Actualizaciéon

' La isotretinoina es
el tratamiento de
eleccion en los acnés
graves y resistentes al
resto de tratamientos.

La mayor efectividad

" se alcanza con dosis
totales acumuladas de entre
120 y 150 mg/kg. La dosis
total diaria oscila entre 0,5 y
1 mg/kg y la duracion total
del tratamiento entre 4 y 6
meses.

Los efectos
* secundarios que

aparecen en la mayoria
de los pacientes son la
queilitis, xerosis cutanea
y sequedad mucosa.
Indican cumplimiento del
tratamiento y se tratan con
emolientes grasos, lagrimas
artificiales y abundante
ingesta de agua.

Las alteraciones
" analiticas mas

frecuentes son elevacion
de las pruebas de funcién
hepatica y elevacion
de lipidos, que pueden
obligar a suspender el
tratamiento. Por ello, es
necesario realizar controles
periédicos de estos
parametros durante el
tratamiento.

' Es un farmaco

teratégeno que exige
el compromiso de las
pacientes para llevar a
cabo una anticoncepcion
adecuada.

‘ Se estan ensayando
esquemas
terapéuticos con dosis
menores que minimicen
los efectos secundarios y
optimicen el tratamiento.
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Introduccion

El acné vulgar es uno de los trastornos der-
matolégicos mds frecuentes! en las consultas.
Presenta una elevada prevalencia y afectan a
todas las razas, aunque con menor intensidad
a asidticos y negros’. Millones de personas
en todo el mundo la padecen®’. En la distri-
bucién por edades, los estamentos mds afec-
tados, tanto en intensidad como en ndmero
de individuos, comprenden entre los 14 y los
17 afios, es decir, entre el 70 y el 87% de los
adolescentes®. Afecta en mayor proporcién
al género masculino, probablemente por la
influencia que ejercen las hormonas sexuales
masculinas en la queratinizacién folicular y
en la composicién del sebo glandular’. En
las mujeres, la tendencia a la cronicidad es
mis elevada y hasta en el 30% de ellas puede
persistir durante todo el periodo fértil. El
tratamiento efectivo y precoz del acné puede
evitar y prevenir secuelas, tanto emocionales
como cutineas>.

Fisiopatologia

Es una enfermedad inflamatoria crénica del
foliculo pilosebdceo’. No existen datos en
la literatura médica que sugieran diferen-
tes fisiopatologias del acné en los diferentes
subgrupos (adolescentes, adultos, hombres,
mujeres) a excepcién del relacionado con alte-
raciones hormonales en la mujeres®.

Globalmente, se acepta que la apari-
cién de esta enfermedad radica en 4 pilares
fundamentales*”$. Existen otros factores re-
lacionados con su aparicién como: hormonas,
factores genéticos, causas externas de oclusién
folicular”?, etc. Ultimos estudios apuntan al
factor nuclear FoxO1 como el regulador del
balance entre factores promotores y preven-
tivos del acné, el cual estd disminuido cuando
prevalecen los factores promotores'.

— Hiperproduccién sebacea': la secrecién
grasa facial se considera una de las principales

causas en el desarrollo del acné>!. La sustan-
cia excretada por las glandulas sebdceas huma-
nas estd compuesta por triglicéridos, fraccion
mayoritaria y presuntamentente implicada en
el desarrollo del acné, ceramidas, escualenos y
una pequefia proporcién de colesterol y éster
de colesterol. Los métodos para cuantificar la
produccion sebdcea estin ain en desarrollo.
— Hiperqueratinizacién folicular (HF)™: se
ha demostrado el aumento en la proliferacién
de los queratinocitos, pero los mecanismos
por los que se produce se desconocen'. La
formacién de comedones, lesiones fundamen-
tales en este trastorno'?, es el resultado de la
hiperproliferaciéon de queratinocitos y del au-
mento de su adhesién celular, lo cual facilita
su retencion formando un tapén cérneo en el
ostium folicular y favoreciendo la acumula-
cién de grasa'.

— Colonizacién por Propionibacterium acnes':
la presencia de esta bacteria induce y mantiene
un estado inflamatorio perifolicular que contri-
buye a la patogenia del acné, lo que ain no estd
claro son las rutas inflamatorias que utiliza.
Puesto que P. acnes actia tanto en la fase inicial
del acné como en la tardia, se considera una de
las dianas terapéuticas mds importantes.

— Inflamacién dérmica periglandular®: se
ha demostrado que los cambios inmunes y
la respuesta inflamatoria son procesos que
ocurren previamente a la HF. La respuesta
inflamatoria que se produce tiene un patrén
similar a la hipersensibilidad retardada o tipo
IV e implica a linfocitos y citocinas™”? en una
compleja cascada inflamatoria tanto autocrina
como paracrina®. Se ha demostrado que los
retinoides actiian como factores inhibidores
de esta cascada inflamatoria.

Algunos de los factores implicados en la cro-
nicidad del acné son: hiperproduccién de
andrégenos, colonizacién del foliculo pilose-
béiceo por P. acnes, antecedentes familiares,
algunos subtipos de acné como el acné conglo-
bata, el queloidal o la foliculitis decalvans®.
Otros factores implicados en la patogenia del
acné se describen a continuacién:
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El acné es una de

las enfermedades
dermatolégicas mas
frecuentes y con mayor
demanda en las consultas
meédicas.

Fisiopatologia

La fisiopatologia

del acné implica 4

pilares fundamentales:
hiperqueratosis folicular,
hiperproduccién

sebacea, colonizacion del
foliculo pilosebaceo por
Propionibacterium acnes e
inflamacién folicular.
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Tabla 1. Signos de hiperandrogenismo

Hirsutismo

Alopecia androgenética
Seborrea

Acné resistente
Alteraciones menstruales
Aumento de la libido
Rasgos cushingoides
Clitoromegalia

Cambios en la voz
Acantosis nigricans

— Acné asociado a alteraciones endocrinas'®:
se han implicado multiples hormonas en el
desarrollo del acné a través de la regulacién de
la glandula sebdcea y su funcionamiento como
andrégenos, estrégenos, hormona del creci-
miento, insulina, factor de crecimiento insu-
lar-1 (IGF-1), corticotropina (CRF), hormona
adrenocorticotropa (ACTH), melanocortina
y glucocorticoides*®. Por tanto, enfermedades
como el sindrome del ovario poliquistico (SOP),
sindrome de Cushing, hiperplasia suprarrenal
congénita, tumores secretores de andrégenos o
acromegalia son algunos ejemplos de enferme-
dades sistémicas que cursan con acné®. El acné
grave y persistente en mujeres obliga a descartar
alteraciones endocrinas'!* (tabla 1).

— Acné asociado a firmacos': numerosos far-
macos se han relacionado con la aparicién de
acné o erupciones acneiformes o bien con el em-
peoramiento del mismo. En los ltimos afios,
algunos quimioterdpicos se han relacionado con
este proceso. Clinicamente, a diferencia del acné
vulgar, estas erupciones se caracterizan por ser
monomorfas, fundamentalmente a expensas de
papulas y pustulas dispuestas en cara y tronco.
Cléasicamente, la lesién principal del acné, es
decir, el comeddn, estd ausente'®.

— Acné y dieta: esta relacién cldsica que hace
aflos demonizé a algunos productos como el
chocolate y que posteriormente fue obviada
y olvidada, vuelve a estar de moda en las ul-
timas publicaciones. Actualmente, las restric-
ciones dietéticas no estin recomendadas por
los expertos®, salvo que el paciente relacione
claramente la ingesta de un producto con el
empeoramiento de su acné. Por tanto, las re-
comendaciones han de ser individualizadas y
las observaciones personalizadas®.

Sin embargo, las ultimas investigaciones
apuntan a que el elevado indice glucémico
en las dietas, factor que tiene un papel funda-
mental en la patogenia de enfermedades car-
diovasculares, obesidad o diabetes®, empeora
el acné”?. El elevado consumo de carbohidra-
tos con un elevado indice glucémico favorece
un estado de hiperinsulinismo® que ejerce in-
fluencia en la regulacién de la queratinizacion

folicular, el desarrollo glandular y la secrecién
sebacea®”1¢. Este estado de hiperinsulinemia
estimula factores proinflamatorios como el
factor de crecimiento insulinico (IGF-1) y
activa el factor nuclear Fox-O1, ambos impli-
cados en la cascada inflamatoria del acné’.

Se estd estudiando la implicacién de otros ele-
mentos nutricionales como los dcidos grasos
omega-3, antioxidantes, cinc, yodo y vitamina
A en la patogenia del acné>®. El yodo estd im-
plicado en el proceso de desgrasado de la leche
y algunos autores han constatado que pacientes
con dietas ricas en yodo presentan mayor pre-
valencia de acné noduloquistico™'®, por lo cual el
consumo de leche se relaciona con un empeora-
miento del acné. Pese a ello, no se recomienda
excluirla de la dieta, debido a la importancia del
aporte de calcio en poblaciones infantiles. Si es
preciso excluirla, se debe complementar la dieta
con aportes de calcio y vitamina D%,

Manifestaciones
clinicas

Clasificamos el acné en la edad pedidtrica en:
neonatal, infantil, prepuberal y puberal, en
funcién de la edad de inicio del proceso’.

La presentacién clinica del acné vulgar es
muy variada'. Clisicamente se divide segun la
morfologia y gravedad de las lesiones.

El comedén es la lesion precursora y definito-
ria del acné*®. Este puede dar lugar a lesiones
inflamatorias y no inflamatorias simultinea-
mente, dando la caracteristica polimorfa a esta
entidad, que se presenta como un espectro
continuo tanto en las manifestaciones clinicas
como en el consecuente tratamiento™® (fig. 1).

— Lesiones no inflamatorias o comedones
abiertos: son lesiones retencionales, en las que
se aprecia dilatacién del oszium folicular y re-
tencién de un material negruzco en su interior
compuesto por queratina y dcidos grasos®.

— Lesiones inflamatorias: comedones cerra-
dos o macrocomedones, pustulas, papulas,
nédulos, quistes y fistulas®'®. Tienen mayor
tendencia a producir lesiones residuales. La
mayoria de estas lesiones se concentran en
el mentdn y regiones malares'. Las lesiones
nédulo-quisticas (10%) representan el ex-
tremo mds grave de esta entidad'®, son mds
resistentes al tratamiento y presentan mayor
tendencia a producir desfiguracion, cicatriza-
cién y desajustes psicolégicos!.

En marzo de 1990, la American Academy of
Dermatology publicé una guia de consenso
para la clasificacién de la gravedad del acné,
en 4 grados®:
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abiertos excoriada
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Otros factores implicados
en el desarrollo de

esta enfermedad son

las hormonas sexuales
masculinas, algunos
elementos de la dieta,
farmacos y cosméticos.
El tratamiento escalonado

Figura 1. Acné leve-moderado con lesiones cicatriciales y detalle de las lesiones elementales. y la multiterapia son las

1. Acné leve: presencia de comedones y esca-
sas papulas y/o pustulas.

2. Acné moderado: presencia de comedones y
multiples papulas y/o puastulas.

3. Acné grave: multiples pdpulas y/o pustulas
combinadas con nédulos.

4. Acné muy grave: multiples nédulos y quis-
tes. Representa el extremo mds grave y de
mayor intensidad de la inflamacién de esta
enfermedad. Incluye el acné conglobata, el
acné fulminans y el sindrome de triada de
oclusién folicular.

En los grupos de acné grave (3 y 4) incluimos
aquellos casos leves o moderados que pro-
duzcan alteraciones en las relaciones sociales,
laborales o afectivas de los pacientes o bien
que tengan una pobre respuesta terapéutica.
Asi mismo, en este apartado incluimos la
presencia o recurrencia de lesiones nodulares
inflamatorias persistentes, aquellas que pro-
ducen lesiones cicatriciales, lesiones fistulosas
o productoras de drenaje purulento®.
Caracteristicamente, las pacientes afectadas
de sindrome de ovario poliquistico (SOP)*
presentan obesidad, hiperinsulinemia, resis-
tencia a la insulina y signos de hiperandroge-
nismo (tabla 1).

Raza negra

Debido al creciente numero de pacientes de
raza negra en nuestras consultas, hemos con-
siderado oportuno hacer una breve resefia de
las peculiaridades de este tipo de piel y de las
manifestaciones clinicas del acné en estos pa-
cientes para su adecuado tratamiento? (fig. 2).
Los 2 principales motivos de consulta y que
causan mayor estrés en estos pacientes son:
las discromias, fundamentalmente la hiper-
pigmentacién postinflamatoria (HPI) o hi-
popigmentacién iatrogénica, y las lesiones

opciones aceptadas
por los expertos para
el abordaje terapéutico
correcto de esta

cicatriciales, con tendencia a la formacién e

de lesiones queloideas™". El tratamiento de
estas secuelas y no del propio acné es lo que
impulsa a muchos de estos pacientes a acudir
a la consulta®.

La HPI es la caracteristica clinica mds dis-
tintiva en estos pacientes. Es mds frecuente y
mids intensa en relacién directamente propor-
cional al fototipo del paciente, es decir, mds
manifiesta cuanto mds oscura es la piel. Este
fenémeno se produce incluso en lesiones con
escaso componente inflamatorio.

El correcto abordaje del acné en estos pacientes
incluye un diagnéstico e instauracién precoz
del tratamiento para evitar secuelas, asi como
un balance entre la agresividad del tratamiento
y el beneficio obtenido del mismo. Los retinoi-
des tépicos son la primera linea de tratamiento
en las pieles negras, unidos a la aplicacion
de antibidticos tépicos como la eritromicina
o la clindamicina para reducir los niveles de
colonizacién por P. acnes. Se recomienda la
utilizacion conjunta frente a la monoterapia.
Productos tépicos como la hidroquinona o el
dcido acelaico pueden introducirse en la mul-
titerapia del acné para evitar o mejorar la HPI.
Asi mismo, los peelings quimicos superficiales,
con dcido glicdlico o dcido salicilico son efec-
tivos y seguros en el tratamiento de las pieles
oscuras. Contrario a lo que pueda parecer, se
recomienda el uso de fotoprotectores con un
factor de proteccién solar (FPS) elevado (30-

50%), no comedogénicos, para prevenir la HPL.

Diagnostico
diferencial

El diagnéstico diferencial del acné vulgar
incluye todas aquellas entidades clinicopa- >
toldgicas cuyas manifestaciones clinicas pre-
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Tratamiento

El tratamiento tépico
incluye higiene, peréxido
de benzoilo, retinoides

y antibidticos. La
combinacién de ellos es la
terapia de eleccién y con
la que se ha demostrado
mayor coste-efectividad.
El tratamiento oral
incluye antibioticos,
anticonceptivos e
isotretinoina.

Los antibioticos de
eleccién son las
tetraciclinas, durante un
periodo limitado de 2-3
meses. La minociclina no
se considera actualmente
tratamiento de eleccion.

P>
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Figura 2. Caracteristicas clinicas del acné en un paciente de piel negra.

senten pdpulas, pustulas, foliculitis, quistes o
cicatrices'.

El acné neonatal debe diferenciarse de todas
aquellas entidades neonatales que cursan con
pustulosis y/o elevacion de andrégenos!’.

En las mujeres que presenten acné y otros sig-
nos de hiperandrogenismo deben descartarse
alteraciones endocrinoldgicas (tabla 1).

Tratamiento

Los objetivos terapéuticos de esta entidad
son: resolucion de las lesiones existentes, pre-
vencién y correccién de las secuelas y evitar la
aparicién de nuevas lesiones®.

El tratamiento del acné raramente estd con-
traindicado®. La instauracion precoz del mis-
mo estd indicada en lesiones inflamatorias,
siendo mds agresivo el tratamiento cuanto
mds graves sean las lesiones®®. Asi mismo,
el tratamiento precoz agresivo también estd
indicado en pacientes con historia familiar de
acné grave, incluso si el acné que presenta el
paciente es leve o moderado o bien si existe
riesgo de morbilidad psicolégica®.

El tipo de tratamiento debe elegirse en fun-
cién de la gravedad del acné, siendo la edad
un factor no determinante®, salvo en el uso
de tetraciclinas, cuya dispensacién estd con-
traindicada en menores de 8 afios y el uso de
la isotretinoina que no estd recomendado en
menores de 12 afios.

Los factores®® que debemos considerar ante
la eleccién del tratamiento son los siguientes:
extension del drea/s afectada/s (facial, espal-
da, etc.), gravedad del acné (leve, moderado,
severo), tipo de lesiones (inflamatorias y/o no
inflamatorias), presencia de secuelas (discro-

mias, cicatrices, etc.), antecedentes familiares
de acné grave.

Puesto que el acné es una enfermedad mul-
tifactorial, con variada expresividad clinica,
el tratamiento consecuentemente estd basado
en la multiterapia, siendo por tanto la terapia
combinada el tratamiento de eleccién en el
abordaje de esta enfermedad®.

En las numerosas guias clinicas y consensos
publicados respecto al tratamiento del acné
queda reflejado que el abordaje del tratamien-
to debe ser escalonado (fig. 3). Ha de iniciarse
el tratamiento tépico siempre que sea posible,
instaurarse tratamiento sistémico cuando sea
necesario, limitando el uso de antibidticos
orales o tépicos, siempre que podamos. Es
conveniente simultanear tratamiento tépico y
oral siempre que sea tolerable por el paciente.
No se recomienda utilizar tratamiento anti-
bidtico tépico y oral concomitante estando
contraindicado su uso si son de familias de

antibiéticos diferentes®%.

Tépico

El tratamiento tépico' incluye productos de
higiene, peréxido de benzoilo (PBO), retinoi-
des tépicos (adapaleno, tazaroteno, isotreti-
noina), antibiéticos (eritromicina, clindamici-
na, dapsona) y la combinacién de ellos. Todos
estos productos tienen indicacién especifica
en pacientes mayores de 12 afios, sin embar-
go, se utilizan del mismo modo en pacientes
de menor edad (8-11 afios) cuando son ne-
cesarios®. Estos tratamientos son irritantes y
producen sequedad cutdnea. Para minimizar
estos efectos se recomienda gradualizacién en
el tiempo de permanencia del producto sobre
la piel y la utilizacién de productos hidratan-
tes libres de grasa®.
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Moderado
Retinoide
topico
Leve

Isotretinoina oral
+/- topico

Antibiético oral y
tratfamiento topico

COMBINACION
Peréxido de Antibiético
benzoilo tépico

Higiene + cosméticos no comedogénicos +

alfahidroxiacidos/peelings

Figura 3. Retinoide tdpico.

— Higiene: el objetivo de la higiene es desen-
grasar la piel y prepararla para obtener mayor
tolerancia y efectividad en la aplicacién del
tratamiento. Se recomienda el lavado facial
dos veces al dia, que ha demostrado ser su-
perior en efectividad frente a una aplicacién
diaria. Sin embargo, se debe evitar el uso de
productos muy irritantes o astringentes que
deterioren la barrera cutdnea, limiten la apli-
cacién del tratamiento o puedan exacerbar las
lesiones de acné?.

— Peréxido de benzoilo: es un potente agen-
te oxidante y lipofilico que atraviesa la capa
cérnea y penetra facilmente en el foliculo
pilosebaceo. Posee actividad antibacteriana,
no asociada a resistencias, antiinflamatoria,
queratolitica y cicatrizante?’. Se utiliza como
tratamiento de primera linea del acné leve
o moderado®® y como terapia de manteni-
miento. Sin embargo, se ha demostrado una
eficacia superior en la aplicacién de su com-
binacién con antibiticos tépicos que su uso
en monoterapia*’. Su empleo en monoterapia
ha demostrado una eficacia similar a la aplica-
cién de adapaleno al 0,1% gel?. La formula-
cién mejor tolerada y que ha demostrado no
ser inferior en eficacia a concentraciones mds
elevadas es de 2,5%".

Los efectos secundarios mds frecuentes son
locales (eritema, descamacién, prurito y es-
cozor) y dependientes de la dosis. Puede pro-
ducir blanqueamiento en piel negra, lo cual es
mis frecuente si se mezcla con fotoprotectores
que contengan dcido p-aminobenzoico®.

— Peréxido de benzoilo y adapaleno®: esta
combinacién ejerce accién sinérgica antiinfla-
matoria y antibacteriana®. Ademis, el PBO
favorece la penetracién del retinoide en el fo-
liculo pilosebdceo favoreciendo su eficacia. La
combinacién comercial, con concentraciones
fijas de ambos productos, ha demostrado su
eficacia y tolerabilidad a largo plazo® (al menos
12 meses). Aunque no hay estudios comparati-
vos entre las combinaciones peréxido de ben-
zoilo-retinoide frente a antibidtico-retinoide,
estudios de ambas combinaciones por separado
sugieren eficacia similar entre ellos?'.

— Antibidticos topicos: los més utilizados son
eritromicina y clindamicina. Su uso estd limi-
tado a 6-12 semanas®. Se recomienda evitar el
uso de antibi6ticos en monoterapia, tanto topi-
co como oral y evitar simultanear tratamiento
antibidtico oral y tépico maxime cuando sean
de familias diferentes®. Su indicacién en el
tratamiento del acné radica tanto en su accién
antibacteriana como en su accién antiinflama-
toria’. Numerosos articulos han demostrado
los efectos antiinflamatorios de estas molécu-
las, tanto directos como indirectos y tanto en
monoterapia como en combinacién con isotre-
tinoina tépica o peréxido de benzoilo’.

— Retinoides tépicos: su uso estd contraindi-
cado en pacientes embarazadas por su poten-
cial teratogénico®. Se recomienda su uso como
terapia de mantenimiento tanto en monotera-
pia como en combinacién®. Actualmente no
existe evidencia de que su uso continuado
incremente la mortalidad?.

Lectura rapida

b4
v

La isotretinoina es el
tratamiento de eleccién
para los pacientes que
presenten acné grave
y para aquellos que,

a pesar de presentar
acné moderado, sufran
importantes secuelas
fisicas o psicolégicas.
La terapia oral esta
contraindicada en
pacientes embarazadas
y lactantes. El uso

de tetraciclinas esta
contraindicado en
pacientes menores de
8 afios y la isotretinoina
no se recomienda en
menores de 12 anos.
El tratamiento debe
ser consensuado con
el paciente. Ha de
instaurarse tratamiento
y seguimiento
individualizados.

pp
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La explicacion de los
efectos secundarios de los
tratamientos y simplificar
las pautas terapéuticas
incrementan el indice de
adherencia al tratamiento,
fundamentalmente entre
los pacientes mas jovenes.
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— Dapsona tépica al 5%?*: ha demostrado
ser mis efectiva que el uso de placebo en el
tratamiento del acné leve o moderado con
buena tolerancia, incluso en pacientes con
déficit de glucosa-6-fosfato deshidrogena-
sa’. Sin embargo, no existen estudios com-
parativos con los tratamientos de eleccién
actuales que demuestren su superioridad’?*.
Las lesiones inflamatorias responden en el
primer mes de tratamiento, mientras que las
lesiones no inflamatorias responden tipica-
mente al segundo o tercer mes. Los efectos
secundarios son locales y no es preciso rea-
lizar controles hematolégicos a diferencia
del tratamiento oral, ya que la absorcién
sistémica del firmaco es minima. Serian
necesarios estudios de formulaciones que
combinen el uso de dapsona tépica con otros
agentes antiacneicos tépicos que demuestren
su efectividad y seguridad.

El incumplimiento terapéutico es la primera
causa de no respuesta o fallo del tratamiento.
Los adolescentes son un grupo de pacientes
con alto riesgo de incumplimiento terapéuti-
co, por ello, la combinacién de terapias ayuda
a simplificar el tratamiento y a incrementar su
adherencia al mismo?'.

Terapia fotodinamica
La terapia fotodindmica'! es un tratamiento
p
basado en la aplicacién de una sustancia fo-
p
tosensibilizante, actualmente precursores de
porfirinas®, y posterior irradiacién de la zona
a tratar con una fuente de luz roja que activa
esta sustancia. Se han registrado escasas aler-
gias a estas sustancias®.
La diana terapéutica de esta técnica son las
p
glandulas sebdceas®. El mecanismo biolégico
por el que actan es a través de la produccién
de radicales libres de oxigeno que producen re-
geno que p
duccién de la obstruccién folicular, de 1a hiper-
) p
queratosis y cambios inmunoldgicos locales'.
Durante la irradiacién se puede producir
p p
dolor, que es la causa mds frecuente de re-
» q
chazo del tratamiento, asi como reaccién
inflamatoria local o hiperpigmentaciones
transitorias®. El paciente debe de protegerse
del sol durante las 48 h posteriores a la tera-
p
pia para evitar reacciones de fotosensibilidad
no deseadas. El tratamiento del dolor se rea-
liza con frio local, disminuyendo la potencia
) y p
de la luz o indicando la toma de analgésicos
g
previa a la irradiacién. En raras ocasiones
se precisa la aplicacién de anestesia local, la
cual ha de aplicarse sin adrenalina, ya que
puede disminuir el efecto de la terapia foto-
dindmica®.
Actualmente no existe un consenso sobre los
parimetros que se deben utilizar, la metodo-

logia de aplicacién ni los pacientes candidatos
para ser tratados con esta técnica”. Ademds,
no existen estudios comparativos con los tra-
tamientos de primera linea indicados actual-
mente para el tratamiento del acné.

Se puede utilizar en pacientes en los que es-
te contraindicado el tratamiento oral, que
hayan presentado resistencia a los otros tra-
tamientos, fundamentalmente antibidticos?,
respuesta parcial o recurrencia’. Es una indi-
cacién que estd fuera de ficha técnica’.

Tratamiento sistémico

El tratamiento sistémico es el segundo escalén
en la terapia del acné. Este escalén engloba
antibidticos, anticonceptivos e isotretinoina
oral. La terapia oral debe considerarse cuando
el tratamiento tépico durante 3-4 meses no
ha sido satisfactorio®.

En general, la terapia sistémica suele ser ne-
cesaria en adolescentes mayores, ya que en
la etapa infantil y juvenil el acné tiende a
presentarse de manera leve o moderada y es
controlable con tratamiento tépico®. Sin em-
bargo, la edad no es contraindicacién absoluta
para el uso del tratamiento sistémico salvo
en menores de 8 afios, en los que las tetraci-
clinas estdn contraindicadas por interferir en
el desarrollo 6seo y dental y en los menores
de 12 afios en los que no se recomienda la
isotretinoina, segin la Food and Drug Admi-
nistration (FDA) y la Comisién Europea del

Medicamento!’.

— Antibiético: el tratamiento con antibiéti-
cos orales estd indicado en pacientes con acné
leve 0 moderado que no han respondido a la
terapia tépica o lo han hecho de manera par-
cial', y asi mismo estd indicado si la extension
del acné leve-moderado afecta a grandes dreas
como la espalda®.

Una vez alcanzado un adecuado control del
acné, es necesario suspender el tratamiento
para minimizar la exposicién al mismo y evi-
tar resistencias y efectos no deseados ya que el
uso prolongado de antibiéticos puede contri-
buir al desarrollo de problemas clinicos rele-
vantes como la seleccién de cepas resistentes
de estafilococos®. Si no se ha logrado el con-
trol, se debe reevaluar al paciente y plantear
tratamiento con isotretinoina oral?»?’.

Los antibidticos sistémicos mds utilizados son
las tetraciclinas (doxiciclina y minociclina); en
ocasiones se pueden utilizar macrélidos como
la eritromicina o quinolonas como el cipro-
floxacino. Todas las tetraciclinas estin con-
traindicadas durante el embarazo, la lactancia
y en menores de 8 afios?.

La minociclina presenta menor fotosensibi-
lidad, pero mayor riesgo de efectos adversos



en comparacién con otras tetraciclinas. En
estudios comparativos entre minociclina y
doxiciclina, la eficacia, el perfil de seguridad
y las resistencias son similares, siendo mds
costosa la primera, por tanto, la minociclina
ya no estd considerada como antibiético de
primera eleccién en el tratamiento del acné”.
La dosis estindar de tetraciclina para el tra-
tamiento del acné son 100 mg diarios. Dosis
de 50 mg se han demostrado menos eficaces y
dosis de 200 mg no se han demostrado supe-
riores en eficacia y conllevan el riesgo de crear
resistencias®.

Durante el tratamiento con estos antibiéticos
ha de extremarse la proteccién solar y puesto
que son gastrolesivos, se recomienda su admi-
nistracién durante la ingesta?.

— Anticonceptivos sistémicos: la indicacién de
tratamiento hormonal en mujeres adolescentes
incluye: hiperandrogenismo suprarrenal u ovi-
rico confirmado, acné recalcitrante, acné que
no ha respondido a varios ciclos de tratamiento
con isotretinoina oral, acné tardio, SOP, sig-
nos clinicos de hiperandrogenismo (véanse
manifestaciones clinicas y tabla 1), acné que
sufre exacerbaciones premenstruales en mujeres
sexualmente activas'*. Una adecuada seleccién
de las pacientes es la clave para decidir cudndo
utilizar anticonceptivos sistémicos como pri-
mera linea de tratamiento y que los resultados
terapéuticos obtenidos sean éptimos™.

No existen indicaciones claras sobre el mo-
mento mds adecuado para iniciar el trata-
miento con estos preparados, sin embargo, la
mayoria de expertos estdn de acuerdo en que
es conveniente esperar al menos un afio tras
la menarquia para su uso®. Los controles
ginecoldgicos recomendados y las contrain-
dicaciones de uso son los mismos que para
la poblacién general, de acuerdo a la edad
de la paciente®. Ademds se deben investigar
los antecedentes familiares de riesgo para
la toma de anticonceptivos como son las
migrafas, enfermedades cardiovasculares,
enfermedad tromboembdlica, hibito taba-
quico®, etc.

La diana terapéutica de la terapia hormonal
es la glindula sebdcea, por tanto, en raras oca-
siones se utiliza como monoterapia y en gene-
ral suele combinarse con tratamiento tépico u
oral que trate los otros pilares fisiopatoldgicos
del acné'.

Tras la reformulacién de muchas de las com-
binaciones anticonceptivas, hemos de recon-
siderar el uso de estos firmacos dentro de
nuestro arsenal terapéutico en el tratamiento
del acné'.

— Isotretinoina oral: desde su aprobacién
por la FDA en 1982 para el tratamiento del

acné, se han tratado mis de 12 millones de
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personas. Este cambio constituyé un verdade-
ro hito en el tratamiento de esta enfermedad, Lectura rapida
fundamentalmente para los casos graves>'s.
La isotretinoina o acido 13-cis-retinoico es
un derivado de la vitamina A que activa re-
ceptores nucleares y regula su transcripcion®?.
Aunque no es un agente antibiético, tiene
la capacidad de disminuir la densidad de P.
acnes, incluso el resistente a antibidticos, en
el foliculo piloso. Ademds posee un efecto

b4
v

El acné ha de ser
considerado como una

antiinflamatorio directo e indirecto y produce S T [ M
atrofia de la glandula sebécea con la conse- crénica que puede
cuente disminucién de la seborrea y disminu- ocasionar multiples

3,28 secuelas fisicas y
psiquicas y debe
desterrarse el concepto

cién de las lesiones quisticas
La isotretinoina oral es el tratamiento mds

efectivo y de eleccion para el tratamiento del de emiEmmeske e &
acné grave y muy grave con episodios prolon- juventud que se cura con
gados o definitivos de remisién completa de la edad.

la enfermedad®3?8, Reduce entre el 80-90%
de las lesiones tras 4 meses de tratamiento,
con remisiones de entre el 70-89% tras 2-4
meses de finalizacién del tratamiento'. Esta
indicacién actualmente se hace extensiva a los
siguientes casos: formas moderadas de acné
que dejen secuelas cicatriciales muy marcadas,
que provoquen estrés psicoldgico o que hayan
sido resistentes a los tratamientos convencio-
nales previos®. Asi mismo es indicacién de
tratamiento con isotretinoina oral los casos
de acné conglobata, acne fulminans (junto con
corticoides orales) y acné con foliculitis por
gramnegativos®.

La dosis total diaria puede dividirse en 2
tomas y se recomienda la ingesta de comida
simultdnea para evitar las molestias digestivas
y mejorar la absorcién y la eficacia®'®.

El rango terapéutico indicado varia entre 0,5
a 1 mg/kg al dia durante 4 a 6 meses hasta
obtener una dosis acumulada total de en-
tre 120 y 150 mg/kg*'8. Raramente se uti-
lizan dosis superiores a las recomendadas’,
ya que las superiores a 150 mg/kg no han
demostrado mayor eficacia'®. Esquemas te-
rapéuticos mds recientes y mdltiples estudios
avalan el uso de dosis menores de firmaco

Tabla 2. Pacientes que presentan mayor tasa de
recaidas tras tratamiento con isotretinoina oral

Antecedente de historia prolongada de acné
Muijeres

Acné en tronco

Acné conglobata

Acné relacionado con el exceso de andrégenos
Esquemas terapéuticos que no alcanzan la dosis total
acumulada recomendada

Pacientes que han recibido tratamiento en edades
tempranas

Fuente: Rigopoulos et al*y Sardana y Garg?’.
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Global Alliance to Improve
Outcomes in Acne. New
insights into the management
of acne: an update from the
Global Alliance to Improve
Outcomes in Acne group. J
Am Acad Dermatol. 2009;60
Suppl 5:51-50.

El articulo es una estupenda
revision y actualizacion de
los aspectos actuales mds
importantes sobre el acné.

Guerra-Tapia A, Puig-Sanz
L, Conejo-Mir J, Toribio-
Pérez J, Iglesias C, Zsolt 1.
Factibilidad y fiabilidad de la
version espaiiola de la escala
revisada de gravedad de Leed
(LRAG) para pacientes con
acné. Actas Dermosifiliogr.
2010;101:778-84.

A pesar de la dificultad
existente para la aplicacion
de escalas y gradacion

del acné, la revista

editada por la Academia
Espariola de Dermartologia
y Venereologia, Actas
Dermosifiliogrdficas, public
en el niimero de noviembre
de 2010 un articulo original
sobre la aplicabilidad de
una nueva escala para la
clasificacion del acné.
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con mejor tolerancia y eficacia similar, sobre
todo en aquellos pacientes que presentan acné
moderado®. Dos estudios han mostrado la
efectividad del tratamiento intermitente con
isotretinoina (entre 0,5-0,75 mg/kg/diarios,
durante una semana, repitiendo el ciclo cada
4 semanas y con una duracién del tratamiento
de 6 meses) con mejora de la tolerancia y ma-
yor coste-efectividad, para aquellos pacientes
que presentan acné leve-moderado. Sin em-
bargo, aproximadamente el 40% recayeron al
afio de seguimiento®. Por tanto, la dosis debe
ser ajustada al tipo de acné y a la tolerancia
del paciente®”, teniendo en cuenta que las re-
caidas son mas frecuentes en aquellos pacien-
tes que no alcanzan la dosis total acumulada
(menos de 120 mg/kg)*1% (tabla 2).

La respuesta clinica, con disminucién de las
lesiones inflamatorias, comienza entre 1y
2 meses tras haber iniciado el tratamiento.
Durante este periodo inicial, puede exacer-
barse el acné’.

La monitorizacién del tratamiento se rea-
liza mediante la valoracién periédica de la
funcién hepatica y lipidica®, ya que son las
alteraciones analiticas mds frecuentes'®. La
periodicidad debe ser inicialmente mensual
y posteriormente cada 2-3 meses hasta fi-
nalizar el tratamiento. Algunos autores re-
comiendan realizar una valoracién analitica
1-2 meses tras finalizar el tratamiento para
comprobar que los valores de las pruebas de
funcién hepitica y lipidica han retornado a
la normalidad, si en algin momento del tra-
tamiento estuvieron alteradas.

Los efectos colaterales’ mas frecuentes son
queilitis (si no estd presente, hay que valorar
dosis inadecuada o incumplimiento terapéu-
tico), xerosis cutdnea, sintomas gastrointesti-
nales y cefalea!. Inicialmente algunos autores
relacionaron la toma de este firmaco con la
tendencia a la depresién y al suicidio, tesis
que actualmente no ha sido confirmada'.
Ofrecer la informacién adecuada y pautar
normas de prevencién para los efectos cola-
terales mds frecuentes mejoran la adherencia
terapéutica, fundamentalmente entre los pa-
cientes mds jévenes®.

Puesto que es un firmaco teratégeno, estd
contraindicado durante el embarazo, asi como
durante el mes anterior y posterior al mis-
mo. También estd contraindicado durante la
lactancia materna, asi como la transfusién de
sangre de un paciente en tratamiento con iso-
tretinoina a una mujer embarazada'®. Por ello
se debe advertir a la paciente de este riesgo,
iniciar tratamiento anticonceptivo doble® un
mes antes del inicio del tratamiento con iso-
tretinoina y mantenerlo hasta un mes después.
Ademis hay que realizar un test de embarazo

previo y otro posterior al tratamiento y es re-
comendable realizar alguno mas durante el
curso del mismo®%2°. El efecto teratégeno
no estd demostrado en fetos de progenitores
masculinos en tratamiento con isotretinoina®.
Esta contraindicada en disfunciones hepiticas
y renales graves®’. Se consideran contraindica-
ciones relativas® para su uso las siguientes: hi-
perlipidemia, diabetes mellitus, ingesta crénica
de alcohol, antecedente personal o familiar de
enfermedad inflamatoria intestinal crénica,
debido a su efecto gastrolesivo®®.
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