delle cellule tumorali, nell'inibizione del-
'apoptosi, e in altri processi implicati nella progressio-
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ne tumorale (6). Gli inibitori dellEGFR sono anticor-
pi monoclonali diretti contro EGFR (ad es. come Ce-
tuximab o Panitumumab), o diretti contro 1 siti tiro-
sinchinasi dell’ EGFR (come Erlotinib o Gefitinib).

Il Cetuximab ha un’affinitd maggiore rispetto allEGE
e blocca completamente la cascata nella cellula (7). E in
grado, inoltre, di internalizzare il recettore, determinando
una down-regulation.

Il Cetuximab ¢ utilizzato in tumori che iperesprimono
EGEFR, come i tumori del polmone, rene e colon. At-
tualmente 'associazione di Cetuximab e Irinotecan ¢ at-
tivo nei tumori del colon metastatizzati.

Le reazioni cutanee legate al suo uso clinico sono rea-
zioni acneiformi, xerosi/desquamazione, paronichia,
telangectasie e iperpigmentazione.

Il rash ¢ predominante nelle zone sebacee come il vol-
to, il collo, regione retroauricolare e dorso. Le lesioni cu-
tanee si manifestano come papule follicolari eritemato-
se che possono evolvere in pustole. Questo, in genere,
¢ legato all” azione dell’EGF nell’epidermide. CEGFR
¢ un importante fattore per la regolazione autocrina del-
la crescita dell’epidermide, progressione del ciclo cellu-
lare, differenziazione cellulare e sopravvivenza.

In genere all’esame istologico ¢ presente una follicolite
suppurativa neutrofila superficiale.

Le reazioni acneiformi causate da Cetuximab rap-
presentano comuni reazioni avverse, non devono perd
essere sottovalutate in quei pazienti che presentano una
severa ed estesa eruzione perché tali manifestazioni cu-
tanee sono considerate un marker dell’efficacia del far-
maco.
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