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Resumen

El eczema de manos (ECM) es la dermatosis mas frecuente de las manos,y se trata de un importante problema médico, socio-personal y laboral para
los pacientes afectos. Existen numerosos tratamientos para el ECM pero con una eficacia muy limitada. El farmaco de primera eleccién para el ECM
son los corticoides topicos de potencia moderada y alta . Un porcentaje relevante de estos pacientes no respondenal tratamiento corticoideo tépico, o
responden sélo parcialmente. La alitretinoina oral ha demostrado ser efectiva y segura en el tratamiento del eczema crénico de manos refractario a
corticoides tépicos potentes, y ha sido aprobada especificamente para este uso. En este articulo describimos el caso de una paciente diagnosticada de
ECM grave, resistente a todos los tratamientos previos (topicos y sistémicos) y que fue tratada con éxito mediante alitretinoina oral a dosis de 30
mag/dia, con muy buena tolerancia al farmaco.

(A Agusti-Mejias, JL Sanchez Carazo, F Messeguer Badia, V Alegre de Miguel. Alitretinoina oral: tratamiento especifico del eczema cronico de manos grave refractario a corticoi-
des. Med Cutan Iber Lat Am 2011;39(4):197-201)
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Summary

Eczema of the hands (EOH) is the most prevalent hand dermatosis and represents an important healthcare, social and personal, and occupational con-
cern for affected individuals. There exist numerous therapies for EOH although with a very limited efficacy. The first line drugs for EOH are moderate to
high potency topical corticosteroids. A considerable percentage of these patients do not respond to topical corticosteroid therapy, or just partially. Oral
Alitretinoin has been shown to be effective and safe for the treatment of chronic hand eczema refractory to potent topical corticosteroids, and it has
been specificalfy approved for this use. In this article we describe the case of a female patient diagnosed with severe EOH grave, resistant to all previous
therapies (topical and systemic) and who was successfully treated with oral Alitretinoin at 30 mg/day, with very good tolerance to the drug.

Key words: Chronic hand eczcema, refractory hand eczema, oral alitretinoin.

Las manos son una localizacién comun para las dermatosis
debido a su la exposicion crénica a alergenos e irritantes.
El eczema de manos (ECM) es la dermatosis mas frecuente
de las manos,y un importante problema médico y laboral
ya que es la localizacion mas frecuente de las dermatosis
profesionales: en éstas, las manos se afectan hasta en el

80% de casos. Existen numerosos tratamientos para el
ECM pero con una eficacia muy limitada. La alitretinoina
oral ha demostrado ser efectiva y segura en el tratamiento
del eczema crénico de manos refractario a corticoides topi-
cos potentes, y ha sido aprobada especificamente para
este uso.
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Figura 1. Placas xerdticas hiperqueratdsicas mal delimitadas
distribuidas de forma simétrica en ambas palmas y cara lateral
de los dedos, caracteristicas de/ eczema cronico de manos.

Caso clinico

Mujer de 44 afios sin antecedentes médicos de interés, cos-
turera de profesion, que presentaba una hiperqueratosis mal
delimitada e intensa xerosis cutanea, bilateral y simétrica, de
palmas y cara lateral de los dedos, de 3 afios de evolucién,
que fue diagnosticada de eczema crénico hiperqueratésico
de manos (Figura 1). Las pruebas epicutaneas fueron negati-
vas y se descarto origen infeccioso del cuadro. Tras trata-
miento con emolientes, medidas evitativas de factores agra-
vantes y microtraumatismos, uso de guantes de algodon,
numerosos ciclos con corticoides topicos de alta potencia y
corticoesteroides orales, la paciente no experimentd ninguna
mejoria. El tratamiento con PUVA tépico tampoco produjo
mejoria. En este momento, la paciente nos refirié que el ecze-
ma de manos le producia una interferencia muy importante
en su calidad de vida, por lo se decidi6 iniciar tratamiento con
alitretinoina oral como uso compasivo, a dosis de 30 mg/ dia.
Una semana después de iniciar el tratamiento, la paciente
experimentd una gran mejoria clinica. A las 4 semanas, se
observod una curacion clinica completa, y el tratamiento se
mantuvo 12 semanas. Como Unico efecto adverso, la pacien-
te refirié la aparicion de cefaleas pasajeras (7-10 episodios)
que no precisaron ni intervencion farmacolégica ni suspen-
sion de la medicacion, ni disminucion de la dosis de alitreti-
noina de 30 a 10 mg/dia. En la actualidad, se mantiene la
mejoria clinica completa 5 meses tras suspender la medica-
cion (Figura 2).

Comentario
El eczema de manos tiene una incidencia creciente en los
paises industrializados y una prevalencia de alrededor del
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Figura 2. Curacion completa del eczema palmar 4 semanas
después de iniciar tratamiento con alitretinoina oral, que se
mantuvo un total de 12 semanas.

10% (7-14%) de la poblacién general[1], de entre la cual el
5-7% supone un eczema de manos crénico, y un 2-4% un
ECM resistentes al tratamiento con corticoides tépicos[2].

Su etiologia es multifactorial, y usualmente los factores
causales actian de un modo aditivo como co-factores: influ-
yen tanto factores externos (exposicion a irritantes o alérge-
nos), como factores endégenos (dermatitis atopica, psoria-
sis), exacerbados por el contacto con el agua, frio, sequedad
y friccién. Estas circunstancias dificultan la identificacion y
eliminacion de los factores influyentes en el desarrollo del
ECM[2].

El ECM puede presentar presentarse en cualquiera de
sus dos formas clinicas: hiperqueratésico palmar, vesiculoso
(pémfolix) y la pulpitis crénica. Clinicamente el ECM se
manifiesta como una placa hiperqueratésica mal delimitada
alternadas con &reas de intensa xerosis cutanea, en palmay
cara lateral de los dedos, asi como pulpejos, normalmente
bilateral y simétrica, que puede presentar eritema, edema,
formacién de vesiculas o ampollas, fisuras, prurito e, inclu-
so, dolor[3]. El pémfolix o eczema dishidrético es una forma
ECM en el que predomina la formacién de vesiculas, en
manos y pies, y que probablemente se debe a una alteracion
en la sudoracién. En la pulpitis seca el eczema afecta sélo a
las zonas acrales de los dedos, sin afectar al resto de la
palma, y suele cursar con hiperqueratosis y fisuras dolorosas
muy incapacitantes. El manejo del ECM es complejo, y nece-
sita de medidas diagnésticas, terapéuticas y preventivas
actualmente no muy bien protocolizadas. Ante un ECM
grave, resistente a corticoides potentes, se debe descartar la
posibilidad de una dermatitis de contacto alérgica. Para ello,
debemos realizar prueba epicutédneas estandar y especifi-
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Tabla 1. Opciones terapéuticas del eczema cronico de manos

Medidas generales Tratamientos topicos

Fotoquimioterapia Tratamientos sistémicos

Educacion sobre la

- Cremas barrera
cronicidad del trastorno

Cambios en estilo de vida,
evitacion de trabajos en humedad
e irritacion mecanica

Corticoides topicos

Evitacion y sustitucion de
alérgenos e irritantes
Sustitutos del jabén

Otros: bexaroteno gel,

Proteccién (guantes de algodén) toxina botulinica,

iontoféresis, radioterapia

Apoyo psicolégico

Inhibidores de la calcineurina

UVB-banda estrecha Corticoides sistémicos

Azatioprina Micofenolato-

LN opiee mofetilo Ciclosporina

PUVA sistémico Acitretino

Alitretinoina

Otros: IFN-gamma,
inmunoglobulinas intravenosas,
infliximab, hierbas chinas

cas, prick-test (prueba de alergia inmediata IgE-mediada) y
una determinacion de IgE total. Para etiquetar un eczema de
manos como ECM endbégeno, debemos descartar otras der-
matosis: dermatitis de contacto alérgica, psoriasis/pustulosis
palmo-plantar, tineamanuum, liquen plano, granuloma anu-
lary escabiosis, entre otras[3].

Una minoria de los pacientes con ECM, normalmente
aquellos con las formas clinicas mas leves, se controlan
mediante emolientes, corticoides tdpicos y evitando en lo posi-
ble el contacto con irritantes. No obstante, el ECM grave suele
ser muy persistente y refractario a los tratamientos habituales.
La respuesta a los corticoides tépicos suele proporcionar
resultados insatisfactorios y, en un porcentaje relevante de
casos, este eczema se cronifica. Esta situacién produce una
alteracion del aspecto de las manos y una pérdida de funcio-
nalidad que puede conllevar una discapacidad socio-personal
de estos pacientes, con ansiedad, fobia social[4], y en definiti-
va, disminucion de la calidad de vida. Existen varios estudios
en los que se valora la influencia del ECM en la calidad de
vida mediante el indice de Calidad de Vida en Dermatologia
(Dermatology Life Quality Index —DLQI-), y en ellos se
observa que la disminucién en la calidad de vida de los
pacientes con ECM es equivalente a la que presenta un
paciente con un psoriasis grave[5]. Hay que destacar que el
ECM se trata de una importante causa de baja laboral y des-
empleo con cuantiosas repercusiones econémicas[6].

Existen numerosos tratamientos para el ECM pero con
una eficacia muy limitada. En la actualidad no existen guias
terapéuticas para el manejo especifico del eczema crénico
de manos (Tabla 1). La mayoria de recomendaciones y algor-
timos terapéuticos para manejo del ECM se basan en datos
obtenidos a partir de la experiencia y la practica clinica diaria

mas que en evidencias cientificas consistentes obtenidas a
partir de ensayos clinicos controlados[7]. El tratamiento del
ECM se basa, en primer lugar, en medidas evitadoras de
alergenos o irritantes identificados, emolientes, cremas
barreras, uso de guantes de algodén y corticoides topicos de
potencia moderada o alta. Una de las particularidades del
tratamiento de este eczema de manos es que, al tratarse de
una dermatosis crénica, los tratamientos suelen ser prolon-
gados en el tiempo. El tratamiento a largo plazo con corticoi-
des conduce a una atrofia cutédnea, incluso existen eviden-
cias de que pueden interferir negativamente en la sintesis de
los lipidos que constituyen el estrato corneo y, de este modo,
alteran la integridad de la barrera cutanea. En los ultimos
aflos, existe una tendencia a combinar los corticoides topi-
cos con los inhibidores de la calcineurina (pimecrolimus y
tacrolimus) para reducir los efectos adversos de los prime-
ros, aunque también este grupo farmacolégico presenta
efectos secundarios: enrojecimiento e irritacion local, ade-
més de desconocer los efectos adversos potenciales a muy
largo plazo. Si se descarta la existencia de un contacto aso-
ciado, los pacientes con ECM refractarios a estos tratamien-
tos topicos, podrian beneficiarse de un tratamiento sistémi-
co. Para muchos autores, la fototerapia con UVB, PUVA
tépico o PUVA sistémico seria el primer escalén para un
ECM grave refractario a corticoides, en su forma hiperquera-
tésica y vesiculosa: aunque la eficacia de la fototerapia es
limitada, es una opcién segura. Otras alternativas serian la
ciclosporina, azatioprina, acitretino (este Ultimo, sélo en el
caso de un ECM hiperqueratésico). Si se desea una resolu-
cion rapida de las lesiones, las opciones a plantearse serian
los corticoides orales, ciclosporina o azatioprina. No obstan-
te, la toxicidad inherente a estos tratamientos desaconseja
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su uso prolongado en el tiempo, y ninguno de ellos ha podi-
do demostrar su eficaciani esta aprobado para el ECM grave.
Estarian Unicamente destinado a los casos mas graves. Ade-
mas, al suspender estos tratamientos suele aparecer un
empeoramiento brusco y severo del ECM[3].

En los Ultimos afios, la alitretinoina oral (9-cis &cido reti-
noico) ha sido aprobada en Europa y Estados Unidos especi-
ficamente para el tratamiento del ECM grave. El efecto biolo-
gico de la alitretinoina esta mediado, al igual que en el resto
de retinoides, por el receptor A del 4cido retinoico y/o el
receptor X del &cido retinoico (RXR). Comparado con otros
retinoides, la alitretinoina oral ha mostrado in vitro un efecto
antiinflamatorio[8]. En un reciente estudio se demostré la
alitretinoina oral no producia cambios en la sintesis de las
ceramidas constituyentes del estrato cérneo, y de este modo
no alteraba la barrera cutédneay esto producia menor tasa de
alteraciones cutaneas (fragilidad y xerosis mucosa y cuta-
nea, queilitis, cicatrizacion anémala),que el resto de retinoi-
des, incluida la alitretinoina topical9].

Existen ensayos clinicos controlados[10, 111y no contro-
lados[12] que demuestran que la alitretinoina oral induce
una respuesta clinicamente significativa en un alto porcenta-
je de pacientes con eczema crénico de manos grave refrac-
tarios a corticoides tépicos potentes. La respuesta a la alitre-
tinoina oral es dosis-dependiente. Asi, en el grupo de
pacientes tratados con la maxima dosis diaria (30 mg) las
cifras de curacién completa o casi completa del ECM (defini-
da como la reduccion media de los sintomas y signos del
ECM en mas de un 75%), determinadas mediante la valora-
cion global del médico (PGA), fueron de mas del 48%. Estas
cifras se alcanzaron muy rapidamente en el grupo que reci-
bi6 30 mg/dia respecto a los grupos tratados con una dosis
de 10 mg/diay el grupo placebo. Las tasas de curacién com-
pleta o casi completa fueron superiores en el ECM hiperque-
ratésico que en la forma vesiculosa o de pulpitis aislada. Se
recomienda administrar el tratamiento durante 12 semanas:
en caso de que exista una respuesta completa o casi com-
pleta, el tratamiento puede suspenderse a las 12 semanas;
si no existe una respuesta completa o casi completa, el trata-
miento puede mantenerse hasta las 24 semanas. El tiempo
medio de recidiva en el grupo de respondedores, definida
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Conclusiones

Podemos concluir que, hasta el momento, los pacientes con
eczema cronico de manos refractario a corticoides carecian
de una alternativa real adecuada para un tratamiento prolon-
gado de su enfermedad. En la actualidad, podemos conside-
rar la alitretinoina oral como la alternativa terapéutica en
estos pacientes de dificil manejo: un farmaco no inmunosu-
presor, seguro y bien tolerado, con un manejo sencillo y
conocido para el dermatologo al tratarse de un retinoide, y
gue a desde un punto de vista econémico, a largo plazo, ha
demostrado ser la alternativa méas coste-efectiva y que mas
contribuye a mejorar la calidad de vida de estos pacientes.
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