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RESUMEN

Introduccion: El acné es una enfermedad crénica inflamatoria de la unidad pilosebacea, que afecta al 9.4% de la poblacion
mundial adolescente. El factor de crecimiento similar a la insulina tipo 1 (IGF-1) esta implicado en la fisiopatologia del acné,
sobre todo el tipo inflamatorio. Objetivo: Determinar y comparar los niveles de IGF-1 de pacientes con acné inflamatorio leve
y grave. Material y métodos: Se realizd un estudio transversal comparativo de mayo a julio de 2016 en un centro de referencia
para enfermedades de la piel. Se consideraron pacientes de 12 a 25 afios de edad con diagnéstico de acné inflamatorio leve y
grave; se les realizo la medicion sérica de los niveles de IGF-1. Resultados: Se reclutaron 103 pacientes, 50 con diagndstico
de acné inflamatorio leve (52% hombres y 48% mujeres) y 53 con acné grave (52.8% hombres y 47.2% mujeres). El indice de
masa corporal (IMC) se encontré elevado en el grupo de acné grave (p < 0.022). No se encontraron diferencias en los niveles
promedio de IGF-1 entre los grupos de acné leve y grave, 282.26 pU/mL versus 286.62 pU/mL, respectivamente. Conclusio-
nes: Los niveles de IGF-1 en individuos con acné leve y grave, no presentan diferencias estadisticamente significativas con
respecto a la gravedad del acné.
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ABSTRACT

Introduction: Acne is a chronic inflammatory disease of the pilosebaceous unit, which affects 9.4% of the adolescent population
worldwide. Insulin-like growth factor-1 (IGF-1) is implicated in the pathophysiology of acne, especially the inflammatory type.
Objective: To determine and compare IGF-1 levels in patients with mild and severe inflammatory acne. Material and methods: A
comparative cross-sectional study was carried out from May to July at a referral skin center. Patients aged 12 to 25 years with
diagnosis of mild and severe inflammatory acne were recruited and serum IGF-1 was measured in both groups. Results: One
hundred and three patients were recruited, 50 with mild inflammatory acne (52% men and 48% women) and 53 with severe acne
(52.8% men and 47.2% women). Body mass index (BMI) was higher in the group of severe acne (p < 0.022). No differences were
found on average IGF-1 levels among both groups, 282.26 pU/mL versus 286.62 uU/mL, respectively. Conclusions: IGF-1 levels in
individuals with mild and severe acne do not present statistically significant differences directly proportional to the severity of acne.
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INTRODUCCION Se estima que el acné afecta a 9.4% de la poblacion

mundial durante la adolescencia.?® En el Centro Der-

El acné vulgar es una enfermedad inflamatoria de la
unidad pilosebacea, caracterizada clinicamente por la
presencia de comedones, papulas, pustulas y lesiones
de aspecto nodular, diseminadas a cara y tronco.!

*

Centro Dermatoldgico «Dr. Ladislao de la Pascua», Secretaria
de Salud de la Ciudad de México.

Este articulo puede ser consultado en versién completa en: http://
www.medigraphic.com/dermatologicopascua

matoldgico «Dr. Ladislao de la Pascua», el acné es el
primer motivo de consulta y anualmente se atienden
48.84 pacientes con este diagndstico por cada 1,000
consultas otorgadas.*

Uno de los cuatro factores involucrados en la pato-
genia del acné es el incremento en la produccion de
sebo,%® la cual depende de la accién de las siguientes
hormonas: andrégenos, estrégenos, hormona del cre-
cimiento, insulina, factor de crecimiento tipo insulina 1
(IGF-1), hormona corticotrépica, hormona adrenocorti-
cotropa y melanocortina.t°
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La produccién de sebo inicia en la pubertad junto con
la elevacién de los niveles de hormona de crecimiento
e IGF-1."12 Los queratinocitos epidérmicos expresan
receptores para IGF-1 que pertenecen al grupo de re-
ceptores transmembrana, y que albergan una actividad
tirosinquinasa intrinseca.'®'> Mediante esta via, el IGF-1
aumenta la lipogénesis activando las sefiales de trans-
duccidn de las vias metabdlicas P13K/Akt y MAPK/ERK
y regulando la sintesis de acidos grasos.'®®

En adultos con acné persistente se ha encontrado
que los niveles séricos de IGF-1, dehidroepiandrostero-
na sulfatada y dihidrotestosterona estan asociados a la
cuenta de lesiones de acné y al grado de seborrea.''°
En el sindrome de Laron o déficit congénito de IGF-1 los
pacientes tratados con IGF-1 recombinante desarrollan
acné, mientras que aquéllos que no reciben tratamiento
sustitutivo no lo desarrollan.' Un estudio realizado en 49
pacientes con acné y 42 controles sanos no demostré
diferencias en los niveles séricos de insulina, glucosa,
IGF-1 y leptina entre ambos grupos.®* Sin embargo,
otro estudio realizado en 50 pacientes con acné y 36
controles sanos encontrd niveles mas altos de IGF-1
en los pacientes con acné grave.?!

Ante la evidencia contradictoria sobre los niveles de
IGF-1y su relacion con la gravedad del acné aunado a
la falta de estudios en poblacion mexicana, el objetivo
de este estudio fue determinar si existe diferencia entre
los niveles de IGF-1 entre pacientes con acné leve y
grave en nuestra poblacion.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio transversal comparativo en el
Centro Dermatolégico «Dr. Ladislao de la Pascua»
de la Secretaria de Salud de la Ciudad de México
de mayo a julio del 2016, el cual fue aprobado por el
Comité de Etica en Investigacién. Todos los partici-
pantes del estudio, y en el caso de menores de edad
sus padres o tutores, firmaron la carta de consenti-
miento informado.

Se reclutaron hombres y mujeres de 12 a 25 afos
de edad con diagnéstico clinico de acné inflamatorio
leve y grave. El acné se clasific6 como leve cuando
presentaran menos de 20 lesiones inflamatorias; y
grave cuando éstas fueron mas de 50. Se excluyeron
pacientes con las siguientes enfermedades: hiperplasia
suprarrenal congénita, sindrome de ovario poliquisticoy
sindrome de Cushing, enfermedades autoinmunes; asi
como aquéllos que se encontraban bajo tratamiento con
los siguientes farmacos: glucocorticoides, litio, testos-
terona, fenitoina e isoniazida. También se excluyeron

los pacientes que consumian suplementos alimenticios
a base de proteinas y vitaminas.

A todos los pacientes se les realizé una historia
clinica completa en la cual se documenté el peso y
talla. Un dermatdlogo realizé el conteo de las lesiones
inflamatorias y clasificé la gravedad del acné. Posterior-
mente, se les solicitd a los pacientes que contestaran el
cuestionario DLQI (Dermatology Quality of Life Index)
para evaluar su calidad de vida; con la version validada
al espafnol de México que puede consultarse en: http:/
sites.cardiff.ac.uk/dermatology/quality-of-life/dermato-
logy-quality-of-life-index-dlqi/dlqi-different-language-
versions/. La determinacion de los niveles de IGF-1 se
realizdé con un equipo Inmulite 1000 de Siemens por
electroquimioluminiscencia en un laboratorio certificado
a partir de una muestra de sangre previo ayuno de 12
horas. Se tomaron como referencia para los niveles
normales de IGF-1, los parametros estandarizados de
acuerdo a la poblacién mexicana, documentados por
el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion
«Salvador Zubiran».?

El tamafio de la muestra se calculd con la férmula
para comparar medias, con una potencia de 80%, alfa
de 0.05 y un intervalo de confianza de 95%, con base
en la desviacién estdndar de los niveles de IGF-1 del es-
tudio de Cerman.?! El reclutamiento se realizé mediante
un muestreo no probabilistico de casos consecutivos.

Los datos se analizaron con el programa SPSS v.
19. Se realizé estadistica descriptiva de las variables
de estudio con media y desviacion estandar en caso de
variables cuantitativas y proporciones para las variables
cualitativas. La comparacion de las variables cualitativas
entre ambos grupos se realizd mediante 2, y de los
niveles de IGF-1 y el resto de las variables cuantita-
tivas con t de Student para muestras independientes.
Se considerd que una diferencia era estadisticamente
significativa cuando el valor de p era menor de 0.05.

RESULTADOS

Se estudiaron 103 pacientes, de los cuales 50 formaban
parte del grupo de acné inflamatorio leve, 26 (52%)
hombres y 24 (48%) mujeres. El total de pacientes
con acné grave fue de 53, 28 (52.8%) hombres y 25
(47.2%) mujeres. Ambos grupos fueron similares en la
razon mujer:hombre (Chi cuadrada (y?) = 0.0071, p =
0.933). La edad minima fue de 12 anos para el grupo
de acné leve y 13 afos para el grupo de acné severo,
siendo la edad méxima para ambos grupos 25 afos.
La distribucion de los pacientes por grupo de edad se
muestra en el cuadro I.
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En relacion a los segmentos corporales afectados,
43.4% de los pacientes con acné grave presentaba
lesiones en térax anterior comparado con 4% del grupo
de acné leve (p = 0.0001). Los datos fueron similares
en torax posterior, 62.4% versus 8% en los grupos de
acné gravey leve, respectivamente (p = 0.0001). De los
103 pacientes, so6lo 17.3% tenia el habito de fumar. El
indice de masa corporal promedio en el grupo de acné
leve fue de 22.24 kg/m? (DE = 3.17 kg/m?) y de 23.81
kg/m? (DE = 3.64 kg/m?) en el grupo de acné grave (p =
0.022). Dichos valores fueron diferentes; sin embargo,
dentro de parametros normales.

El nivel promedio de IGF-1 mas bajo fue de 177.20
ng/mL (DE = 56.469 ng/mL) en el grupo de 25 afos
de edad con acné leve, mientras que el mayor fue de
393.67 ng/mL (DE = 62.314 ng/mL) en el grupo de 12
a 15 afios de edad con acné grave. Con respecto a los
niveles séricos de IGF-1 y su relacion con la gravedad
del acné, no se encontrd diferencia estadisticamente
significativa entre los cuatro grupos de edad evaluados.
El promedio de los valores de IGF-1 por grupo de edad
se muestra en el cuadro |l

De todos los individuos evaluados, unicamente pre-
sentaron alteracion en la determinacion de IGF-1 una
mujer de 22 afos y un hombre de 25 anos, presentando

CUADRO I. DISTRIBUCION POR EDAD Y SEXO
DE LOS GRUPOS DE ACNE LEVE Y GRAVE.

Edad Hombres Mujeres
(afios) n=>54 n =49
Leve Grave Leve Grave
12-15 8 4 0 2
16-20 16 19 15 13
21-24 0 3 6 5
25 2 2 3 5
Totales 26 28 24 25

CUADRO II. NIVELES SERICOS DE IGF-1
POR GRUPO DE EDAD.

Edad n=>50 n=>53
(afos) Leve Grave p
Promedio (DE) Promedio (DE)
12-15 348.25(84.512) 393.67 (62.314) 0.241
16-20 324.42 (86.034) 282.31(81.459) 0.05
21-24 279.17 (88.307) 231.38 (64.701) 0.264
25 177.20 (56.469) 239.14 (70.041) 0.134

un nivel superior a los niveles de referencia para nuestra
poblacion.

Con respecto al DLQI, el promedio del grupo de acné
leve fue de 3.26 puntos (DE = 3.72 puntos) y de 3.51
puntos (DE = 3.955 puntos) en el grupo de acné grave
(p = 0.743), sin diferencias significativas entre ellos. La
calificacion del DLQI nos refleja que el acné en nuestra
muestra de pacientes tuvo un impacto similar tanto en
el grupo de acné grave como en el grupo de acné leve.

DISCUSION

En los resultados obtenidos, los niveles de IGF-1 no
muestran diferencia estadisticamente significativa al
comparar las determinaciones séricas entre pacientes
con acné inflamatorio leve y grave; tampoco se obser-
varon diferencias al compararlos con su valor normal,
ya estandarizado para nuestra poblacion mexicana.

Estos resultados contrastan con lo previamente repor-
tado por Cerman en Turquia, en donde aparentemente
existe una ligera elevacion de los niveles de IGF-1 en
pacientes con acné grave comparado con aquéllos que
presentaban acné leve.?' Cerman reportd un valor pro-
medio de IGF-1 de 327.04 + 102.6 ng/mL en acné grave,
mientras que en nuestra muestra se obtuvo un valor
promedio de 271.41 + 108.63 ng/mL.2' Y a la inversa que
en el estudio de Cerman, nuestros pacientes con acné
leve tuvieron un promedio de IGF-1 mayor, de 326.92 +
105.8 ng/mL comparado con 279.5 + 126.2 ng/mL.?' De
hecho, el valor promedio de IGF-1 de nuestros pacientes
con acné leve es similar al reportado por Kaymak, de
328.08 + 139.97 ng/mL en adolescentes con acné.?° En
este estudio se reportd que los individuos en el grupo
control presentaron niveles més altos de IGF-1 que los
pacientes con acné, con un promedio de 397.27 + 121.03
ng/mL. Sin embargo, Kaymay no analizé los resultados
del IGF-1 por gravedad del acné.?

Es necesario enfatizar que no es adecuado comparar
los promedios de los valores de IGF-1 sin categorizar
por rango de edad, ya que los valores normales son
diferentes entre los pacientes de 16 a 20 anos y de 21
a 24 anos de edad, que fueron los promedios de edad
que presentaban los pacientes que reclutaron Cerman
y Kaymak, estudios en los cuales no se reporto la dis-
tribucion por edad de los pacientes reclutados, para
tener una referencia de niveles normales esperados de
acuerdo a la edad y a la poblacion.

Una de las variables de confusién que se controld
en nuestro estudio fue el peso, ya que se excluyeron
los pacientes con acné e IMC mayor a 25, en rangos
de sobrepeso u obesidad, debido a que esto nos refleja



¢ Rev Cent Dermatol Pascua e Vol. 26, Nim. 1 « Ene-Abr 2017

8 Ramirez-Mares AL y cols. Niveles de IGF-1 en pacientes con acné inflamatorio

una alteracion metabdlica que no nos hubiera permitido
evaluar si los niveles de IGF-1 se asociaban al acné.

Al comparar las caracteristicas demograficas y clini-
cas de los pacientes con acné inflamatorio leve y grave
se encontrd que existian dos diferencias importantes: la
topografia afectada y el indice de masa corporal. Los pa-
cientes con acné inflamatorio grave presentaron mayor
extension de la superficie corporal afectada en tronco a
diferencia de los pacientes con acné leve, en quienes
se manifiesta, en la mayor parte de los casos, solo a
nivel facial. Esta ultima diferencia era esperada por la
conformacion de los grupos. Y aunque estadisticamente
se obtuvieron diferencias en el IMC, ambos grupos pre-
sentaron un peso acorde a su talla, ningun paciente fue
clasificado con obesidad. Esta ultima diferencia podria
estar relacionada con sus héabitos alimenticios.

En nuestro estudio se tomé en cuenta la variable de
tabaquismo, dando como resultado que 3 (6%) de los
pacientes con acné leve y 6 (11.3%) de los pacientes
con acné grave refirieron el antecedente. Aunque no
se presenta diferencia estadisticamente significativa,
si llama la atencién que la cantidad de pacientes con
acné grave que fuman es el doble de la cantidad de
pacientes con acné leve que fuman. Estudios previos
sobre el tema no han investigado este antecedente, sin
embargo, el tabaquismo actua como factor de riesgo
para la mayoria de las enfermedades inflamatorias.

Al evaluar la calidad de vida en pacientes con acné
leve y grave de nuestra muestra, llegamos a la conclu-
sion de que esta evaluacion depende de la perspectiva
del paciente, ya que seria esperado que la calidad de
vida de pacientes con acné grave estuviera afectada
en mayor proporcion que en los pacientes con acné
leve; sin embargo, el promedio del puntaje de DLQI en
pacientes con acné leve fue de 3.26 + 3.72, y de acné
grave 3.51 £ 3.95, practicamente iguales.

Dentro de las limitaciones de este estudio podemos
sefalar que no se reclutaron pacientes con acné mo-
derado, con la finalidad de contar con grupos extremos
en relacion a la gravedad del acné y a que el gradiente
biolégico de comportamiento nos indica que la diferencia
seria mayor entre estos dos grupos. De lo anterior deriva
gue no contemos con datos sobre los niveles de IGF-1
en pacientes con acné clasificado como moderado. Y
aunque no tuvimos un grupo control, sin acné, contamos
con los datos sobre poblacién general de otra institucion
nacional. Estudios a futuro deberian considerar la me-
dicién a nivel tisular de receptores para IGF-1 que no
se realizo en el nuestro, con la finalidad de observar si
realmente existe una diferencia en los niveles séricos
y los tisulares.

En resumen, con este estudio se demostré que los
niveles séricos de IGF-1 en individuos con acné leve y
grave, se encuentran dentro de parametros normales y
no presentan diferencias estadisticamente significativas
que sean directamente proporcionales a la gravedad del
acné. Estos resultados sugieren que los niveles séricos
de IGF-1 no estan directamente relacionados con su
actividad metabdlica a nivel tisular, debido a que dicha
actividad depende de las concentraciones de IGF-1
a nivel tisular, la cantidad de receptores de superficie
expresados en los sebocitos y la expresion genética de
las diversas vias de sefalizacion lipogénicas inducidas
por IGF-1 ya previamente comentadas.® '3

Finalmente, aunque el IGF-1 no puede ser visto
como un factor de riesgo unico en la fisiopatologia del
acné, es de suma importancia conocer los factores que
regulan la produccion de sebo para identificar nuevos
blancos terapéuticos que inhiban de forma selectiva las
vias lipogénicas mediadas por IGF-1.2
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