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PALABRAS CLAVE Resumen

Endermologia; Introduccidn: B acetato de glatiramero (AG) es un inmunomodulador utilizado en el tratamien-
Acetato de to de la esclerosis multiple remitente recurrente (EMRR). B AG se administra por via subcuta-
glatiramero; nea. El AG presenta un buen perfil de seguridad y los efectos adversos mas comunes (20-60% de
Induracion; la poblacion) son: dolor, inflamacion, induracion en el sitio de inyeccion (transitorios la mayo-
Lipoatrofia; ria) y paniculitis seguida de lipoatrofia localizada en el sitio de inyeccion (50% de los pacientes),
Esclerosis multiple; efecto comuln a otros farmacos administrados por via subcutanea.

Paniculitis Meét odos: Experiencia piloto en pacientes con EMRR tratados con AG de acuerdo con la practica

clinica habitual, que presentaron induraciones y/o paniculitis/lipoatrofia en el lugar de la in-
yeccion. Los pacientes recibieron tratamiento con la técnica estética de endermologia en una
clinica de cirugia estética especializada. El parametro primario de evaluacion fue el cambio en
las induraciones y/o paniculitis/lipoatrofia después de 12 sesiones de endermologia.
Resultados: Se presentan datos de 13 pacientes evaluables. Once pacientes (84,6%) presentaban
induraciones locales y 6 (46,2%), areas de paniculitis/lipoatrofia. Las pacientes con induraciones
experimentaron una reduccion en el tamano y el nimero de las induraciones. La paniculitis/li-
poatrofia no desapareciéo completamente, pero todas las pacientes experimentaron una mejo-
ria. EL 60% de las pacientes toleraron mejor el AG.

Conclusidén: Esta experiencia piloto indica que el tratamiento endermolégico puede contribuir a
mejorar las induraciones y la paniculitis/lipoatrofia en el lugar de la inyeccion del AG, asi como
permitir la recuperacion de las areas de la inyeccion y mejorar la tolerabilidad del tratamiento.
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Treatment of glatiramer acetate injection- site reactions

Abstract

Introduction: Glatiramer acetate (GA) is an immunomodulatory drug, with an excellent safety
profile, that is currently used for treatment of multiple sclerosis and is administered as daily
subcutaneous injections. The most common adverse effects, which occur in approximately 20%
to 60% of the patients, include pain, inflammation and induration at the injection sites (most of
them transient), and panniculitis followed by localized lipoatrophy at the injection sites (50%
of the patients), which is an adverse event common to other drugs administered subcutaneously.
Methods: This is a report of a pilot study carried out in MS patients treated with glatiramer
acetate who showed indurations and/or panniculitis/lipoatrophy at the injection site. Patients
underwent endermology and glatiramer acetate treatment according to clinical practice. The
primary endpoint was the change in indurations and/or panniculitis/lipoatrophy after

Results: Between April 2011 and July 2011, a total of 13 evaluable patients were included.
Eleven (84.6%) patients showed local indurations and areas of panniculitis/lipoatrophy. After
12 endermology sessions, patients with indurations reported having experienced a reduction in
size and number of indurations. Even though panniculitis/lipoatrophy did not completely
disappear, all patients reported it had improved. Additionally, endermology enabled glatiramer

Conclusion: Endermology may contribute to improve indurations and panniculitis/lipoatrophy at
the subcutaneous glatiramer acetate injection site of in MSpatients, enabling areas of injection

© 2011 Sociedad Espafiola de Enfermeria Neurolégica. Publicado por Hsevier Espafa, SL.

Panniculitis
12endermology sessions.
acetate tolerance to be improved in most patients (60.0%).
to be recovered, and to increase tolerance to treatment.
Todos los derechos reservados.
Introduccion

El acetato de glatiramero (AG) es una mezcla de polipépti-
dos sintéticos que modulan las vias inmunolégicas que parti-
cipan en la patogénesis de la esclerosis mUltiple remitente
recurrente (EMRR) y estimula la secrecion del factor neuro-
trofico derivado del cerebro, en el sistema nervioso cen-
tral’2 H farmaco esta indicado para el tratamiento de
pacientes con EMRR y se administra una vez al dia en forma
de inyeccion subcutanea. La administracion del AG es bien
tolerada; las reacciones en el lugar de la inyeccion, como
dolor, inflamacion o induraciones, son los efectos adversos
que se observan con mas frecuencia®. Estas reacciones sue-
len ser transitorias y desaparecen al cabo de unas horas o
unos cuantos dias. No obstante, la paniculitis persistente en
el lugar de la inyeccion podria dar lugar potencialmente a
una lipoatrofia localizada*®. Actualmente no se conoce nin-
gln tratamiento eficaz para la lipoatrofia y la Unica manera
de disminuirla parece ser la utilizacion de técnicas de inyec-
cion apropiadas®. Apesar de no ser grave, este efecto adver-
so suele causar angustia y preocupacion, y puede obligar al
paciente a interrumpir el tratamiento con AG, a pesar de
tratarse de un tratamiento eficaz en la EMRR.

La endermologia es un tratamiento no invasivo que consis-
te en un masaje intenso y profundo de la piel y del tejido
subcuténeo, realizado mediante un cabezal que aspira
la superficie cutanea y que, ademas, esta compuesto de dos
rodillos motorizados. El mecanismo de accion subyacente
parece basarse en el estiramiento de los tejidos conectivos
verticales y el estimulo del flujo linfatico, como resultado
de la diferencia de presion y del movimiento de balanceo®.

Ademas, se cree que la presion positiva de los rodillos y la
presion negativa de la succion causan un dafo subletal de
los adipocitos subcutaneos, que posteriormente siguen un
proceso de curacién que se traduce en una mejor distribu-
cion de la grasa subcutanea y del contorno corporal®. En un
estudio publicado recientemente’, se indica su posible efec-
to beneficioso en la lipoatrofia inducida tras la inyeccion de
AG en pacientes con BM, en los cuales no sélo podria mejo-
rar las areas de lipoatrofia, la apariencia de la piel y el con-
torno corporal, sino que también podria contribuir a que los
pacientes no interrumpieran el tratamiento.

Nuestro objetivo fue ampliar la informacién disponible
respecto al uso de la endermologia en pacientes con EM,
asi como evaluar su accion en los efectos secundarios cut a-
neos, como las induraciones locales y la paniculitis/lipoa-
trofia, asociadas a la administracion subcutanea de AG.

Material y métodos

Experiencia piloto llevada a cabo en 10 clinicas de cirugia
estética de Espaina. Se seleccion6 a pacientes entre 18 y
65 afos, diagnosticados de EMRR, en tratamiento con AG
subcutaneo e induraciones locales, paniculitis o lipoatrofia
asociadas a la administracién subcutanea de AG. Los crite-
rios de exclusion comprendian a pacientes con cualquier
enfermedad neoplasica maligna activa y aquellos con insufi-
ciencia venosa periférica.

Los pacientes que aceptaron participar fueron sometidos
a una sesion de endermologia durante 30-40 min, 1-2 veces
por semana. En las sesiones de endermologia, se utilizo el
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modulo Louis Paul Guitay (LPG) cellu M6 keymodule (LPG
Systems, Valence [Francia]). Se evaluo a los pacientes al ini-
cio del tratamiento (basal) y después de haber recibido
12/18 sesiones (final). La determinacion de los cambios en
las induraciones y la paniculitis/lipoatrofia se realizd me-
diante exploracion clinica y fotografia digital. La satisfac-
cion del paciente y la utilidad del tratamiento se evaluaron
de acuerdo con escalas ad hoc de 3 puntos, que iban desde
muy satisfecho/(til hasta no satisfecho/inutil. También se
evalué la mejoria de las lesiones cutdneas mediante los
cambios notificados por los pacientes en las reacciones en el
lugar de la inyeccion.

El parametro primario de eficacia fue el cambio en las
induraciones locales o paniculitis/lipoatrofia asociadas a la
administracion subcutanea del AG desde la evaluacién basal
y final. Los parametros secundarios fueron la satisfaccion
del paciente y la utilidad percibida de la técnica en el mo-
mento de la evaluacion final, asi como la mejoria en la tole-
rabilidad al AG. Se realizaron analisis descriptivos de estos
parametros.

Resultados

Entre abril y julio de 2011, se preseleccion6 a un total de
16 pacientes: se rechazé a 2 pacientes por cumplir los cri-
terios de exclusion de la técnica, hubo un abandono antes
de iniciar el tratamiento y otro antes de acabarlo. En la
tabla 1 se describen las caracteristicas basales de las 13 pa-
cientes evaluables. Once pacientes (84,6%) mostraron indu-
raciones locales y 5 pacientes (38,5%) mostraron areas de
paniculitis/lipoatrofia en el lugar de la inyeccion. El primer
subgrupo de pacientes presentd una media + desviacion es-
tandar (DE) de 9 £ 1 induraciones, con un diametro me-
dio + DEde 3,4 + 0,5, localizadas fundamentalmente en
brazos y muslos (9 pacientes [82%]), seguido de abdomen

Tabla1 Caracteristicas basales de los pacientes evaluables
(n=13)

Caracteristicas de los pacientes Valores
Media de edad, afios (media = DE) 40,7 + 3,1
Mujeres, n (%) 13 (100)
Raza caucasica, n (%) 13 (100)
Duracién media de la esclerosis multiple, 10,1+ 2,3

anos (media + DE)

Pacientes con tratamiento previo 6 (46,2)

para la esclerosis multiple, n (%)
Tratamientos previos para la esclerosis

multiple, n (%)*:

Interferén beta-1a sc 4 (30,8)

Interferén beta-1b sc 2(15,4)

Interferon beta-1aim 1(7,7)

Duracién media del tratamiento con acetato 27,3+ 9,5
de glatiramero, meses (media = DE)

Pacientes con induraciones, n (%) 11 (84,6)

Pacientes con paniculitis/lipoatrofia, n (%) 6 (46,2)

DE: desviacion estandar; im: intramuscular; sc: subcutaneo.
*Variable multirrespuesta.

(8 pacientes [73%]) y gliteos (5 pacientes [45%]). El segun-
do subgrupo mostré una media = DEde 5,0 £ 1,1 areas de
paniculitis/lipoatrofia, localizadas fundamentalmente en
muslos (4 pacientes [80%]), pero también aparecié en ab-
domen (2 pacientes, 40%), gluteos (2 pacientes, [40%]) y
brazos (un paciente [20%]) (fig. 1). Después de las 12 eva-
luaciones, las pacientes refirieron reducciones en el ta-
mano de las induraciones (10 pacientes [90,9%]) y en el
numero (9 pacientes [81,8%]), llegando a una media esta-
disticamente significativa + DE menor de tamano de indura-
cionesde 0,1 + 0,05 cm (p < 0,001) y una media + DE de
2,3+ 1,1 induraciones (p < 0,005). De hecho, se observo la
desaparicion completa de las induraciones en los brazos y
en las piernas en 6 pacientes (75%), en los gluteos en 2 pa-
cientes (50%), en el abdomen en 3 pacientes (42,9%) y una
recuperacion completa de todas las induraciones en 3 pa-
cientes (27,3%). Aunque la paniculitis/lipoatrofia no des-
aparecio completamente, todas las pacientes mostraron
mejoria después del tratamiento endermologico (fig. 1).

La mayoria de las pacientes con induraciones se mostrd
muy satisfecha con los resultados alcanzados (7 pacientes
[63,6%]) y también reconocié su utilidad en la reduccion de
las induraciones relacionadas con la administracién de AG
(7 pacientes [63,6%]). Ademas, todas las pacientes que pre-
sentaban paniculitis/lipoatrofia se sintieron satisfechas con
la endermologia y reconocieron su utilidad. La endermolo-
gia también mejoré la tolerabilidad del AG en 6 (60,0%)

Evaluacion basal

Figura1 Paniculitis/lipoatrofia en muslos (A), brazos (B), ab-
domen (C) y glteos (D).
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pacientes en la evaluacion final, considerando la adminis-
tracion del farmaco menos dolorosa y con menos reaccio-
nes cutaneas.

Discusion

Los resultados de esta experiencia piloto muestran que la
endermologia puede contribuir a mejorar las induraciones
y la paniculitis/lipoatrofia asociadas a la administracion
subcutanea del AG en pacientes con EMRR. De hecho, se ob-
servaron reducciones en el tamafo y el nimero de las indu-
raciones en la mayoria de las pacientes, lo que ha permitido
la desaparicion de las induraciones de los lugares de inyec-
cion. Aunque las areas de paniculitis/lipoatrofia no desapa-
recieron, la endermologia contribuyé a su mejoria. Por
consiguiente, la recuperacion o la mejoria de las induracio-
nes y la paniculitis/lipoatrofia lograda con la endermologia
también permitio la recuperacion de las areas de inyeccion,
y la gran mayoria de las pacientes se sintio satisfecha con
los resultados alcanzados. Estos resultados concuerdan con
los descritos en el Unico estudio realizado previamente para
evaluar el efecto de la endermologia en pacientes con EM.
Este efecto beneficioso de la endermologia en las reaccio-
nes cutaneas podria estar asociado a cambios en la arqui-
tectura derivados de la acumulacion de bandas de colageno
en la capa de tejido subdérmico?, a la modificacion de la
actividad fisiologica y metabdlica del tejido adiposo® o a una
mayor perfusion®y drenaje linfatico®. No obstante, su meca-
nismo de accion no esta del todo claro y también podrian
influir muchos otros factores, como las concentraciones
plasmaticas de estradiol o la expresién de genes que partici-
pan en vias metabdlicas'.

La endermologia contribuyé a mejorar la tolerabilidad al
AG en dos terceras partes de nuestros pacientes. Esta mejo-
ria de la tolerabilidad es especialmente relevante en los pa-
cientes con EMRR, porque las reacciones cutaneas causan
angustia que puede ocasionar la interrupcion de tratamientos
eficaces frente a la EM. Por tanto, cualquier mejora en las
reacciones relacionadas con el tratamiento también podria
mejorar la adherencia terapéutica del paciente al tratamien-
to. Esto esta en consonancia con un Unico informe previo so-
bre el uso de la endermologia en pacientes con BV, en el que
se llegd a la conclusién de que la endermologia facilité que
los pacientes continuaran el tratamiento con AG". En cual-
quier caso, aun se necesitan estudios adicionales.

En la interpretacion de nuestros resultados, hay que con-
siderar diversas limitaciones. Entre ellas, se incluyen un
tamafo pequeio de la muestra y la falta de un grupo com-
parador. Ademas, tampoco se pueden descartar posibles
sesgos derivados del disefio abierto. Apesar de que nuestros
resultados deberian interpretarse con cautela, los autores
creen que puede suponer una informacion Gtil para investi-
gaciones futuras sobre el efecto de la endermologia en el
tratamiento de las reacciones locales asociados a la admi-
nistracion subcutanea de AG en pacientes con EMRR

En conclusion, nuestros resultados indican la utilidad de
la endermologia en la mejoria de las induraciones y la pani-
culitis/lipoatrofia asociadas a la administracion subcutanea
del AG en pacientes con EMRR. La endermologia permitié
recuperar areas de inyeccion para la administracion poste-
rior de multiplestratamientos para la BEM, e incluso mejorar
la tolerabilidad a la administracion subcutanea del AG. No
obstante, nuestros resultados deberian considerarse adn
preliminares, los cuales deben confirmarse en estudios pos-
terioresrealizados con poblaciones de pacientes mas nume-
rosas.
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