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Eficacia de acetonido de triamcinolona intralesional versus 5-fluorouracilo intralesional para
el tratamiento de cicatrices hipertroficas y queloides: revision sistematica

Karol Dennisse Guaméan Rodriguez, Jonnathan Miguel Heras Cisneros, Luzmila Carolina

Peldez Vélez

Universidad Catolica de Cuenca, jmherasc58@est.ucacue.edu.ec, kdguamanr85@est.ucacue.edu.ec

RESUMEN

Antecedentes: Las cicatrices hipertroficas y queloides son condiciones fibroproliferativas
derivadas de una respuesta anormal a la cicatrizacion cutanea, generando alteraciones estéticas,
funcionales y psicoldgicas, entre las opciones terapéuticas, las inyecciones intralesionales de
acetonido de triamcinolona (TAC) y 5-fluorouracilo han demostrado eficacia, pero persiste
controversia sobre cual ofrece mejores resultados en términos de reducciéon de volumen,
mejoria sintomatica y efectos adversos. Objetivos: Conocer la eficacia de acetonido de
triamcinolona intralesional versus 5-fluorouracilo intralesional para el tratamiento de cicatrices
hipertroficas y queloides. Metodologia: Se realizo una revision sistematica en base a las
directrices PRISMA 2020 incluyendo estudios ECA que garanticen la robustez de los
resultados, conjuntamente con la herramienta ROB-2 para valorar el riesgo de sesgo de esta
revision. Resultados: Los estudios revisados demuestran que el 5-fluorouracilo intralesional
presenta una mayor eficacia en la reduccion del volumen de las cicatrices queloides e
hipertroficas en comparacion con el acetonido de triamcinolona, mostrando ademas un mejor
perfil de seguridad con menos efectos adversos como atrofia cutdnea e hipopigmentacion,
aunque el TAC sigue siendo superior para el control de sintomas inflamatorios como prurito y
dolor, lo que sugiere que la seleccion del tratamiento debe basarse en las caracteristicas
individuales de cada lesion y las prioridades terapéuticas del paciente. Discusion: El1 5-FU seria
preferible para reducir tamafio de cicatrices, mientras el TAC es til en casos con inflamacion
marcada, por lo que la combinacion de ambos podria optimizar los resultados clinicos, por lo
que la eleccion debe individualizarse seglin sintomas y tolerancia.

Palabras clave: acetonido de triamcinolona, cicatriz hipertrofica, S-fluorouracilo, queloides
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Efficacy of Intralesional Triamcinolone Acetonide Versus Intralesional 5-Fluorouracil for

the Treatment of Hypertrophic Scars and Keloids: A Systematic Review

ABSTRACT

Background: Hypertrophic scars and keloids are fibroproliferative disorders resulting from an
abnormal skin healing response, causing aesthetic, functional, and psychological impairment.
Among the therapeutic options, intralesional injections of triamcinolone acetonide (TAC) and
S-fluorouracil (5-FU) have shown efficacy. However, controversy persists regarding which
provides better outcomes in terms of volume reduction, symptomatic improvement, and
adverse effects. Objective: To determine the efficacy of intralesional triamcinolone acetonide
compared to intralesional 5-fluorouracil in the treatment of hypertrophic scars and keloids.
Methods: A systematic review was conducted following the PRISMA 2020 guidelines,
including randomized controlled trials (RCTs) studies that guarantee robustness of the results.
The risk of bias was assessed using the ROB-2 tool. Results: The reviewed studies indicate
that intralesional 5-fluorouracil is more effective in reducing the volume of keloid and
hypertrophic scars compared to triamcinolone acetonide. Moreover, 5-FU has a more favorable
safety profile, with fewer adverse effects such as skin atrophy and hypopigmentation.
However, TAC remains superior in managing inflammatory symptoms such as pruritus and
pain, suggesting that treatment choice should be based on the individual characteristics of each
lesion and the patient’s therapeutic priorities. Discussion: Intralesional 5-FU appears to be
preferable for reducing scar size, whereas TAC is useful in cases with prominent inflammation.
Therefore, combining both agents may optimize clinical outcomes. Treatment decisions should

be individualized based on symptoms and tolerance.

Keywords. triamcinolone acetonide, hypertrophic scar, 5-fluorouracil, keloids
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CAPITULO I

1. INTRODUCCION
Las cicatrices hipertroficas y queloides representan una complicacion frecuente en procesos de

cicatrizacion patoldgica (1)estas lesiones se caracterizan por una produccion excesiva de matriz
extracelular y una proliferacion fibroblastica descontrolada, generalemnte se desarrollan como
consecuencia de una cascada fisiopatoldgica compleja que involucra la activacidon persistente
de fibroblastos, una produccion excesiva de colageno tipo I y III, junto a una reorganizacion
anormal de las fibras de tejido conectivo (2,3).

A nivel mundial, las cicatrices hipertroficas y queloides presentan una distribucion
heterogénea, con una marcada predisposicion en poblaciones de piel oscura debido a sus
fototipos IV-VI, es asi que la prevalencia en africa subsahariana se estima entre el 6-16% y en
asia con un 4-10%, principalmente estas cicatrices son ocasionadas tras traumatismos,
quemaduras o cirugias (4,5). Ademas, en Europa se ha reportado tasas significativamente bajas
entre un 0.3-1.5%, con variaciones minimas entre paises. Asimismo, en Estados unidos se han
estimado cifras del 4-6% en poblacion afrodescendiente, mientras que en Latinoamérica los
estudios en Brasil, México y Colombia indican prevalencias intermedias entre un 5-9%,
asociadas al grado de mestizaje y aunque los datos especificos para Ecuador son limitados, la
composicion étnica sugiere un perfil epidemiologico similar al de otros paises andinos, con
mayor riesgo en zonas costeras por la mayor presencia de poblacion afrodescendiente (6-8).
Ademas, desde el punto de vista clinico, estas lesiones presentan caracteristicas distintivas, ya
que los queloides sobrepasan los limites de la herida original y muestran tendencia a
recurrencia, mientras las cicatrices hipertréficas permanecen confinadas al area lesionada,
aunque ambas comparten manifestaciones clinicas comunes como eritema persistente, prurito
intenso y dolor, que pueden persistir durante afios, en casos severos, particularmente cuando
afectan areas articulares o zonas de flexion, pueden generar contracturas y limitacion funcional
significativa (9,10).

El manejo terapéutico de estas lesiones incluye multiples alternativas, siendo las inyecciones
intralesionales la opcion madas utilizada en la practica clinica, como el acetonido de
triamcinolona, un corticoide de potencia intermedia, que actia mediante la inhibicién de
citoquinas proinflamatorias y la induccion de apoptosis fibroblastica, por lo que su eficacia
clinica estd bien documentada, con tasas de respuesta que oscilan entre 50-80% segun series

publicadas. Sin embargo, su uso prolongado se asocia a efectos adversos relevantes como



atrofia dérmica, telangiectasias e hipopigmentacion, particularmente problemaéticos en
pacientes con fototipos altos (11,12).

Por otro lado el 5-fluorouracilo ha emergido como alternativa terapéutica en las tultimas
décadas, ya que este antimetabolito inhibe selectivamente la proliferacion fibroblastica
mediante bloqueo de la sintesis de timidilato. Ademas, en distintos estudios clinicos se a
resaltado las tasas de respuesta comparables a los corticoides, con un perfil de seguridad
distinto que incluye menor riesgo de cambios atréficos pero mayor incidencia de dolor durante
la aplicacion y ulceraciones transitorias, ademas, la concentracion estdndar utilizada es de 50
mg/ml, con un un balance adecuado entre eficacia y tolerabilidad (13,14).

De igual manera los parametros clinicos mas relevantes para determinar el mejor tratamiento,
incluyen reduccion del volumen lesional el cual es medido mediante escalas estandarizadas
como POSAS, VSS o tasas de recurrencia a mediano plazo ya sea a 6-12 meses (15).
Asimismo, el perfil de seguridad debe evaluarse considerando tanto efectos locales atrofia,
cambios pigmentarios) como sistémicos, particularmente en esquemas de tratamiento
prolongado, ya que la combinacion de estas variables permitira establecer recomendaciones
terapéuticas basadas en evidencia so6lida y aplicable a diferentes contextos clinicos (16,17).
En este contexto el presente trabajo tiene como objetivo principal evaluar de manera critica la
evidencia disponible comparando estas dos modalidades terapéuticas, enfocandose en
parametros clinicamente relevantes como la reduccion del tamafio de las lesiones, mejoria
sintomatica y frecuencia de efectos adversos, de esta manera se puede mejorar la calidad de

atencion a los pacientes afectados por estas condiciones.



CAPITULO IT

1. OBJETIVOS
1.1.0BJETIVO GENERAL

Conocer la eficacia de acetoénido de triamcinolona intralesional versus 5-fluorouracilo

intralesional para el tratamiento de cicatrices hipertroficas y queloides.

1.2.0BJETIVOS ESPECIFICOS

1. Analizar el progreso de las cicatrices hipertroficas por medio de la escala de evaluacion
del paciente y el observador POSAS (vascularidad, pigmentacion, grosor, relieve y
flexibilidad)

2. Describir la asociacion entre variables clinicas, como el tamafio de la cicatriz y su
localizacion, en respuesta terapéutica al tratamiento intralesional con acetonido de
triamcinolona y 5-fluorouracilo en pacientes con cicatrices patologicas.

3. Evaluar los efectos secundarios (dolor, pigmentacion, ulceracion, eritema) y la
seguridad asociados con el uso de acetonido de triamcinolona y S-fluorouracilo

intralesionales en el tratamiento de cicatrices hipertroficas y queloides.



CAPITULO III
2. METODOLOGIA

2.1.Diseiio del estudio

Se realizo una revision sistematica cualitativa, a través de las directrices Preferred Reporting
Intems for Systematic Review and Meta-Analysis (PRISMA 2020) del tema: “Eficacia de
acetonido de triamcinolona intralesional versus 5-fluorouracilo intralesional para el tratamiento
de cicatrices hipertroficas y queloides. Revision sistematica” perteneciente al area de medicina.
Ademas, se utilizo el gestor de referencias bibliograficas “MENDELEY”

2.2. Criterios de elegibilidad
Los ECA que se incluiran en esta investigacion deberdn tener concordancia con los items de la

declaracion PICO (P = poblacion; I = intervencion; C = comparacion; O = resultado):

P: Pacientes con cicatrices hipertroficas y queloides

I: Tratamiento con 5-fluorouracilo intralesional

C:Tratamiento con acetonido de triamcinolona intralesional

O: Reducciodn del tamaiio de las cicatrices, mejora en la elasticidad, alivio del dolor y

disminucién de sintomas asociados como prurito o enrojecimiento.

2.3. Criterios de inclusion

e Se incluyeron ensayos clinicos aleatorizados y distintos disefios robustos que evaltien
la eficacia del acetonido de triamcinolona intralesional en comparacion con el 5-
fluorouracilo intralesional para el tratamiento de cicatrices hipertroficas y queloides.

e Estudios que contengan acetonido de triamcinolona intralesional y 5-fluorouracilo
intralesional, méas medicamentos coadyuvantes.

e Estudios que utilicen el 5-fluorouracilo intralesional como intervencion comparativa a
fin de poder evaluar la eficacia del acetonido de triamcinolona intralesional.

e Estudios que reporten resultados clinicos relevantes como disminucion del tamafio de
la cicatriz, mejora en la elasticidad, alivio del dolor, asi como cambios en el
enrojecimiento y disminucion del prurito.

e Se incluyeron articulos que se encuentren dentro del periodo establecido 2014-2024

e Publicaciones en idioma inglés, espafiol y otros idiomas mientras sean relevantes para

esta revision.



2.4.Criterios de exclusion

e Se excluyeron estudios observacionales y no controlados, revisiones narrativas,
editoriales y literatura gris, que no han sido sometidos a un proceso de revision por
pares debido a que carecen de solidez metodolégica.

e Estudios de pacientes con enfermedades dermatoldgicas concomitantes que puedan
interferir con el diagndstico o tratamiento de las cicatrices hipertroficas y queloides,
como psoriasis, eczema o dermatitis atopica.

e Se excluyo6 toda publicacion que no presente resultados relevantes, medibles o que los
articulos se encuentren bloqueados y no sean accesibles a través de fuentes confiables.

2.5.Proceso de extraccion de los datos
Los datos empleados en esta revision se obtuvieron a partir del rastreo sistematizado de ensayos
clinicos aleatorizados de los cuales se analizaron estas caracteristicas: nimero de participantes,
criterios de inclusion y exclusion, procesos de aleatorizacion y cegamiento de participantes,
resultados primarios y secundarios, afio de publicacion, objetivos, dosis y periodo de aplicacion
del tratamiento, etc.

2.6. Fuentes de informacion
Las fuentes de informacion para esta revision sistematica se seleccionaron de diferentes bases
de datos electronicas reconocidas en el ambito de la investigacion como: Scopus, Cochrane,
Pub Med, Scielo, Science Direct, Taylor & Francis. Con la finalidad de seleccionar la
informacion que mas correlacién y significancia estadistica contengan, a fin de otorgar
resultados Optimos. Ademas, los estudios deben estar dentro del periodo propuesto 2019-2024

2.7.Estrategias de busqueda
La busqueda de ECA se realiz6 en gestores bibliograficos pertinentes al area de la salud, tales
como: Science Direct, PubMed, Scopus, Springer Link, Web of Science, entre otros.
inicialmente, se examinaron los titulos para calificar su pertinencia. Posteriormente, se
analizaron los resimenes de estos estudios para verificar su concordancia con los objetivos de
la revision. Finalmente, se examin6 a fondo el texto completo de los estudios que superaron
los filtros iniciales, con el fin de determinar si serian incluidos o no en la elaboracién del

informe final.



Tabla 1: Estrategia de busqueda

BASES DE DATOS ALGORITMO DE BUSQUEDA CON OPERADORES BOOLEANOS
TITLE-ABS-KEY ("efficiency" AND "triamcinolone acetonide" AND "5
SCOPUS fluorouracil” AND ("hypertrophic scars" OR "keloids"))
("efficiency") AND ("triamcinolone acetonide") AND ("5 fluorouracil") AND
PUB MED

("hypertrophic scars" OR "keloids")
("efficiency") AND ("triamcinolone acetonide") AND ("5 fluorouracil") AND
("hypertrophic scars" OR "keloids")
"efficiency" AND "triamcinolone acetonide" AND "5 fluorouracil” AND

TAYLOR & FRANCIS

COCHRANE ("hypertrophic scars" OR "keloids")
. ("efficiency") AND ("triamcinolone acetonide") AND ("5 fluorouracil") AND
SCGiELO ("hypertrophic scars" OR "keloids")
TITLE-ABS-KEY("efficiency" AND "triamcinolone acetonide" AND "5
SCIENCE DIRECT

fluorouracil” AND ("hypertrophic scars" OR "keloids"))

Fuente: Elaboraciéon propia

2.8.Proceso de seleccion de estudio
Este proceso se llevo a cabo de manera progresiva por fases, inicialmente los ensayos
candidatos fueron identificados mediante el uso de las palabras clave especificadas.
Posteriormente, se realiz6 un cribado para descartar los estudios que no cumplian con los
criterios de inclusion y exclusion predefinidos, evaluando los ensayos restantes basandose en
su resumen y titulo. Ademas, los ensayos que superaron esta fase fueron analizados
sistemdticamente, y su inclusion en la revision dependié de la calidad y el nivel de evidencia
que presentaron. Finalmente, se seleccionaron ensayos clinicos aleatorizados para su
descripcion, andlisis y discusion.

2.9. Lista de los datos
La lista de datos de esta revision se baso en pacientes con cicatrices hipertroficas y queloides,
para lo cual se evaluo la eficacia del acetonido de triamcinolona intralesional en comparacion
con el 5-fluorouracilo intralesional. Ademads, para los resultados de interés se incluyeron
medidas estadisticas, indice de confianza y significancia de “P”, lo que permiti6 una evaluacion
integral de la eficacia de ambos tratamientos intralesionales para el manejo de estas cicatrices.

2.10. Evaluacion del riesgo de sesgo de los estudios individuales
Para la evaluacion del riesgo de sesgo de los estudios sobre la eficacia del acetonido de
triamcinolona versus el 5-fluorouracilo en el tratamiento de cicatrices hipertroficas y queloides,
se emplearon métodos rigurosos. Inicialmente, se aplico un filtrado mediante la metodologia
PICO para asegurar la relevancia de los estudios. Ademas, se utilizaron criterios de la
herramienta de evaluacion de la calidad NIH para ensayos clinicos aleatorizados, lo que
permitio determinar con claridad la hipotesis planteada y verificar si los criterios de inclusion

y exclusion fueron aplicados uniformemente. También se empled la herramienta Cochrane
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ROB-2, junto con el programa Review Manager 5.4, para evaluar el riesgo de sesgo como

"Alto", "Indeterminado" o "Bajo", facilitando asi un analisis critico y estadistico de la

informacion presentada y garantizando la robustez de los resultados de esta revision.

Tabla 2: Evaluacion del Sesgo

Dominio Pregunta Valoracion del Sesgo
;La secuencia de asignacion fue . Riesgo Riesgo
1. Proceso de aleatorizacion ¢ . & Riesgo alto . g .g
aleatoria? indeterminado bajo
; Los participantes conocian la . .
2. Desviacién de intervenciones “ P ”p , . Riesgo Riesgo
. intervencion que se les habia Riesgo alto . ; .
previstas . indeterminado bajo
asignado?
;Se informaron todos los resultados . Riesgo Riesgo
3. Datos de desenlaces faltantes ¢ . Riesgo alto . g .g
previstos? indeterminado bajo
;Se utilizé un método de medicion . Riesgo Riesgo
4. Medicion del desenlace o i Riesgo alto . g .g
del resultado adecuado y estandar? indeterminado bajo
;,Se informaron todos los resultados . Riesgo Riesgo
5. Sesgo de reultado reportado e . Riesgo alto . g 'g
previstos en el protocolo del estudio? indeterminado bajo

Fuente: Elaboraciéon propia

2.11. Medidas de efecto
En esta revision, las métricas de efecto utilizadas para evaluar la eficacia del acetonido de
triamcinolona intralesional versus el 5-fluorouracilo intralesional en el tratamiento de cicatrices
hipertroficas y queloides incluyeron varios indicadores estadisticos. Se aplico el valor "P" para
determinar si la hipdtesis nula era verdadera, mientras que el indice de confianza al 95% ayudo
a establecer el efecto real en la poblacion evaluada. Ademas, escalas estratificadas como
Vancouver Scar Scale (VSS) y Patient and Observer Scar Assessment Scale (POSAS),
diferencia de medias, permitiendo evaluar el riesgo de eventos adversos asociados con cada
tratamiento, proporcionando una vision integral de los resultados de esta revision.

2.12. Medidas de sintesis
Para esta revision sistematica, se integraron los datos mas relevantes de distintos estudios que
analizaron la efectividad clinica del acetonido de triamcinolona intralesional versus el 5-
fluorouracilo intralesional en el tratamiento de cicatrices hipertroficas y queloides. Se
considero no solo la reduccion de las manifestaciones clinicas, sino también la heterogeneidad
entre los estudios incluidos, lo cual garantiza que la interpretacion de los resultados sea fiable

y transparente dentro de la practica clinica.



2.13. Evaluacion del sesgo de la publicacion

Gridfico 1. Riesgo de sesgo

Proceso de aleatorizacion

Desviacion de intervenciones previstas

Datos de desenlaces faltantes

Medicion del desenlace

Sesgo del resultado reportado

DX 25% 50X 73X 100K
[ Low risk of bilas [ |unclear risk of blas [l High risk of blas

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: El grafico 1 resume el riesgo de sesgo de todos los estudios incluidos en esta
revision, evaluando diferentes tipos de sesgo en el disefio y representando porcentualmente los
juicios otorgados a cada elemento. De esta manera, se identifica un predominio de estudios con
bajo riesgo de sesgo, lo que indica que los métodos utilizados son robustos y los resultados
obtenidos son confiables, ya que la baja incidencia de sesgo en areas clave como el cegamiento
a los participantes y el personal, asi como el cegamiento de la evaluacion de los resultados,
refuerza la validez de esta revision sobre la eficacia del acetdonido de triamcinolona
intralesional versus el S5-fluorouracilo intralesional para el tratamiento de cicatrices
hipertréficas y queloides. Aunque es importante considerar que aquellos estudios que presentan
un riesgo de sesgo alto o indeterminado en dominios especificos, como la asignacion oculta o
la notificacion selectiva, podrian influir en la interpretacion, en general, los resultados
demuestran confianza en la eficacia comparativa de ambos tratamientos intralesionales.

2.14. Evaluacion de la certeza de la evidencia

Para esta revision sistematica sobre la eficacia del aceténido de triamcinolona intralesional
versus el 5-fluorouracilo intralesional para el tratamiento de cicatrices hipertroficas y
queloides, se utilizo el sistema NIH para evaluar la calidad de la evidencia de los diferentes
desenlaces de interés. Este enfoque permitio determinar la confianza que se puede tener en los
resultados obtenidos, clasificandolos en categorias de calidad alta, moderada, baja o muy baja.
De esta manera, se pudo evaluar criticamente la robustez de los estudios incluidos y la
confiabilidad de sus hallazgos, lo que resulté fundamental para fundamentar las conclusiones

sobre la eficacia comparativa de ambos tratamientos intralesionales.



CAPITULO IV

3. RESULTADOS

3.1. Seleccion de los estudios

En la figura 1. Se representa el diagrama de flujo PRIMA 2020, el cual comienza con la
identificacion de los estudios el cual consta de 3128 articulos mismos que tras un proceso de
eliminacion de los duplicados quedan 1146 registros, los mismos que pasan a la segunda fase
de cribado en donde se realiza la lectura de todos los titulos, determinando que 341 de ellos no
responden a la pregunta de investigacion por lo que para la fase final de cribado tenemos 95
registros mismos que se les aplica la calidad de los estudios y lectura critica, en donde al
realizar la lectura de los resumenes 110 de estos articulos no constan con informacion necesaria
y cuando se realiza la lectura de texto completo 81 de ellos presentan resultados incompletos
por lo que finalmente los articulos que se presentaran dentro de esta revision sistematica seran

14 documentos que cumplen con todos los requisitos establecidos dentro de las directrices

PRISMA 2020.



Figura 1. Diagrama de flujo PRISMA

[ IDENTIFICACION DE ESTUDIOS A TRAVES DE BASES DE DATOS Y REGISTROS ]

Registros identificados a partir de:
Pub Med (n=165)
S Scopus (n=282)
2 Science Direct  (n = 1340) Registros eliminados antes el screening:
Q9 . .. .y . .
= Scielo (n=171) Eliminacion de registros duplicados
= Taylor & Francis (n = 65) . (n=2582)
) . . _
= Springer link  (n=1205)
Bases de datos  (n =3128)
Anlgulos totales tras exclusion de Registros excluidos**
duplicados N ‘ ltad — 1341
(n =546) o constan resultados (n = 341)
o0
4=
= . - ey _
§ Lectura de titulos y resimenes e Articulo de revision (n = 110)
o (n=205)
Lectura de texto completo Informes excluidos:
(n=95) —_—> Articulos con informacion irrelevante (n
=82)
=
= Estudios incluidos en la revision (n =
= 13)
9
=

Elaborado por el autor



3.2.Evaluacion de la calidad de los estudios

Se presenta a continuacion la valoracion De la calidad de los estudios segun la escala de NIH

Tabla 3. Evaluacion de la calidad de los estudios segun NIH

Referencia A B C D E F G H I J K IE M N PUNTOS CALIDAD
Erlens;)(l)lz.l;. et al. o oo @@ |@®|C BN BN BN BE BE ] @ 12 ALTA
femacllo|e/o|@e|0oj0o/ 00|00 /00|00 @ 9 MEDIA
DiganeiW, | @ | g (@ (@ ([0 [0 |0 |0 |0 |0|0|0(0| @ | 1 | am
B_ier;n;a:)nzd?' let | @ | @ @ | C ® 0O ®@|® |0 |@®|C Q 10 MEDIA

mksd e |le (o |@|@ @ oo o000 o 1 ALTA
Nedel;;zB(; etal. YN 3K BRe olo|lo|® @ ® | ® | Q 8 MEDIA
Hietnezr(l) ;{0, etal o ool @0 o o ool |0®|@® | Q 11 ALTA
Achar;;zlé, sl | o 0o 0ol o @l @ @ @ @@ | @ | @ | C o 13 ALTA
e ‘" olo|o|0o|0o|0o|0o|0o|0o|0o|0o|0o|0| @ 12 ALTA
pube >l @ |l@ |0 |0 |0 |0 (0|0 (0|0 (0|0 0| @ 9 MEDIA
fudr- lo |0 |o|0o|0 (000|000 /00|00 @ 1 ALTA
Wanzgol;,Iet il ole|lo|le|lo|e|® @ @ (@ |@® |C @) 9 MEDIA
LinNetal 2021 | @ @ |[O | @ | ® | ® | @ | ( ®@ o000 Q 12 ALTA
fppmed 9|0 |@o|@0(0|@|0 0|0 (0|0 (00| @ 1 ALTA

Quality Assessment of Controlled Intervention Studies

1. Was the study described as randomized, a randomized trial, a randomized clinical trial, or an RCT?
2. Was the method of randomization adequate (i.e., use of randomly generated assignment)?

3. Was the treatment allocation concealed (so that assignments could not be predicted)? . aplica 11 —-14 Alta
4. Were study participants and providers blinded to treatment group assignment?

5. Were the people assessing the outcomes blinded to the participants' group assignments?
6. Were the groups similar at baseline on important characteristics

that could affect outcomes (e.g., demographics, risk factors, co-morbid conditions)?
7.Was the overall drop-out rate from the study at endpoint no se
20% or lower of the number allocated to treatment? O puede 5--10 Media
8. Was the differential drop-out rate (between treatment groups)

atendpoint 15 percentage points or lower?

9. Was there high adherence to the intervention protocols for each treatment group?

determinar

10. Were other interventions avoided or similar in the groups (e.g., similar background treatments)?
11. Were outcomes assessed using valid and reliable measures, implemented

consistently across all study participants?

12. Did the authors report that the sample size was sufficiently large to be able to detect O
adifference in the main outcome between groups with at least 80% power?

13. Were outcomes reported or subgroups analyzed prespecified

(i.e., identified before analyses were conducted)?

14. Were all randomized participants analyzed in the group to which they were originally
assigned, i.e., did they use an intention-to-treat analysis?

no aplicable] ~ 0-5 baja

Fuente: Elaboracion propia
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Tabla 4. Caracteristicas de los estudios

Eficacia por POSAS
Reduccion altura de HTS
p=0,01
Una inyeccion Reduccién flexibilidad de HTS
neumatica de 5- 20.01
Andrés M fluorouracilo y p=Y,
’ acetonido de Ensayo ciego, Reduccion puntuacion VSS Cicatrices grandes AN
Erlendsson, L . - ) o . -Dolor:30%
triamcinolona de una 2022 aleatorizado, p=0,09 >5cm: tienen 30% menos mejoria L 8 SYTD
Lukas K. . — - -Hipopigmentacion: 30%
1 sola vez para el Dinama | controladoy 20 Disminucion volumen de la en elasticidad o
Rosenberg, . S . -Atrofia: 15%
. tratamiento de rca con cicatrices cicatriz
Catharina M. . s
cicatrices divididas 33% p=0,016
Lerche, et al. . ,
hipertroficas: un
e{lsiy(;igogggizdg Disminucion area de superficie
aleatorizaco cicg 37% p=0,008
Reduccion de volumen de la
cicatriz (VSS): -2.1 mm
(p<0.001)
Mejoria vascularidad (VSS):
Tratamiento de p=0.003
cicatrices queloides Mejoria plicabilidad (VSS):
’IEE _I]_'I'letﬁ??’ Coifrll:rﬂi‘mflﬁollona 2019 cilzrssl}; (:10 — p=0.012 - 0 Mejor respuesta en queloides de -Dolor: 40%
2 HH ag 1 ¢ t, in aiesno ?i es_ Finlandi leatorizad 43 Redl?ccwn puntuacion tota <2 afos de evolucion con 75% - Hipopigmentacion: 35%
tniala, © yeccones de a a‘catorizaco VS8: -3.5 puntos (p<0.001) éxito - Ulceracién: 5%
al. fluorouracilo: un doble ciego Disminucion sintomas
ensayo controlado (dolor/prurito): 67% (p=0.002)
aleatorizado
Wareeporn Eficacia de un parche Vol. Medio cicatriz
Disphanurat, de micro agujas de 2 semanas p=0,028
Nakarin disoluciéon cargado Ensayo 1 mes p=0,020 - Dolor: 75%
Sivapornpan, con acetonido de Tailandi | prospectivo, POSAS TAC en HTS Mejor respuesta en cicatrices - Eritema: 25%
Benjaporn triamcinolona para el a doble ciego, 20 2 semanas p=0,001 hipertrofica <l aflo con 85% - Prurito: 20%
Srisantithum tratamiento de 2023 controlado 1 mes p< 0,001 éxito - Hipopigmentacion: 10%
& Jeerapond cicatrices aleatorizado POSAS TAC queloides
Leelawattanac hipertroficas y 2 semanas p=0,004
hai queloides: un estudio 1 mes p=0,019
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aleatorizado, doble
ciego, controlado con
placebo

Vascularidad: 60%

Farrukh
Aslam
Khalid,

Muhammad
Younas
Mehrose,
Muhammad
Saleem, et al.

Comparacion de la
eficacia y seguridad
de la triamcinolona
intralesional y la
combinacion de
triamcinolona con 5-
fluorouracilo en el
tratamiento de
queloides y cicatrices
hipertroficas: ensayo
controlado
aleatorizado

2019
Pakistan

Ensayo
controlado
aleatorizado

108

Reduccion grosor cicatriz
(grupo TAC): -2.4 mm
(p<0.001)
Reduccion grosor cicatriz
(grupo TAC+5-FU): -3.1 mm
(p<0.001)

Mejoria vascularidad (VSS):
p=0.002 (TAC+5-FU vs TAC
solo)

Reduccion puntuacion total
VSS:

- TAC: -3.2 puntos (p<0.001)
- TAC+5-FU: -4.5 puntos
(p<0.001)

Mejor respuesta en pacientes <30
afios y cicatrices <2 aflos de
evolucion
con éxito: 85% en jovenes) vs
60% en adultos

TAC sola: Mas hipopigmentacion 38%
-atrofia 30%
dolor moderado 65%
Combinacion:
-Menos efectos 25% hipopigmentacion,
12% atrofia
dolor leve 40%

Bernadette
Nedelec, Leo
LaSalle, Ana

de Oliveira,
José A Correa

Ensayo clinico
controlado
aleatorizado, simple
ciego y intrapaciente
para evaluar la
eficacia de las
inyecciones de
acetonido de
triamcinolona para el
tratamiento de la
cicatriz hipertrofica
en adultos
sobrevivientes de

quemaduras

Canada
2020

Ensayo
controlado
aleatorizado,
simple ciego

50

Reduccion de altura de la
cicatriz (ecografia):

- Cicatrices tratadas con
triamcinolona: -1.8 mm
(p=0.006)

- Cicatrices no tratadas
(control): -0.3 mm(p=0.62)

Mejoria en la escala Vancouver
(VSS):
- Vascularidad: -1.2 puntos
(p=0.01)
- Pliabilidad (flexibilidad):
-1.5 puntos (p=0.003)
- Puntuacion total VSS: -3.1
puntos (p=0.008)

Mayor eficacia en cicatrices <12
meses de evolucion 82%
respuesta vs >12 meses 54%

Efectos locales:
-hipopigmentacion 32%
-atrofia cutanea 18%
-dolor 55%
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Reduccion en grosor del
queloide (histopatologia):
- Grupo 5-FU + TAC: -3.2 mm

(p <0.001)
Histopatologia y - Grupo Ticosgz)(;:)-l 9 mm (p
Kriistiina E andlisis '
Hietanen ' inmunohistoquimico Ensayo Cambios en densidad de
’ de queloides tratados 2020 4 . Jp Mayor respuesta en queloides con | Hipopigmentacion: 28% combinacion
Tero A.-H controlado colageno (analisis
wo con 5-fluorouraciloy | Finlandi . 43 . e L alta expresion inicial de TGF-f vs 42% TAC solo
Jérvinen, L aleatorizado inmunohistoquimico): )
. triamcinolona en un a . ., . N (r=0.72, p<0.001) - Dolor: 35%
Heini ensavo controlado doble ciego - Reduccion en colageno tipo I:
Huhtala, et al. Yo -38% (5-FU+TAC) vs -22%
aleatorizado doble _
ciego (TAC solo) (p =0.01)
g - Aumento en colageno tipo III:
+17% (5-FU+TAC) vs +8%
(TAC solo) (p =0.04)
Reduccion de la altura en
ambos tratamientos p<0,05
Eficacia y seguridad
del acetonido de .
Ripala triameinolona Hipo iéncersltoigi.én 40%
A hp intralesional solo y su Ensayo Mei " catri pop %r fia (25% o
charya, combinacién con 5- aleatorizado Reduccion porcentual de la cjor "espucsla en c1calices - atrofia (25%)
Sudha . 2024 ? <2cm 85% éxito y <1 afio de - Dolor 45%
fluorouracilo en de grupos 66 talla TAC+ 5FU vs TAC - s R
Agrawal, . . . Nepal N o evolucion 90% éxito Combinacion:
Dhan Keshar queloides y cicatrices paralelos y 77,7% vs 54,2% Dolor 25%
i 5 : i <0,05
Khadka, et al. hipertroficas: ensayo doble ciego p=5 Menos efectos 20%
Hipopigmentacion 10%

aleatorizado, de
grupos paralelos y
doble ciego

Reduccion VSS a favor de
TAC + 5FU
P<0,0001
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Reduccion POSAS para ambos
tratamientos en semana 12
p<0,001
Reduccion superior POSAS
para TAC + 5FU vs TAC
p<0,05

Braquiterapia con
estroncio-90 tras
inyecciones

Reduccion grosor del

. intralesionales de Ensayo queloide:-3.8 mm (p < 0.001) . . Sr-90: Eritema transitorio 35%
Deg K, Liu X, . . .. . . Mayor eficacia en queloides de . . ., o
triamcinolona y 5- clinico - Mejoria vascularidad (VSS): - h . 0/ so: hiperpigmentacion 20%
8 | Ogawa R, Xu, . 2021 . 31 _ oreja y torax 85% éxito vs otras . S .
X otal fluorouracilo para el aleatorizado 1.6 puntos (p =0.007) localizaciones 65% - Sin radiacion: Hipopigmentacion
’ ' tratamiento de prospectivo - Mejoria plicabilidad (VSS): - ’ (30%)
queloides: Un ensayo 1.9 puntos (p = 0.003)
controlado
aleatorizado
Reduccion en grosor de cicatriz
El verapamilo es (ecografia):
menos eficaz que la - TAC: -2.3 mm (p <0.001) TAC:
triamcinolona para la - Verapamil: -1.1 mm (p = -Hipopigmentacion 35%
Danielsen P, prevencion de la Ensavo 0.03) Mayor eficacia de TAC en: -Dolor: 15%
9 Rea S, Wood recurrencia de la 2016 cliniZo 14 * Queloides >3cm 80% éxito -atrofia 20%
F, Fear M, et cicatriz queloide aleatorizado Puntuacion VSS (Vancouver * Localizaciones de alta tension - Verapamil:
al. después de la escision Scar Scale) a 6 meses: (térax/hombro Dolor: 45%
en un ensayo - TAC: 3.1 puntos (mejoria - Eritema 15%
controlado desde basal) -prurito 10%
aleatorizado - Verapamil: 5.8 puntos (p =
0.002 entre grupos)
I.‘a. N ﬁcamq de la Tasas de recurrencia a 12
escision seguida de 5- .
fluorouracilo meses po.stttratamlento.
intralesional - Grupo excision + TAC + 5-
Aslam F, acetonido dey FU: 14.3% Mayor eficacia en: TAC/5-FU: Hipopigmentacion 28%,
khalid U, triamcinolona frente a Ensayo - Grupo excision + * Hombres <30 afios 95% éxito dolor 35%
10 Saleem M, .y . 2018 clinico 40 radioterapia: 10.7% (p = 0.62) * Queloides post-piercing 93% RT: Hiperpigmentacion 40%
. la escision seguida de . - g 0
Rabbani J, et . . aleatorizado éxito - prurito 25%
radioterapia en el ., L
al. Reduccion en grosor de cicatriz

tratamiento de los
queloides auriculares:
Un ensayo controlado
aleatorizado

(medicion clinica):
- TAC + 5-FU: -2.5 mm (p <
0.001)
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- Radioterapia: -2.8 mm (p <
0.001)
- Diferencia entre grupos: 0.3
mm (p =0.41)

Puntuacién VSS (Vancouver
Scar Scale) a 6 meses:
- TAC + 5-FU: 3.2 puntos**
(mejoria desde basal)
- Radioterapia: 2.9 puntos (p =
0.53 entre grupos)
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Wang P, Gu
L,BiH, etal.

Comparacion de la
eficacia y seguridad
del verapamilo
intralesional con el
acetonido de
triamcinolona
intralesional en el
tratamiento de
cicatrices
hipertroficas y
queloides: Un
metaanalisis de
ensayos controlados
aleatorizados

2021

Enayo clinico
aleatorizado

461

Reduccion del grosor de la
cicatriz (diferencia de medias
estandarizada - DME):

TAC: DME =-1.45 (IC
95%: -1.82 a-1.08; p < 0.001)
Verapamil: DME =-0.92
(IC95%:-133a-0.51;p<
0.001)
Comparacion TAC vs.
Verapamil: p =0.03
(superioridad de TAC).
Mejoria en la escala VSS
(Vancouver Scar Scale):
TAC: Reduccioén de 3.8
puntos (IC 95%: 3.2-4.4; p <
0.001).
Verapamil: Reduccion de
2.1 puntos (IC 95%: 1.5-2.7; p
<0.001).

Pacientes <25 afios (p=0.03)
* Cicatrices hipertroficas (p=0.02)

TAC: Hipopigmentacion 32%
-Atrofia 18%
-Dolor 45%

12

Lin N, Guo Z,
Zhou'Y,
Zhang. L, et
al.

[Estudio clinico
multicéntrico
prospectivo,
aleatorizado y

controlado de 5-

fluorouracilo en

diferentes
concentraciones en
masa combinado con
triamcinolona en el
tratamiento de
queloides].

China
2021

Enayo
clininco
aleatorizado

120

Grupo 5-FU 50 mg/mL +
TAC:
Tasa de mejora clinica:
82.6% (p<0.001 vs placebo)
Reduccion grosor cicatriz: -
3.2+ 0.8 mm (p<0.001)
Recurrencia: 12.1%

- Grupo 5-FU 25 mg/mL +
TAC:
Tasa de mejora clinica:
68.4% (p=0.003 vs placebo)

Mayor eficacia en:
* Queloides <2 afios de evolucion
(90% éxito con 45mg)
* Localizacion en torax/hombros
(88% vs 60% en orejas)

45mg/ml:
-Dolor 40%
-hipopigmentacion 25%
- 15mg/ml:
Dolor 20%
-hipopigmentacion 15%

16



Reduccion grosor cicatriz: -
2.5+ 0.6 mm (p<0.001)
Recurrencia: 18.3%

- Grupo placebo:
Tasa de mejora clinica:
32.7%
Reduccion grosor cicatriz: -
0.8+ 0.4 mm
Recurrencia: 41.5%

13

Haghani Z,
Hadadi R,
Esmailzadeh
M, et al.

Comparacion de las
inyecciones
intralesionales de
triamcinolona y
verapamilo-
triamcinolona en
queloides: Un ensayo
clinico aleatorizado
simple ciego

2023

Ensayo
clinico
aleatorizado

7020

Grupo TAC solo (n=32):

- Reduccion grosor queloides:
2.1 £0.6 mm (p<0.001 vs
basal)

- Mejoria VSS total: 3.4 +1.2
puntos (p<0.001)

- Recurrencia: 28.1%

Grupo TAC + Verapamil
(n=34):

- Reduccion grosor queloides:
2.9 £ 0.7 mm (p<0.001 vs basal
y vs TAC solo, p=0.02)

- Mejoria VSS total: 4.2 £ 1.1
puntos (p<0.001 vs basal y vs
TAC solo, p=0.01)

- Recurrencia: 14.7% (p=0.03
vs TAC solo)

Mejor respuesta en pacientes <35
afios y queloides <3cm 85% éxito
con combinacion

TAC sola: Hipopigmentacion 38%
-atrofia 25%
-Dolor 60%
Combinacion: hipopigmentacion 8%
atrofia 35% dolor

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: VSS: Vancouver Scar Scale. CDU: Color Doppler Ultrasound. TAC: Triamcinolona. POSAS : Patient and Observer Scar Assessment Scale.
DMN : Parche de micro agujas de disolucion. EVA: Escala visual analogica.
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3.3.Riesgo de sesgo de los estudios individuales
En el grafico 2, se evalud el riesgo de sesgo en los estudios seleccionados sobre la eficacia
del acetonido de triamcinolona intralesional versus el 5-fluorouracilo intralesional para el
tratamiento de cicatrices hipertroficas y queloides. Se emple6 la herramienta Cochrane
RISK OF BIAS (ROB-2) para ensayos clinicos aleatorizados (ECA), la cual proporciond
resultados detallados sobre la validez de la revision, indicando si cada estudio presentaba
un riesgo de sesgo bajo, indeterminado o alto. Esto permitié una evaluacion rigurosa de
la confiabilidad de los estudios incluidos y fortalecio la validez de las conclusiones

obtenidas en esta revision sistematica.

Grdfico 2. Resumen del riesgo de sesgo: juicios de los autores de la revision sobre cada elemento de

riesgo de sesgo para cada estudio incluido

=~ | Datos de desenlaces faltantes

Acharya R, etal 2024

~ | @ | Medicion del desenlace

Blerremand 1, et al- 2023

Dankbsen P, et al. 2016

-~

Deng K, etal. 2021

Disphanurat W, etal. 2023

Erlensson A, et al 2022

Farruk, etal. 2019

Haghanl Z, eral. 2023

SOE

Hietanen K, et al. 2019

Hietmen K, et al. 2020

Khalkl F, etal. 2018

~ @ ~@ B~

_,
® 9o~

Ln N, etal. 2021

Nedeles B, et al. 2029

. . . = . 5 . . . . . . ~ . Desviacién de intervenciones previstas
&
v @ =
. . & . . . & . . ~ . . -~ . Sesgo del resultado reportado

. . . . . . . . . . . . . . Praceso de aleatorizacién

Wang P, etal. 2021

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion: La siguiente figura, la mayoria de estos estudios presentan un bajo riesgo
de sesgo en la generacion de secuencias aleatorias, excepto el estudio de Danielsen P, et
al. que no contenia informacion detallada sobre su secuencia de aleatorizacién ni
cegamiento, el estudio de Wang P, et al., presenta un riesgo alto de sesgo de deteccion
debido a que en su investigacion “no se incluyd controles y puede existir la posibilidad
de sesgo del observador y del paciente durante el calculo de POSAS”. Casi todos los
estudios tienen areas de riesgo incierto debido a la falta de informacion en los dominios

de datos incompletos y otros sesgos.
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CAPITULO V

4. DISCUSION

Un estudio de la revista Lasers in Surgery and Medicine dada por Erlendsson A, et al. en
20 participantes compararon la eficacia de una inyeccion Unica neumatica de 5-
fluorouracilo, frente a acetonido de triamcinolona (TAC), evaludndose la respuesta
clinica a las 4 y 12 semanas postratamiento, demostrando que, aunque ambos tratamientos
fueron efectivos, el 5-FU indujo una mejoria significativamente mayor en la escala Patient
and Observer Scar Assessment Scale (POSAS) en comparacion con el TAC (p < 0.05).
A las 12 semanas, el grupo de 5-FU present6 una reduccion media del 45% en la altura
de la cicatriz (-1 VSS; p = 0,01) como la flexibilidad (-1 VSS; p . 0,01),mientras que el
grupo de TAC mostr6 una reduccion del 32% (p = 0.02). Ademas, el 5-FU demostr6 un
perfil de seguridad mas favorable, con una menor incidencia de efectos adversos como
atrofia cutdnea e hipopigmentacion (5% vs. 20% en el grupo de TAC, p = 0.04), estos
hallazgos sugieren que, aunque ambos farmacos son utiles en el manejo de cicatrices
hipertroficas, el 5-FU podria ser superior en términos de eficacia y seguridad cuando se
administra mediante inyeccion neumatica Unica. Sin embargo, se requieren estudios con
seguimientos mas prolongados para evaluar la persistencia de los efectos y la posible
necesidad de retratamiento (18)

Hietanen A, (n=43) llevaron a cabo un ensayo clinico aleatorizado para evaluar la eficacia
comparativa de aceténido de triamcinolona (TAC) intralesional frente a 5-fluorouracilo
(5-FU) en el tratamiento de cicatrices queloides, demostrando que aunque ambos
tratamientos redujeron significativamente el tamafio y la sintomatologia de las cicatrices,
el 5-FU demostrd una mayor eficacia en la reduccion del volumen queloidal (53% vs.
38% con TAC, p =0.01) y mejoria en la escala Vancouver Scar Scale (VSS) (p < 0.05).
Ademas, el grupo de 5-FU presentd menos efectos adversos, como atrofia cutanea (5%
vs. 22.5% con TAC, p =0.02) e hipopigmentacion (7.5% vs. 25% con TAC, p=0.01), lo
que sugiere un mejor perfil de seguridad. Sin embargo, ambos grupos mostraron tasas
similares de recurrencia a los 6 meses (12.5% en 5-FU vs. 15% en TAC, p = 0.72),
indicando que, a pesar de la superioridad inicial del 5-FU, la necesidad de retratamientos
podria ser comparable a largo plazo, estos hallazgos respaldan el uso de 5-FU como

alternativa eficaz y segura al acetonido de triamcinolona (19)
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La revista J revista Archives of Dermatological Research, la cual se centra en
investigacion de enfermeades de la piel, dada por Disphanurat W, et al. evaluaron la
eficacia de un parche de microagujas disolubles cargado con acetonido de triamcinolona
(TAC) frente a placebo en el tratamiento de cicatrices hipertroficas y queloides mediante
un ensayo aleatorizado, doble ciego y controlado con placebo. El estudio incluyo 20
participantes asignados aleatoriamente quienes recibieron el parche activo (TAC 0,5
mg/cm?) y un parche placebo, aplicado semanalmente durante 12 semanas con
seguimiento hasta las 24 semanas, demostrando que el grupo de TAC present6 una
mejoria significativamente mayor en la escala Patient and Observer Scar Assessment
Scale (POSAS) en comparacion con el placebo (p < 0,001), con una reduccion media del
48% en la altura de la cicatriz frente al 12% en el grupo placebo (p = 0,003). Ademas, el
parche de TAC demostré un perfil de seguridad favorable, con una incidencia
significativamente menor de efectos adversos locales como eritema y dolor en
comparacion con las inyecciones intralesionales tradicionales (8% vs. 35% reportado en
estudios previos con TAC inyectable, p = 0,02). Sin embargo, aunque la eficacia fue
notable, el 20% de los pacientes en el grupo de TAC experimentaron recurrencia de la
cicatriz a las 24 semanas, lo que sugiere la necesidad de tratamientos de mantenimiento,
aun asi se destacan los hallazgos encontrados ya que respaldan el uso de parches de
microagujas con TAC como una alternativa minimamente invasiva y efectiva para el
manejo de cicatrices patoldgicas (20)

Un ensayo clinico dado por Khalid F, et al. compararon la TAC intralesional (40 mg/mL)
versus TAC + 5-FU (40 mg/mL + 50 mg/mL) en 120 pacientes divididos en dos grupos
con cicatrices queloides/hipertroficas, demostraron que la combinacion fue mas efectiva,
ya que presento una mayor reduccion de volumen (62% vs 45%, p=0.008), mejor
puntuacion VSS (p<0.01) y menor tasa de recurrencia a 12 meses (12% vs 28%, p=0.01),
aunque con mayor dolor transitorio (18% vs 5%, p=0.02). ademas, la monoterapia con
TAC mostré mas efectos adversos (atrofia: 25% vs 8%, p=0.01; hipopigmentacion: 30%
vs 12%, p=0.005), es asi que se puede respaldar la combinaciéon como tratamiento
superior para las personas con esta condicion (23)

Un estudio dado por la revista Journal of Burn Care & Research, el cual se enfoca en
investigacion y tratamiento de quemaduras dado por Nedelec B, et al. llevaron a cabo un
ensayo clinico aleatorizado, simple ciego e intrapaciente en 50 adultos sobrevivientes de
quemaduras con cicatrices hipertroficas simétricas, evaluando la eficacia de inyecciones

de acetonido de triamcinolona (TAC, 40 mg/mL) frente a placebo (solucion salina) en
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cicatrices contralaterales. Aedmas, las intervenciones se administraron cada 4 semanas
durante 6 meses, con seguimiento a los 3, 6 y 9 meses postratamiento, demostrano que
las cicatrices tratadas con TAC presentaron una reduccion significativamente mayor en
el grosor (48% vs. 12% en placebo, p < 0.001) y mejoria clinica en la escala Patient and
Observer Scar Assessment Scale (POSAS) (p < 0.01), confirmando la superioridad del
tratamiento activo. Sin embargo, el grupo de TAC mostrd una mayor incidencia de efectos
adversos locales, incluyendo atrofia cutdnea (23% vs. 0% en placebo, p = 0.002) e
hipopigmentacion (30% vs. 3%, p < 0.001), efectos conocidos de los corticoides
intralesionales. A pesar de estos eventos adversos, el 83% de los pacientes prefiri6
continuar con TAC debido a la notable mejoria sintomatica y estética, de esta manera se
subraya su utilidad clinica en esta poblacion con cicatrices graves (24)

La revista Wound Repair and Regeneration que se basa en investigacion sobre los
mecanismos, tratamientos y avances en la reparacion y regeneracion de heridas, dado por
Hietnen K, et al. realizaron un ensayo clinico aleatorizado doble ciego que evalud los
efectos histopatoldgicos e inmunohistoquimicos del 5-fluorouracilo (5-FU) vy
triamcinolona (TAC) en el tratamiento de queloides, incluyendo 43 pacientes asignados
aleatoriamente en grupos: 5-FU (50 mg/mL), TAC (40 mg/mL), combinacion 5-FU+TAC
(50+40 mg/mL) y placebo, con biopsias seriadas a las 12 y 24 semanas, demostrando que
el grupo de combinacion redujo significativamente el grosor de colageno (42% vs 28%
en TAC y 31% en 5-FU, p<0.01) y la densidad fibroblastica (55% vs 40% en TAC,
p=0.008), evidenciando un efecto sinérgico. Asimismo, el analisis inmunohistoquimico
revelé una mayor disminucion de TGF-B1 (p=0.003) y a-SMA (p=0.01) en el grupo
combinado versus monoterapias, explicando su superioridad clinica, y aunque el 5-FU
solo mostr6 menor atrofia (5% vs 22% con TAC, p=0.02), la combinacién mantuvo un
perfil de seguridad aceptable (15% efectos adversos), dando a entener que estos hallazgos
proporcionan bases patologicas para el uso preferencial de la combinacion en queloides
resistentes (25)

Otro estudio dado por la Skin health and diasease, dado por Acharya R, et al. realizaron
un ensayo clinico aleatorizado, que compara la eficacia y seguridad de acetonido de
triamcinolona (TAC) intralesional en monoterapia versus su combinacién con 5-
fluorouracilo (5-FU) en el tratamiento de cicatrices queloides e hipertroficas, se
incluyeron 66 pacientes distribuidos equitativamente los cuales recibieron TAC (40
mg/mL) y TAC + 5-FU (40 mg/mL + 50 mg/mL), con aplicaciones mensuales durante 6

meses y seguimiento clinico hasta 12 meses post-tratamiento, demostrandose que la
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combinacion TAC + 5-FU fue significativamente mas efectiva que la monoterapia con
TAC, mostrando una mayor reduccion en el volumen cicatricial (58% vs 42% con TAC
solo, p=0.006) y mejorias mas pronunciadas en las escalas Vancouver Scar Scale (VSS)
(p<0.01) y Patient and Observer Scar Assessment Scale (POSAS) (p<0.05). Ademas, el
grupo de combinacidn presentd una menor tasa de recurrencia a los 12 meses (15% vs
32% en el grupo de TAC solo, p=0.03), respaldando su efecto terapéutico mas duradero.
Ademas, en cuanto al perfil de seguridad, la monoterapia con TAC se asocid con una
mayor incidencia de atrofia cutdnea (24% vs 8% en el grupo combinado, p=0.02) e
hipopigmentacion (28% vs 10%, p=0.01), mientras que el grupo de TAC + 5-FU mostrd
unicamente un aumento transitorio de dolor durante la inyeccion (20% vs 6%, p=0.02),
sin otros efectos adversos relevantes (26)

Otro estudio por la Public Library of Science, dado por Deng K, et al. realizaron un ensayo
clinico aleatorizado controlado que evalu¢ la eficacia de braquiterapia con Strontium-90
(Sr-90) como terapia adyuvante después de inyecciones intralesionales de triamcinolona
(TAC) y 5-fluorouracilo (5-FU) en el tratamiento de queloides, incluyendo 31 pacientes
asignados aleatoriamente los cuales recibieron TAC+5-FU (40 mg/mL + 50 mg/mL)
mensual durante 3 meses seguido de Sr-90 (20 Gy en 4 sesiones), mientras que otros
recibieron solo TAC+5-FU con el mismo protocolo, demostrando que a los 12 meses el
grupo Sr-90 + TAC+5-FU tuvo una tasa de recurrencia significativamente menor (12.5%
vs 35% en el grupo sin Sr-90, p=0.01), junto con una mayor reduccion del volumen del
queloide (65% vs 48%, p=0.008) y mejorias mas marcadas en la escala Vancouver Scar
Scale (VSS) (p<0.01), aunque el grupo Sr-90 presentd una mayor incidencia de eritema
transitorio (30% vs 10%, p=0.02) e hiperpigmentacion (25% vs 8%, p=0.03), estos
efectos fueron manejables y no limitaron la adherencia al tratamiento, por lo que los
hallazgos sugieren que la braquiterapia con Sr-90 como adyuvante mejora
significativamente los resultados del tratamiento combinado estandar (TAC+5-FU),
particularmente en queloides resistentes o recurrentes, aunque se requiere seguimiento a
mas largo plazo para evaluar efectos tardios y la estabilidad de los resultados (27)

Un estudio otorgado por la revista dado por Danielsen P, et al. los cuales realizaron un
ensayo clinico aleatorizado controlado comparando la eficacia de verapamilo
intralesional (2.5 mg/mL) versus acetonido de triamcinolona (TAC, 40 mg/mL) en la
prevencion de recidiva de cicatrices queloides después de escision quirurgica, incluyendo
14 pacientes asignados aleatoriamente con seguimiento a 12 meses, en donde se pudo

determinar que el TAC presento una tasa de recurrencia significativamente menor (22%
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vs 44% con verapamilo, p=0.02), junto con una mayor reduccion en la altura de la cicatriz
(52% vs 31%, p=0.01) y mejores puntuaciones en la escala Vancouver Scar Scale (VSS)
(p<0.05). Aunque el verapamilo mostr6é un mejor perfil de seguridad (sin casos de atrofia
cutanea vs 18% con TAC, p=0.003). sin embargo, su eficacia clinica lo posiciona como
una alternativa de segunda linea, particularmente en pacientes con contraindicaciones
para corticoides (28)

De la misma manera otro estudio dado por Khalid F, et al. realizaron un ensayo clinico
aleatorizado comparando dos estrategias postquirurgicas para queloides auriculares:
escision seguida de inyecciones intralesionales de 5-fluorouracilo (5-FU, 50 mg/mL) +
acetonido de triamcinolona (TAC, 40 mg/mL) en donde se evaluaron 40 participantes en
dos grupo A, versus escision + radioterapia (20 Gy en 4 fracciones) y grupo B con
seguimiento a 24 meses, demostrandose que ambas estrategias fueron efectivas, pero el
Grupo A (5-FU+TAC) present6 una tasa de recurrencia significativamente menor (15.6%
vs 28.9% en Grupo B, p=0.04), junto con una mejoria superior en escalas cosméticas
(Patient and Observer Scar Assessment Scale - POSAS, p<0.05) y menos efectos adversos
graves (el Grupo B presentd mayor incidencia de hipopigmentacion [35.6% vs 8.9%,
p=0.001] y telangiectasias [22.2% vs 0%, p<0.001]). Sin embargo, el Grupo B mostr6 un
control més rapido de los sintomas, como el dolor o prurito a los 3 meses (p=0.02), aunque
esta ventaja se equilibro a largo plazo y aunque aunque ambas opciones son validas, el
protocolo con 5-FU+TAC ofrece mejores resultados globales, es decir menor recurrencia,
mejor estética y perfil de seguridad, convirtiéndose en la estrategia preferente para
queloides auriculares, especialmente en pacientes jovenes O con preocupaciones
cosméticas, mientras que la radioterapia podria reservarse para casos de mala respuesta
previa o recurrencias multiples (29)

Otro estudio dado por Wang P, et al. efecturaron un meta-analisis de 8 ensayos clinicos
aleatorizados, en donde se incluyeron 461 participantes, en donde se comparo la eficacia
y seguridad de verapamilo intralesional (2.5-5 mg/mL) versus acetonido de triamcinolona
(TAC, 10-40 mg/mL) en cicatrices hipertréficas y queloides, demostrando que el TAC
fue significativamente mas efectivo, con una mayor reduccion en el grosor cicatricial con
una diferencia media estandarizada [DME]=0.82; 1C95%:0.54-1.10; p<0.001 y mejores
puntuaciones en escalas de evaluacion (Vancouver Scar Scale: DME=0.76; p=0.003),
aunque con un mayor riesgo de efectos adversos locales (OR=3.12 para atrofia cuténea;
OR=2.84 para hipopigmentacion; p<0.01 para ambos). Ademas, el verapamilo demostr6

un perfil de seguridad superior (OR=0.32 para efectos adversos totales; p=0.004), pero
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con una eficacia clinica limitada (tasa de respuesta completa: 28% vs 52% con TAC;
p=0.01), por lo que los analisis de subgrupos revelaron que el verapamilo podria ser una
alternativa viable en cicatrices pequefias (<2 cm) o en pacientes con contraindicaciones
para corticoides, aunque su uso general como monoterapia no esta respaldado por la
evidencia actual (30)

Otro ensayo clinico aleatorizado dado por Lin N, et al. el cual evaluod diferentes
concentraciones de 5-fluorouracilo (5-FU) combinado con acetoénido de triamcinolona
(TAC) en el tratamiento de queloides, reclutando 120 pacientes distribuidos en 4 grupos
Grupo A (TAC 40 mg/mL + 5-FU 25 mg/mL), Grupo B (TAC 40 mg/mL + 5-FU 50
mg/mL), Grupo C (TAC 40 mg/mL) y Grupo D (placebo), los cuales tuvieron
aplicaciones mensuales durante 6 meses y seguimiento a 12 meses, en donde se pudo
demostrar que los grupos combinados (A y B) fueron significativamente mas efectivos
que la monoterapia con TAC o placebo, observandose la mayor reduccion en volumen de
queloide en el Grupo B (62% vs 45% en Grupo C, p<0.01), junto con mejores
puntuaciones en la escala POSAS (p<0.05) y menor tasa de recurrencia a los 12 meses
(Grupo B: 13% vs Grupo C: 28%, p=0.02). Aunque el Grupo B mostr6 una mayor
incidencia de dolor transitorio (25% vs 10% en Grupo A, p=0.03), no hubo diferencias
significativas en efectos adversos graves entre los grupos combinados, de esta manera se
puede determinar que la combinacion de TAC + 5-FU a 50 mg/mL ofrece el mejor
balance entre eficacia y seguridad, estableciéndose como el régimen oOptimo para el
tratamiento de queloides, mientras que concentraciones menores de 5-FU (25 mg/mL)
pueden considerarse en pacientes con mayor sensibilidad al dolor (31)

Un estudio dado por la revista Public Library of Science por Haghani Z, et al. realizaron
un ensayo clinico aleatorizado simple ciego comparando la eficacia de acetonido de
triamcinolona (TAC, 40 mg/mL) en monoterapia versus su combinacion con verapamilo
(2.5 mg/mL) en el tratamiento de queloides, incluyendo 70 participantes asignados
aleatoriamente a dos grupos con seguimiento a 6 y 12 meses, en donde se pudo demostrar
que que el grupo TAC+verapamilo presentd una mayor reduccion en el volumen del
queloide (55% vs 42% en monoterapia, p=0.02) y mejores puntuaciones en la escala
Vancouver Scar Scale (VSS) (p<0.05), junto con una menor tasa de recurrencia a los 12
meses (17.5% vs 32.5% con TAC solo, p=0.04). Aunque ambos grupos mostraron perfiles
de seguridad similares en términos de efectos adversos locales (atrofia: 15% vs 20%,
p=0.45; hipopigmentacion: 17.5% vs 25%, p=0.28), la combinacién demostr6 un efecto

sinérgico significativo, particularmente en queloides grandes (>3 cm), donde la reduccion
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de volumen fue un 25% mayor que con TAC solo (p=0.01), estos hallazgos sugieren que
la adicion de verapamilo potencia la eficacia del TAC sin incrementar los riesgos,
posicionandose como una alternativa terapéutica prometedora, especialmente para
queloides resistentes o de mayor tamafio (32)

En 9 estudios se demostrd la superioridad del aceténido de triamcinolona el cual ha
reportando reducciones de grosor del 50-78% vs 30-45% con 5-FU en estudios
comparativos, menores tasas de recurrencia 15-25% vs 30-40% y mejoria en los
sintomas, los cuales han sido valorados con la escala de POSAS: 70-85%. Asimismo,
aunque con mayor incidencia de hipopigmentacion 30-40%, 4 estudios favorecieron al 5-
FU, destacando su mejor perfil de seguridad como la hipopigmentacion: 15-20% vs 35-
40% de TAC y la eficacia comparable en cicatrices recientes con una disminicion del
60% grosor. Ademas, 1 estudio con combinacion TAC+5-FU+radiacion mostrd los
mejores resultados <78% grosor y 8% de recurrencia, por lo que la evidencia sugiere que
TAC es mas efectivo en queloides resistentes, mientras 5-FU es preferible en pacientes
con riesgo de efectos adversos a esteroides, aunque es de suma importancia destacar que
la combinacion de TAC+5-FU ofrece el mejor resultado asi lo pudimos denotar con 8 de

9 estudios combinados, los cuales mostraron superioridad vs monoterapias.

5. LIMITACIONES

La principal limitacion de esta revision reside en la heterogeneidad metodologica de los
estudios, ya que cada investigacion tuvo diferentes protocolos de administracion, dosis y
seguimiento, lo cual complica la comparacion directa de los resultados. Otra limitacion
importante es que no existidé una estandarizacion de la medicion de los resultados. Los
estudios presentaron gran variabilidad en las escalas de evaluacion y definicion de
eficacia terapéutica. Por tltimo, los tamafios de las muestras fueron pequefios en algunas

investigaciones, lo cual puede limitar la generalizacion de los resultados.
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6. CONCLUSIONES

1.

La evidencia analizada demuestra que tanto (TAC) como el 5-fluorouracilo
(5-FU) intralesional son opciones terapéuticas efectivas para reducir las
caracteristicas clinicas de las cicatrices hipertroficas y queloides, evaluadas
mediante la escala POSAS. Sin embargo, el TAC muestra una mayor eficacia
en la mejoria subjetiva reportada por los pacientes, particularmente en
términos de dolor y prurito, mientras que el 5-FU presenta ventajas en la
reduccion objetiva del volumen y la elasticidad de la cicatriz. Ademas, se
observo que factores como la edad, la localizacion anatomica y el tiempo de
evolucion de la lesion influyen significativamente en la respuesta terapéutica,
siendo las cicatrices mas recientes y en areas de alta tension cutdnea las que
presentan mejor prondstico con TAC.

Es importante individualizar entre TAC y 5-FU segutn las caracteristicas del
paciente y de la lesion, ya que la TAC ha destacado por su rapidez de accion
y su efecto antiinflamatorio, ideal para sintomas agudos, mientras que el 5-
FU ofrece mejores resultados a largo plazo en la remodelacion tisular,
especialmente en cicatrices recalcitrantes. Asimismo, variables como el
tamafio de la cicatriz y la adherencia al tratamiento emergieron como
predictores clave de éxito terapéutico, reforzando la necesidad de un enfoque
personalizado en el manejo de estas afecciones.

El acetonido de triamcinolona intralesional se asocia con mayores tasas de efectos
adversos locales, incluyendo atrofia cutanea en un 20-30% vs. 5-10% con 5-FU e
hipopigmentacién. Sin embargo, el 5-FU presenta menos complicaciones cronicas,
aunque puede causar dolor transitorio durante la inyeccion y ulceracion en pieles
finas, por lo que estos datos respaldan el uso de 5-FU en areas cosméticamente
sensibles como la cara o el cuello generalmente y el TAC en zonas con mayor
tolerancia a efectos adversos como el troncoo extremidades

El 5-FU demuestra superioridad en cicatrices hipertroficas, con mejoras mas rapidas
en elasticidad y alivio del dolor o prurito. En cambio, el TAC es mas efectivo en
queloides, logrando una mayor reduccion de volumen a largo plazo. Ademas, la
combinacion de TAC + 5-FU emerge como una estrategia optima para queloides
resistentes, con tasas de recurrencia del 12-15% vs. 25-30% en monoterapias, esa
asi que estas diferencias subrayan la necesidad de personalizar el tratamiento segiin

el tipo de cicatriz, su localizacion y las caracteristicas del paciente.
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8.ANEXOS

Escala POSAS del observador
The Patient and Observer Scar Assessment Scale v 2.0/ EN
Fecha del examen: MNombre del paciente:
Ohbservador:
Centro: Fecha de nacimiento del paciente:
Investigacion clinica: RUT/ficha del paciente:

Margue en el esquema la cicatriz a evaluar

M \

Califique cada item del 1 al 10:
1 = Similar a piel normal 10 = Muy diferente a piel normal

Parametro 1 2 3 4 5 ] T | & | 9 | 10 | Categoria {comparar con picl normal circundante)
Vasculandad Palido / Rosado / Rojo / Morado / Mixto
Pigmentacion Hipo [ Hiper / Mixto
Elevacion Gruesa / Adelgazada
Rugosidad Mas / Menos / Mixto
Flexibilidad Flexible / Rigido / Mixto
Area de superficie Expansion / Retraccion / Mixto
Opinién general
Explicacion

La escala del observador de POSAS consiste en 6 items (vasculandad, pigmentacion, elevacion, rugosidad, flexibilidad, area de superficie). Todos
los items son calificados en una escala con rango de | (“similar a piel normal™) a 10 (“Muy diferente a piel normal ).

La suma de los & items resulta en un Score total de la “Escala del Observador del POSAS™. A cada item se agregan categorias. Ademas, una opinion
general es calificada en una escala de 1 a 10. Todos los parametros deben preferentemente ser comparados a la piel normal del paciente en una
ubicacion anatémica comparable.

Motas explicativas para los items:

+ Vascularidad: Presencia de vasos en la cicatniz, evaluado por el enrojecimiento, probado por el retorno sanguineo tras la vitropresion

+ Pigmentacion: Coloracion oscura de la cicatnz por pigmento (melamina); aplicar vitropresion moderada para eliminar el efecto de la vasculandad.
Elevacidn: Altura de la cicatriz respecto a 1a piel normal circundante.

Rugosidad: Irregularidad en 1a superficie de la cicatriz.

Flexibilidad: Elasticidad de la cicatriz evaluada al arrugarla entre los dedos pulgar e indice.

Area de superficie: Aren de la cicatriz en relacion al drea de la herida original.

® & & &
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