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RESUMEN

El acné vulgar puede ser no inflamatorio (comedédnico) o infla-
matorio. La variedad inflamatoria admite formas muy severas.
Ya que este padecimiento afecta mucho la autoestima, es ne-
cesario proceder a un tratamiento preciso y rapido con el ob-
jetivo de prevenir o minimizar las cicatrices residuales. Si bien el
advenimiento de isotretinoina ha revolucionado el tratamiento
del acné, debe utilizarse con precaucién sobre todo en casos de
gran inflamacién.

PALABRAS CLAVE: acné, isotretinoina, trimetoprima/sulfametoxazol
antiandrégenos, prednisona

Introduccién
Si bien el acné vulgar puede manifestarse clinicamen-
te como inflamatorio o no inflamatorio,” el presente
articulo estd enfocado en el manejo de acné inflamato-
rio. Aunque hoy existen buenas opciones terapéuticas, las
mads eficaces utilizan isotretinofna (ISOT),>** a condicién
de que se tomen en cuenta todos los factores propios del
paciente para producir resultados 6ptimos y minimizar
los efectos adversos.

Utilizado desde 1982 en un ndmero muy importante de
individuos con acné,* ISOT es hasta el momento el Gnico
farmaco que incide en todos los mecanismos de la géne-
sis de la enfermedad. Es decir: disminuye el tamano y la
actividad de las glandulas sebdceas, normaliza la quera-
tinizacién y adhesividad de los corneocitos en el ostium
folicular, disminuye el namero de P. acnes (al parecer,
modificando su hédbitat) y tiene algin efecto antiinflama-
torioJacciones todas que podrian considerarse impresio-
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nantes en un padecimiento que, hasta hace unos 30 afios,
carecfa de tratamientos eficaces. Por supuesto, la sustancia
ocasiona algunos efectos colaterales (queilitis, cefalea, ar-
tralgias, y modificaciones en algunas enzimas hepdaticas)*
poco comunes y que en buena medida dependen de con-
sideraciones geogréficas y raciales, sin embargo, conlleva
también una complicacién muy temible, que es su poten-
cial teratégeno.’ Con todo, el tema del presente articulo no
son las complicaciones de ISOT, abordadas en infinidad
de investigaciones y publicaciones al respecto. El objeti-
vo es describir el tratamiento ISOT en pacientes con acné
inflamatorio severo para lograr buenos resultados, casi
desde el principio, evitando el consabido empeoramiento
inicial de los cuadros que cursan con inflamacién severa.

Acné inflamatorio severo
Las lesiones del acné inflamatorio son nédulos; y con-
ceptualmente hablando, un nédulo es un granuloma que
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tiene algiin grado de necrosis.” Eso significa que, no obs-
tante su tamafio, pueden dejar cicatrices. Ahora bien, se
entiende por quiste una lesién que tiene cdpsula epite-
lial.® Segtin esa definicién, casi nunca encontraremos ver-
daderos quistes en el acné inflamatorio, ni siquiera en el
mal llamado acné nédulo-quistico.®

Sin duda, el mejor tratamiento para el acné inflama-
torio es ISOT, fidrmaco que FDA aprobé en 1982 para el
tratamiento de la enfermedad en Estados Unidos, y a la
fecha, es la unica sustancia conocida que actia en todas
las fases del acné’ También desde 1982 se ha utilizado
en nuestra clinica de El Salvador para el manejo de gran
namero de pacientes con este trastorno.* Por ello, a lo lar-
go de muchos afios, hemos desarrollado varias pautas que
deseamos compartir con nuestros colegas.

{Cuando iniciar 1ISOT?

En los primeros afios, se pensé que el uso de 1SOT debia
limitarse a pacientes con cuadros inflamatorios muy seve-
ros; en quienes se hubieran probado otros tratamientos,
durante por lo menos un ano, sin lograr resultados; y que,
ademds, presentaran cicatrices.” No obstante,nuestro cri-
terio ha cambiado. {Para qué aguardar a la aparicién de
cicatrices cuando el principio de la medicina es prevenir
antes que curar? Asf pues, la recomendacién es adminis-
trar ISOT tan pronto como sea posible.

¢{Cémo iniciar 1ISOT?
En casos de acné inflamatorio nodular severo, es critico
evitar el empeoramiento del cuadro, cosa que podria ocu-

ACNE INFLAMATORIO SEVERO****

rrir estableciendo, inmediatamente, el tratamiento con
ISOT.>** Lo recomendable es disminuir la inflamacién
tanto como sea factible y lo mds rapido que sea posible,
para prevenir o evitar las cicatrices a toda costa. ¢ Cé6mo?
Tal vez recurriendo a varias medidas simultineas. En
casos de nédulos muy grandes, es posible aplicar triam-
cinolona intralesional muy diluida, compresas tibias con
solucién de Burow, lavar con jabones y lociones astrin-
gentes suaves, e iniciar peelings quimicos con resorcinol
249 (Golden Peel® suave).

Pero nuestro mejor esquema sistémico es el siguien-
te: Trimetoprima-sulfametoxazol (160/800) una table-
ta cada 12 horas durante 10 a 15 dfas, combinado con
prednisona (15 a 20 mg/dia) en una sola toma, inme-
diatamente después del desayuno y también por 10 a 15
dias. Hasta ahora, no conocemos otra combinacién mas
rdpida que ésta contra el acné inflamatorio. Y una vez
que haya cedido la inflamacién, iniciar el tratamiento
con ISOT.

Es de vital importancia proceder cuidadosamente con
mujeres en edad fértil. En todos estos casos, el tratamiento
debe iniciar siempre después de la tltima menstruacién y
luego de haber obtenido un examen de embarazo negati-
vo. También en todos estos casos, se agregard siempre un
anticonceptivo oral, de preferencia alguno que contenga
antiandrégenos (sobre todo, ciproterona). Semejante pre-
vencién es imprescindible, no obstante la edad, profesién
o naturaleza del trabajo de la paciente —incluso en el caso
de las monjas—, debido al potencial teratégeno de 1SOT
(Figura 1y 2).

Figura 1. Acné inflamatorio severo.
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Figura 2. Después de cuatro meses de tratamiento.
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ISOT se administrard en dosis ponderales completas de
0.5 mg/kg/dia o mas y el esquema persistird, por lo menos,
durante 4 o 5 meses, segin la respuesta terapéutica, pues
los periodos mds cortos o las dosis mds reducidas se corre-
lacionan con fallas terapéuticas y recaidas.

Medicamentos asociados

Por lo anterior, es conveniente realizar una breve revisién de
los farmacos mencionados, a fin de recordar su mecanismo
de accién y sus efectos,tanto beneficiosos como adversos.

Trimetoprima/sulfametoxazol

Las sulfonamidas se cuentan entre las primeras sustancias
usadas en procesos infecciosos, aunque con el adveni-
miento de la penicilina cayeron practicamente en desuso.
A principios de la década de 1970 se introdujo la com-
binacién trimetoprima/sulfametoxazol, que ocasionaba
inhibicién selectiva de enzimas bacterianas utilizadas en
la sintesis de dcidos nucleicos.*® Igual que otros antibi6-
ticos para tratar el acné,este dio actia bloqueando los
factores que promueven la comedogénesis.’

La actividad antimicrobiana estd dirigida contra cocos
aerébicos Gram positivos, entre ellos S. aureus, S. pyogenes
y S. Viridans, y estudios in vitro con P. acnes revelan su efi-
cacia contra esta bacteria.’ Sin embargo, es menos eficaz
contra microorganismos anaerébicos.®

El férmaco es bien absorbido en el tracto gastroin-
testinal y su vida media en pacientes con funcién renal
normal oscila entre 9 y 11 horas. En el campo de la der-
matologia se utiliza como segunda o tercera linea de tra-
tamiento antibi6tico en algunas piodermitis; en casos de
acné vulgaris, puede administrarse a pacientes con resis-
tencia a las tetraciclinas.

Respecto de las interacciones medicamentosas, cabe
recordar que el uso concomitante con warfarina puede
prolongar el tiempo de protrombina y en pacientes trata-
dos con metotrexato, puede modificar el metabolismo del
dcido félico.? Las reacciones adversas mds frecuentes son
gastrointestinales y de hipersensibilidad, principalmente,
exantemas maculopapulares.®” Existen inquietudes en
cuanto a diversos informes sobre sindrome de Stevens-
Johnson, necrélisis epidérmica toxica y otras reacciones
de hipersensibilidad, asf como casos de anemia apldstica,
trombocitopenia y neutropenia, sobre todo en pacientes
con SIDA.™™5

Pese a ello, al menos en nuestra experiencia, trimeto-
prima/sulfametoxazol es muy bien tolerado y no hemos
observado efectos adversos graves. Aun asi, conscientes
de esos reportes, hemos utilizado el fdrmaco en pacien-
tes jovenes y sanos, con acné como tnica patologfa.
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Esteroides

Los esteroides, tanto orales como intralesionales, son uno
de los aportes mas importantes al tratamiento del acné
inflamatorio moderado a severo.' No obstante, evitamos
las formas intramusculares sistémicas de depésito debido
a que esta via es capaz de provocar brotes de acné mo-
nomorfo en pacientes jovenes. La conocida capacidad
antiinflamatoria de los glucocorticoides se debe a su ac-
cién sobre los mediadores inflamatorios y vasculares, que
bloquea la liberacién de enzimas lisosémicas, inhibe la
respuesta de los neutréfilos a las prostaglandinas y dis-
minuye la interaccién celular con el endotelio vascular,
entre otras cosas."

La prednisona se absorbe muy bien por via oral y tie-
ne una biodisponibilidad de 70 a 809%.5 Los corticoides
intralesionales, como triamcinolona, son otra excelente
opcién. En concentraciones bajas de 2.5 mg/ml producen
respuesta en alrededor de 48 a 72 horas,”*7 y a esa con-
centracion, rara vez ocasionan atrofia cutdnea.

Hormonales

Administrada conjuntamente con ISOT, una terapia hor-
monal que combine un antiandrégeno y un progestige-
no (como espironolactona y etinilestradiol) es de gran
utilidad en mujeres. Acetato de ciproterona (2 mg) y eti-
nilestradiol (35 Hg) reducen los niveles de andrégenos
ocasionando la subsecuente disminucién en la produc-
cién de sebo,* y administrados conjuntamente con ISOT
su efecto se potencia. El mecanismo de accién de los fér-
macos hormonales consiste en disminuir la produccién
de hormona luteinizante y la disponibilidad de testos-
terona libre."”” La respuesta a la terapia hormonal, por si
sola, se observa después de 2 a 4 meses de uso ininterrum-
pido." Es raro que se manifiesten efectos colaterales como
cefalea, aumento de peso corporal, melasma, depresién
y congestién mamaria, pero cuando ocurren suelen ser
transitorios, de manera que no es necesario suspender el
tratamiento. En nuestra experiencia, menos de 3 por
ciento de nuestra poblacién tratada ha presentado incre-
mento o demora del sangrado menstrual, y el cuadro me-
jor6 después de un minimo ajuste de la dosis.? El riesgo
de tromboembolismo es muy raro en dosis tan pequefias
y periodos tan cortos.

Conclusion

Los pacientes que sufren de acné inflamatorio son, en ge-
neral, saludables. Sin embargo, como han sido tratados
con antibiéticos durante periodos prolongados, a menu-
do presentan resistencia bacteriana a maltiples antibiéti-
cos. Diversos estudios demuestran que P. acnes y otros es-
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tafilococos coagulasa negativos desarrollan, ripidamente,
resistencia a las tetraciclinas y a la eritromicina.™*

Los autores antes de iniciar la isotretinofna inician con
esquema combinado de medicamentos tépicos y alguna
tetraciclina oral (minociclina o doxiciclina). Antes de ini-
ciar cualquier tratamiento, todos los exdmenes de labora-
torio deben ser normales. En el caso de mujeres en edad
fértil, en todos los casos y sin excepcién, siempre se anade
un anticonceptivo con antiandrégeno (ciproterona). De
no observar mejoria al término de un mes de tratamiento
convencional y confirmado el hecho de que no hay gesta-
cién, se establece la terapia con ISOT.
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