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RESUMEN

ANALISIS DE LA RESPUESTA AL TRATAMIENTO EN ASOCIACION CON EL
FENOTIPO DE LOS PACIENTES CON HIDRADENITIS SUPURATIVA
Introduccion: La Hidradenitis Supurativa (HS), es una enfermedad inflamatoria
cronica de la unidad pilosebacea; afecta principalmente los grandes pliegues. Se
presenta predominantemente durante la segunda y tercera década de la vida con
una media de inicio de 22 afios, afectando principalmente a mujeres con una

relacién mujer-hombre 3,3-1. 2

Objetivo: Analizar la respuesta al tratamiento en pacientes con Hidradenitis
Supurativa en asociacion con el fenotipo.

Material y Métodos: Se realiz6 un estudio de tipo Observacional, Analitico,
Retrospectivo y Transversal en el Centro Médico Nacional “La Raza”, en un periodo
de evaluacion del 01-Enero-2013 al 31-Diciembre-2020. Mediante una revision
sistematica de expedientes clinicos de pacientes con Hidradenitis Supurativa, se
buscé comparar la respuesta al tratamiento con diferentes farmacos respecto al
fenotipo, considerando como respuesta al tratamiento menos de 3 cambios al
tratamiento sistémico en un afio de evaluacion, con la finalidad de evitar
complicaciones y progreso de lesiones. Se identificaron los factores de riesgo
asociados a la evolucion y complicacion de la enfermedad. Para el analisis de datos,
se determinaran frecuencias, proporciones. Se realizara X? para variables
categoricas.

Resultados: En cuanto al uso de antibidticos como tratamiento, la clindamicina tuvo
una frecuencia de 26 pacientes (70.3%), la doxiciclina 23 pacientes (62.2%), 17
pacientes (45.9%) uso de tetraciclina.

Conclusiones: El uso de tetraciclina fue un factor para la mejora de la respuesta al
tratamiento de hidradenitis supurativa.

Palabras Clave: Hidradenitis Supurativa, Fenotipo, Respuesta al tratamiento.



ABSTRACT
TREATMENT RESPONSE ANALYSIS IN ASSOCIATION WITH PHENOTYPE IN
PATIENTS WITH HIDRADENITIS SUPPURATIVA

Introduction: Hidradenitis Suppurativa(HS), is a chronic inflammatory disease
involving the pilosebaceous unit in which it mainly affects the large folds. It occurs
predominantly during the second and third decade of life with a mean onset of 22

years, mainly affecting women with a woman-to-man relationship 3,3-1. 2

Objective: To analyze the response to treatment in patients with Hidradenitis

Suppurativa in association with the phenotype.

Material and Methods: An Observational, Analytical, Retrospective and Cross-
Sectional study was carried out at the National Medical Center "La Raza", in an
evaluation period from January 1, 2013 to December 31, 2020. Through a systematic
review of clinical records of patients with Hidradenitis Suppurativa, we sought to
compare the response to treatment with different drugs with respect to the phenotype
present, considering as a response to satisfactory treatment with less than 3
changes to systemic treatment in one year of evaluation, in order to avoid
complications and progress of lesions. The risk factors most associated with the
evolution and complication of the disease were identified. For data analysis,
frequencies, proportions will be determined. X2 will be performed for categorical

variables.

Results: Regarding the use of antibiotics as treatment, clindamycin had a frequency
of 26 patients (70.3%), doxycycline 23 patients (62.2%), 17 patients (45.9%) with
use of tetracycline

Conclusions: The use of tetracycline was a factor for the improvement of the

response to the treatment of hidradenitis suppurativa.

Keywords: Hidradenitis Suppurativa, Phenotype, Response to treatment.



Antecedentes cientificos

La Hidradenitis Supurativa (HS) también conocida como Acné inversa o enfermedad
de Verneuil, es una enfermedad crdnica cutanea con inflamacién de la unidad
pilosebacea en la cual, se presenta recurrencia dolorosa principalmente en grandes
pliegues (region inguinal, anogenital y axilar). Se presenta predominantemente
durante la segunda y tercera década de la vida con una media de inicio de 22 afios,
afectando principalmente a mujeres con una relacion mujer-hombre 3,3-1, aunque
existen casos reportados en etapas mas tempranas (pubertad e infancia) de forma
mas esporadica. '

La prevalencia estimada de la HS varia del 1 al 4% en la poblacién mundial. Estudios
realizados en las ultimas 2 décadas (Revuz et al, Cosmatos et al, Shlyankevich et
al) describen una prevalencia en poblacion francesa y norteamericana de entre 0.08
a 0.97% implicando que la diferencia de la prevalencia puede deberse a factores
genéticos y ambientales, asi como variaciones étnicas.’

La predisposicion genética sumado factores externos o estilos de vida estan
relacionados al desarrollo y agravante de la HS. Los factores de riesgo asociados
mas comunes se encuentran factores exdégenos desencadenantes o agravantes:

e Tabaquismo: entre 70-80% de pacientes con HS son fumadores y alrededor
del 10% lo han sido en algun punto de su vida. Estimula la hiperplasia epitelial
infundibular, liberaciéon IL-1, IL-8, IL-10 y TNF-a, disminucion -2 defensina
humana. Relacionado con severidad de HS y fracaso terapeutico.?

e Obesidad: Contribuye a un estado de inflamacion cronica, maceracion e
irritacion. 2

e Factores endocrinoldgicos: por estimulacion de receptores androgénicos,
brotes premenstruales y mejoria tras la menopausia.’

e Genéticos: patrén de herencia autosdmico dominante en locus 1p21.1-
1925.3. El 38% de pacientes con HS tienen historia familiar y el 27% reporta
por lo menos 1 familiar de primer grado con HS. 3

La patogénesis de la HS es la oclusion de la unidad pilosebacea, precedida de una
hiperqueratosis que conlleva a la dilatacién del foliculo y a la ruptura de éste con

extrusion de su contenido altamente inmunogénico a la dermis. (Fig. 1). Las



proteinas que pertenecen a la via de sefializacién Nothc (y-secretasa), se encargan
de la regulacion autoinmune mediada por células T y macrofagos. La alteracidon de
esta via desencadena inflamacion secundaria linfohistica perifolicular producida por
la queratina y bacterias de la dermis a través de patrones moleculares asociados a
dafio (DAMPs).4

Las citocinas IL-12 e IL-23 son mediadoras de destruccion tisular, que se expresan
en grandes cantidades por macrofagos presentes en dermis papilar y reticular.
Perturbaciones en la sefalizacion de la via Notch disminuyen la produccion de IL-
22 que es esencial para la produccion de proteinas antimicrobianas (AMPs)
responsables de la respuesta antimicrobiana de células T en epidermis. Esta
inflamacion descontrolada y la disminucién de (-2 defensina humana perpetuan el
ciclo. ®

Recientes estudios han demostrado que existe una correlacion entre niveles de IL-
18 y la intensidad sintomatica, ya que se ha visto un incremento hasta 31 veces en
los niveles de IL-1B en lesiones de HS. Los antagonistas selectivos del receptor de
IL-1 (Anakinra) han demostrado utilidad en este padecimiento reduciendo la
sintomatologia. Del mismo modo existe aumento de ARNm del TNF-a en lesiones.
Los pacientes presentan buena respuesta la terapia bioldgica anti-TNF (Infliximab y
Adalimumab).®
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Figura 1.- Patogénesis inicial de la hidradenitis supurativa.®
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Manifestaciones clinicas

Las lesiones tipicas suelen presentarse en etapas tempranas como nodulos
eritematosos o comedones dolorosos y profundos.® La localizacion mas comdn
(tipica) es axila, ingle, gluteo, area perineal, mamas (area infra mamaria). De forma
atipica puede presentarse en nuca, espalda, pabellones auriculares y abdomen. Las
lesiones pueden presentarse tanto de forma aislada o como multiples lesiones
afectando a una o mas zonas. Se genera una media de 2 ndédulos por mes cuya

recurrencia suele presentarse en la misma localizacion.”

La variacion de localizacion esta relacionada al sexo, en mujeres las localizaciones
mas comunes son la zona axilar y la zona infra mamaria. En hombres es mas comun
encontrar lesiones en zona glutea y area perineal, asi como lesiones con mayor
severidad inclusive pudiendo desarrollar carcinomas epidermoides sobre las
lesiones de larga evolucibn que a pesar de no ser carcinoma agresivo
histopatolégicamente hablando los pacientes tienen una sobrevida a los 5 afos muy
baja (menor 61%). Se ha asociado un aumento de la severidad con un IMC >30.7

Las principales caracteristicas histopatolégicas de una lesién en etapa temprana
son la hiperqueratosis infundibular, hiperplasia del epitelio folicular, la presencia de
infiltrado subepidérmico de células inflamatorias. La hiperplasia del epitelio folicular
da lugar a la génesis de los trayectos sinusales. En cuanto al hallazgo propio de las
lesiones mas evolucionadas podemos encontrar fistulas con epitelio escamosos

estratificado rodeadas de inflamacién y fibrosis.®

Presentacion clinica

En 2013 en una cohorte de 618 pacientes se identificaron 3 fenotipos en cuanto a
la presentacion clinica de la HS, que, a pesar de no haber estado validada en cuanto
relacion con factores de riesgo y resultados a tratamiento, ayuda a la eleccién de

tratamientos.®



Tabla 3.-Subgrupos propuestos por Canoui-Poitrine®

Tipo Porcentaje Localizacion Lesion
Axilar-mamario 48% Axila, mama Cicatrices
(LC1) hipertroficas
Folicular 26% Axila, mama, | Quistes
(LC2) pabelldn auricular, | epidérmicos,

pecho, espalda,  comedones, acné

piernas severo
Gluteo 26% Gluteos Papulas
(LC3) foliculares y
foliculitis

No se recomienda la biopsia como prueba rutinaria diagndstica a menos que se
sospeche lesiones malignas.® Por lo cual el diagndstico definitivo de HS son 3
criterios clinicos que deben estar presentes:'°
1. Lesiones tipicas (de forma aguda o cronica).
2. Topografia tipica: en una o mas de las regiones tipicas (axila, ingle, region
perianal, gluteos, pliegues inter y sub mamario).
3. Cronicidad y recurrencia: se deben presentar dos o mas recurrencias en un
periodo de 6 meses.
En la actualidad existen multiples escalas para clasificar la severidad de la HS,
poseen ventajas y limitaciones cada una de ellas. En 1989 Hurley propuso una
escala de severidad, actualmente es la mas utilizada por su practicidad. Estratifica
a los pacientes en 3 etapas/estadios."’
e Estadio I: formacién de absceso unico o multiple sin trayectos o cicatrices.
e Estadio Il: abscesos recurrentes unicos o multiples con lesiones ampliamente
separadas con formacion de trayectos y/o cicatrices.
e Estadio lll: Afeccidn difusa o multiples trayectos, fistulas y abscesos

interconectados.



Respuesta clinica en Hidradenitis Supurativa (HiSR)
Se define como una “reduccion = 50% en el recuento de lesiones inflamatorias
transitorias (suma de abscesos y nddulos inflamatorios), sin incremento en el
numero de abscesos o fistulas (lesiones cronicas) respecto a la situacion basal.'?
Escala iHS4 ha demostrado tener una adecuada valoracién de pacientes tanto para
estratificar como para administrar tratamiento adecuado. La puntuacion iHS4 es la
suma del numero de lesiones inflamatorias (abscesos y nédulos) y presencia de
fistulas o tuneles drenantes multiplicado por un valor para cada lesion."?
(Numero de nodulos x1) + (Nimero de abscesos x2)
+ (Numero de fistulas o tuneles x4)

e Leve <3 puntos

e Moderado 4-10 puntos

e Severo = 11 puntos
Las comorbilidades asociadas mas comunes son: Enfermedad de Crohn/Colitis
ulcerosa, obesidad, sindrome metabdlico, carcinoma espinocelular,
espondiloartropatia, linfomas, paquioniquia congénita y enfermedad de Dowling-

degos. 3

Prevencion y cambios en el estilo de vida

Se recomienda en aquellos sujetos con una fuerte susceptibilidad familiar hacer
chequeos regulares en areas tipicas de aparicion de lesiones. La reduccion de peso
(>15%) ha demostrado mejorar la evolucion de esta patologia siendo los pacientes
con alto indice de masa corporal en quienes se ha visto un mayor beneficio,
48.6%% remision completa, 20% mejoria de sintomas y 20% sin cambios. De igual

forma se recomienda la suspension del habito tabaquico.

Tratamiento

El diagnostico oportuno de HS sigue siendo un reto en la actualidad, por lo cual
este se debe adaptar e individualizar acorde a la severidad y a su situacion actual.
Las opciones terapéuticas abarcan terapias farmacolégicas enfocadas en
antibioticos o antiinflamatorios, tratamiento quirdrgico y medidas de soporte
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psicosocial, asi como capacitaciones sobre educacion del paciente que aparte de
sintomatologia reduce riesgo de padecer comorbilidades asociadas.’

Terapia antibidtica

LA HS a pesar de no ser una enfermedad infecciosa la inflamacién causada por las
bacterias es un blanco terapéutico. El tratamiento antibi6tico tdpico ha demostrado
utilidad en casos leves y moderados con extension limitada en lesiones. Mientras
que, en los casos severos, asociados a inflamacion sistémica y comorbilidades se
recomienda uso de terapia sistémica.'®

Clindamicina topica al 1% cada 12 horas durante 3 meses o Tetraciclina oral 500mg
cada 12h durante 4 meses se han utilizado como el tratamiento de primera linea en
pacientes con casos leves-moderados (Hurley I-Il). Sin embargo, el uso de
clindamicina conlleva un alto riesgo a generar resistencia antibiética.'®

Se ha evaluado el uso de la combinacion de clindamicina 300mg cada 12h mas
rifampicina 300mg cada 12 h durante 10-12 semanas y ha demostrado aumentar la
remision de lesiones, formacion de fistulas y reduccion de dolor independientemente
del estadio de HS. Estadios leves y moderados tienen mejor respuesta al
tratamiento que estadios graves.'®

A pesar de la eficacia un gran porcentaje de pacientes interrumpe el tratamiento
debido a efectos adversos farmacoldgicos, especialmente efectos gastrointestinales
presentes en un 13-43%."7

Estudios han demostrado efectividad en el manejo de HS moderada con
medicamentos similares a las tetraciclinas como doxiciclina y minociclina. El uso de
ertapenem como monoterapia durante 6 semanas y rifampicina-moxifloxacino-
metronidazol 6 semanas posteriores seguido del uso de rifampicina-monofloxacino

durante 6 semanas ha demostrado efectividad parcial en remision de lesiones."”
Terapia biologica

Evidencia basada en estudios clinicos (fase | y Ill) apoya el uso de Adalimumab
(biolégico especifico a anticuerpos anti TNF), una inyeccidn subcutanea semanal

11



160mg, 80mg en las siguientes dos semanas y continuar con 40mg semanales, en
pacientes con HS moderada a grave.'”

Su aplicacién ha mostrado modificar el resultado en escala de dolor en dos ensayos
en fase Il (PIONEER | and PIONEER Il). Los resultados de estos ensayos fueron
estadisticamente significantes con una mejoria en la escala HISCR en comparacion
a controles tratados con placebos 41.8% versus 26%; P=0.003 y 58.9% versus
27.6%; P < 0.001 en PIONNER | y PINNER Il respectivamente.?'Otro medicamento
es el Infliximab, primer anticuerpo quimérico monoclonal anti TNF disponible, ha
demostrado una mejoria de por lo menos 50% en el indice de severidad de HS en
dosis de 6mg/kg durante la semana 0, la semana dos y seis con aplicaciones
posteriores cada 2 meses.'®

Otras terapias incluyen uso de retinoides (Isotretioina o acitretina en altas dosis)
aunque controvertido su uso por su respuesta baja (tasa 64.4%) debido a que no
tiene el efecto atréfico en glandulas sebaceas en pacientes HS como lo tiene en el
acné juvenil. Indicada en Hurley I-ll, asi como en cronicidad con presencia de
abscesos, trayectos fistulosos y cicatrizacion.'®

La acetonida de triamcinolona 5-10mg/mL es el tratamiento local mas frecuente para
tratar brotes agudos de nddulos recalcitrantes o trayectos fistulosos. Reducen
eritema, edema, supuracion, y tamafo de lesion. Una desventaja del uso de
corticoides es la escasa informacion de regimenes estandarizados de uso sistémico
y su periodo limitado de uso por el tiempo.'®

Tratamientos de tercera linea incluyen uso de exfoliantes tépicos como Resorcinol
durante 2 veces al dia en exacerbacion y mantenimiento una vez al dia. Presentan
propiedades queratoliticas, antisépticas y antipruriginosas que conllevan a
disminucién rapida del dolor en episodios agudos en estadios Hurley I-Il. El
gluconato de zinc en dosis de 90 mg/dia se utiliza como terapia de mantenimiento
para disminucion de marcadores de inmunidad innata. Dapsona se ha descrito con
efectividad parcial debido a sus propiedades antibacterianas, antiinflamatorias y

antineutrofilica.?3
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La ciclosporina A muestra un efecto limitado al ayudar en modulacién de actividad
inmunitaria principalmente proliferacion de células T efectoras y reducir IL-2 y
TNFa.'

El tratamiento hormonal no se ha estudiado a profundidad, sin embargo, en
pacientes cuyo debut de la enfermedad sea durante la pubertad o que empeore en
fases premenstruales el uso de etinilestradiol con acetato de ciproterona 100mg/dia
ha tenido buenos resultados en HS.?°

El tratamiento quirdrgico muestra mayores beneficios en pacientes con lesiones
severas crénicas que muestran pobre respuestas ante tratamiento antibiotico y/o
antiinflamatorio, pacientes con lesiones cutaneas irreversibles como trayectos
fistulosos y contracturas. Existen varias técnicas quirurgicas que dependiendo de
region afectada y gravedad de enfermedad pueden ser utilizadas. Debemos
recordar que antes de una gran cirugia, se aconseja minimizar la inflamacién local

para obtener mejores resultados y disminucion de complicaciones.?°

e Incision y drenaje: debe ser una opcion solo de emergencia indicada en
pacientes con lesiones individuales como abscesos fluctuantes
extremadamente dolorosos debido a su alta recurrencia.

e Destechamiento y marsupializacion consiste en eliminar la parte superior
tanto de un nddulo o trayecto fistuloso con electrocauterio o laser de didxido
de carbono asegurando el cierre mediante segunda intencion. Es un
procedimiento minimamente invasivo con pocas complicaciones, sin
embargo, con una recurrencia del 20% a los 4 meses.

La inflamacién persistente puede llevar a generar multiples complicaciones en los
pacientes independientemente el area afectada; las cicatrices severas en miembros
toracicos pueden generar limitacion en arcos de movilidad o causar obstruccion
linfatica generando linfedema; del mismo modo sucede en extremidades pélvicas
comprometiendo genitales (pubis, labios y vulva en mujeres o escroto en hombres)
generando estenosis o fistulas genitourinarias y carcinoma vulvar de células

escamosas.® En cuando a complicaciones sistémicas podemos incluir: anemia,

13



amiloidosis, hipoproteinemia y complicaciones infecciosas (osteomielitis bacteriana

sacra o absceso epidural lumbosacro).20-2"

En México existen pocos estudios al respecto sobre hidradenitis supurativa siendo
uno realizado en la unidad de proctologia del servicio de gastroenterologia en el
Hospital General de Meéxico, realizado mediante una revision de 12,689
expedientes, se encontraron 15 casos de HS, es decir, una prevalencia de 1 en
cada 846 pacientes (0.12%), sin embargo no existen estudios al momento de la

comparacion sobre el fenotipos y su respuesta a los tratamientos. 22
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Material y Métodos.

Se realizara un estudio de tipo Observacional, Analitico, Retrospectivo y
Transversal en el Centro Médico Nacional “La Raza”, mediante una revision
sistematica de expedientes clinicos de pacientes con Hidradenitis Supurativa, en
un periodo comprendido del 01-enero-2013 al 31-diciembre-2020, en el cual se
buscara comparar la respuesta al tratamiento con diferentes farmacos respecto
al Fenotipo presente de HS, considerando como respuesta al tratamiento
satisfactoria como menos de 3 cambios al tratamiento sistémico en un afo de
evaluacion, con la finalidad de que las lesiones no avancen ni se compliquen, se
buscara identificar los factores de riesgo mas asociados a la evolucion vy
complicacion de la enfermedad, considerando variables como: Edad, género,
tabaquismo, comorbilidades, tipo de tratamiento, cantidad de farmacos, tiempo
de tratamiento, tiempo de evolucion de la enfermedad, la tetratada (acné,
celulitis, quiste pilonidal, hidradenitis). Para el analisis de datos, se determinaran
frecuencias, proporciones. Se realizara contraste de proporciones (X?) para
variables categoricas. La diferencia entre las variables continuas se determinara
con t de Student o U de Mann Whitney segun la distribucion de la muestra,

considerando una p < 0.05 para la significancia estadistica.
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Resultados.

Se realiz6 un estudio de tipo Observacional, Analitico, Retrospectivo y Transversal
en el Centro Médico Nacional “La Raza”, en un periodo de evaluacion del 01-Enero-
2013 al 31-Diciembre-2020, donde se buscd comparar la respuesta al tratamiento

de la hidradenitis supurativa con diferentes farmacos respecto al fenotipo presente.

Con base en los criterios de inclusion, exclusion y eliminacion, se realizo el calculo
de tamafo de muestra, obteniendo un total de 37 pacientes, con una edad minima
de 16 afos, edad maxima de 59 afos con una edad media de 36.4 afos; el peso
maximo, fue de 130 kg, peso minimo de 50 kg, con un promedio de 85.7 kg; en
cuanto a la talla, la minima fue de 1.37 m, con una maxima de 1.83m, obteniendo
una media de 1.63 m; se calcul6 el IMC, obteniendo un minimo de 22.2, con un
maximo de 47.8, con un promedio de 31.95. (Anexo 2)

Se realizé la distribucion conforme al sexo de los pacientes, siendo 13 pacientes
(35.1%) hombres y 24 pacientes (64.9%) mujeres. (Anexo 3).

Se clasificaron a los pacientes por el fenotipo de la hidradenitis supurativa,
encontrando con fenotipo | a 15 pacientes (40.5%), con el fenotipo Il a 12 pacientes
(32.4%) y con el fenotipo Il a 10 pacientes (27%). (Anexo 4).

Se realizo la clasificacion de los pacientes por estadio de Hurley, estando en estadio
| a 10 pacientes (27%), en estadio Il a 15 pacientes (40.5%)y 12 pacientes (32.4%)
en estadio Ill. (Anexo 5).

Se realizé la distribucion conforme a las comorbilidades de los pacientes; 19
pacientes (51.4%) con tabaquismo, con indice nulo a 18 pacientes (48.6%), con
indice moderado, 13 pacientes (35.1%), con indice intenso a 6 pacientes (16.2%);
5 pacientes (13.5%) con DM2, con HAS se hallaron a 6 pacientes (16.2%), con

depresion se encontraron 2 pacientes (5.4%), 2 pacientes (5.4%) con ansiedad, el
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hipotiroidismo estaba presente en 3 pacientes (8.1%), con enfermedad renal a 2
pacentes (5.4%), lupus, SOP y gamapatia monocolonal con 1 paciente (2.7%)

respectivamente. (Anexo 6).

En cuanto al uso de antibidticos como tratamiento, la clindamicina tuvo una
frecuencia de 26 pacientes (70.3%), la doxiciclina 23 pacientes (62.2%), 17
pacientes (45.9%) con uso de tetraciclina; la rifampcina fue el antibidtico en 5
pacientes (13.5%), 2 pacientes (5.4%) con moxifloxacino, con TMP/SMZ 8 pacientes
(21.6%), con uso de ciclosporina 21 pacientes (56.8%), el retinoide 16 pacientes
(43.2%), con adalimumab 3 pacientes (8.1%), con prednisona 14 pacientes (37.8%)
y con finasteride a 3 pacientes (8.1%), el cuanto a la cantidad de medicaemntos el
100 % tuvo mas de tre cambios en un afio. (Anexo 7).

En cuanto a la localizacion de las lesiones, 7 pacientes (18.9%) con lesiones en la
zona genital, 11 pacientes (29.7%) con acné, 12 pacientes (32.4%) con celulitis, 5
pacientes (13.5%) con quiste pilonidal y 4 pacientes (10.8%) con tétrada folicular.

Se realiz6 un test de X? para la asociacion de las diferentes variables con el fenotipo
de la hidradenitis supurativa; con fenotipo | a 5 hombres y 10 mujeres, con fenotipo
Il 5 hombres y 7 mujeres y con fenotipo Ill a 3 hombres y 7 mujeres, con una X2 de
0.36 y una p de 0.83; de los pacientes con tabaquismo, 7 pacientes con fenotipo |,
9 pacientes con fenotipo Il y 3 pacientes con fenotipo Il, con una X2 de 4.64 y una p
de 0.09; con DM2, 2 pacientes con fenotipo | y 3 pacientes con fenotipo II,
obteniendo una X? de 2.91 y una p de 0.23; con HAS, se encontraron 3 pacientes
con fenotipo |, con fenotipo Il a 2 pacientes y un paciente con fenotipo lll,
encontrando una X? de 0.44 y una p de 0.8; con depresion, 2 pacientes con fenotipo
Il y una X? de 4.4 con una p de 0.11; pacientes con ansiedad, 1 paciente con fenotipo
| y 1 paciente con fenotipo I, con una X2 0.81 y una p 0.66; con hipotiroidismo, 1
paciente en cada uno de los 3 fenotipos, con una X? de 0.09 y una p de 0.95; con
SOP, se encontro 2 paciente con fenotipo I, con una X?> de 1.5y una p de 0.47; con
enfermedad renal, 1 paciente con fenotipo Il y 1 paciente con fenotipo Ill, con una
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X? de 1.47 y una p 0.47; con lupus, 1 paciente con fenotipo Ill, encontrando X2 de
2.77 y una p de 0.25; con gamapatia monoclonal, un paciente con fenotipo |, con
una X2 de 1.5y una p de 0.47. (Anexo 8).

En cuanto a la asociacion de los medicamentos empleados para el tratamiento de
los diferentes fenotipos de hidradenitis supurativa, se encontré que con clindamicina
se trataban a 12 pacientes con fenotipo |, 8 pacientes con fenotipo Il y 6 pacientes
con fenotipo Ill, con una X? de 1.25 y una p de 0.53; con doxiciclina, se hallaron 12
pacientes con fenotipo |, 6 pacientes con fenotipo Il y 5 pacientes con fenotipo llI,
obteniendo una X? de 3.41 con un p de 0.18; con tetraciclina 5 pacientes de fenotipo
|, 4 pacientes fenotipo Il y 8 pacientes fenotipo Ill, con una X2 de 6.39 y una p de
0.04; en cuanto a la rifampicina 2 pacientes con fenotipo I, 2 pacientes con fenotipo
Il'y 1 paciente con fenotipo Ill, hallando una X? de 0.2 y una p de 0.9; en tratamiento
con moxifloxacino, 1 paciente con fenotipo | y 1 paciente con fenotipo Il con una X?
de 0.81 y una p de 0.66; 4 pacientes con fenotipo I, 2 pacientes con fenotipo Il y 2
pacientes con fenotipo Ill en tratamiento con TMP/SMZ con una X? de 0.41 y una p
de 0.81; en cuanto al tratamiento con ciclosporina, 9 pacientes con fenotipo |, 7
pacientes con fenotipo Il y 5 pacientes con fenotipo Ill, encontrando una X? de 0.26
con una p de 0.87; 4 pacientes con fenotipo |, 6 pacientes de fenotipo Il y 6 pacientes
con fenotipo Il en tratamiento con isotretinoina con una X? de 3.04 con una p de
0.21; en tratamiento con adalimumab, encontramos a 1 pacientes en cada uno de
los tres fenotipos con una X? de 0.09 y una p de 0.95; 5 pacientes con fenotipo I, 5
pacientes con fenotipo Il y 4 pacientes con fenotipo Il en tratamiento con prednisona
hallando una X? de 0.22 con una p de 0.89; con finasteride, 2 pacientes con fenotipo
|, 1 paciente con fenotipo Il, con una X2 de 1.43 y una p de 0.48. (Anexo 9).

En la asociacién cantidad de farmacos utilizados con los fenotipos de hidradenitis
supurativa, se hallé una X? de 14.07, con una p de 0.59; con hidradenitis supurativa
genital, 2 pacientes con fenotipo I, 1 paciente con fenotipo Il y 4 pacientes con
fenotipo Ill, con una X? de 4.07 y una p de 0.13; con acné, 4 pacientes con fenotipo
|, 4 pacientes con fenotipo Il, 3 pacientes con fenotipo Ill, con una X? de 0.14 y una
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p de 0.93; con celulitis, encontramos 4 pacientes del fenotipo I, 5 pacientes con
fenotipo Il y 3 pacientes con fenotipo IIl, con una X? de 0.72 con una p de 0.69; con
quiste piloidal, hubieron 2 poacientes con fenotipo |, 2 pacientes con fenotipo Il y 1
paciente con fenotipo I, obteniendo una X? de 0.2 con una p de 0.9; con la tétrada
folicular, 2 pacientes con fenotipo I, 2 pacientes con fenotipo Il, con una X2 de 1.73,
con una p de 0.41. (Anexo 10).
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Discusion.

Se realizo la captura de datos en una hoja de Excel de los pacientes que cumplieron
con los criterios de inclusion descritos previamente. Posteriormente se hizo un
analisis univariado aplicando las medidas de tendencia central (media y mediana),
y medidas de dispersion (desviacion estandar) para variables numéricas, ademas

de frecuencias y proporciones para las variables cuantitativas.

Se realizo el Test estadistico X? para variables cualitativas, con una p < 0.05 para
la significancia estadistica, con la finalidad de determinar la dependencia entre la
respuesta al tratamiento de la hidradenitis supurativa con diferentes farmacos
respecto al fenotipo presente.

La Hidradenitis Supurativa (HS) también conocida como Acné inversa o enfermedad
de Verneuil, es una enfermedad cronica cutanea con inflamacioén de la unidad
pilosebacea en la cual, se presenta recurrencia dolorosa principalmente en grandes
pliegues.’

Se trabajo con una poblacién de estudio de 37 pacientes, con una edad minima de
16 afios, edad maxima de 59 afos con una edad media de 36.4 afos, siendo la
edad media, 14 afios mayor de la edad media de presentacion, que suele ser a los
22 afos. El peso maximo, fue de 130kg, peso minimo de 50kg, con un promedio de
85.7kg; en cuanto a la talla, la minima fue de 1.97m, con una maxima de 1.83m,
obteniendo una media de 1.63m; se calcul6 el IMC, obteniendo un minimo de 22.2,
con un maximo de 47.8, con un promedio de 31.95.

La hidradenitis supurativa es una enfermedad que afecta principalmente a mujeres
con una relacion mujer-hombre 3,3-1, dentro de nuestro estudio, el 64.9% de los
pacientes eran mujeres y el 35.1% fueron hombres, siendo un poco menor la

relacion a la referida anteriormente.’
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Se clasificaron a los pacientes por el fenotipo de la hidradenitis supurativa,el 40.5%
con fenotipo I, con el fenotipo Il al 32.4% y con el fenotipo Il al 27%.

En cuanto a la clasificacion de los pacientes por estadio de Hurley, estando en
estadio |, se encontrd al 27% de los pacientes, en estadio Il encontramos al 40.5%
y al 32.4% en estadio ll.

El 51.4% de los pacientes con tabaquismo como comorbilidad, siendo esta la mas
frecuente en nuestro estudio, como se menciona Alikhan en 2019 en su publicacién
“‘North American Clinical Management Guidelines for Hidradenitis Suppurativa: a
Publication from the United States and Canadian Hidradenitis Suppurativa
Foundations. Part II: Topical, Intralesional, and Systemic medical Management”, el
tabaquismo esta presente entre 70-80% de pacientes con HS y alrededor del 10%
lo han sido en algun punto de su vida; esta es una comorbilidad que influye en la
liberacion IL-1, IL-8, IL-10 y TNF-a, disminucion (-2 defensina humana,

relacionandose con el fracaso terapéutico.?

El 13.5% de los pacientes con DM2, con HAS se hallaron a al 16.2% de los
pacientes, con depresidon se encontré al 5.4%, 5.4% con ansiedad, el hipotiroidismo
estaba presente en el 8.1%, con enfermedad renal al 5.4%, lupus, SOP y gamapatia

monocolonal con el 2.7% respectivamente.

La clindamicina topica al 1% cada 12 horas durante 3 meses o Tetraciclina oral
500mg cada 12h durante 4 meses se han utilizado como el tratamiento de primera
linea, en nuestro estudio, el antibidtico de mayor uso fue la Clindamicina, en el
70.3% de los pacintes, mientras que la tetraciclina se utilizé en el 45.9% de los
pacientes; la doxiciclina en el 62.2%, la rifampcina fue el antibidtico en el 13.5% de
los pacientes, el 5.4% con moxifloxacino, con TMP/SMZ el 21.6%, con uso de
ciclosporina el 56.8%, el retinoide en el 43.2%, con adalimumab el 8.1%, con
prednisona el 37.8% y con finasteride al 8.1%.
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En cuanto a la localizacion de las lesiones, el 29.7% con acné, el 32.4% con celulitis,
el 13.5% con quiste pilonidal y el 10.8% con tétrada folicular, cabe mencionar que
aquellos pacientes que presentaban una afectacion genital tuvierion una peor

respuesta a los tratamientos siendo el 18.9% con lesiones en la zona genital.

Se realiz6 un test de X? para validacion de la asociacion de las diferentes variables
con el fenotipo de la hidradenitis supurativa; con fenotipo I, 5 hombres y 10 mujeres,
con fenotipo Il 5 hombres y 7 mujeres y con fenotipo Ill a 3 hombres y 7 mujeres,
con una X? de 0.36 y una p de 0.83, siendo asi que el sexo no es una condicion que
se asocie con mejor respuesta al tratamiento; el tabaquismo, la cual fue
comorbilidad que mas se presentd, se obtuvo una X2 de 4.64 y una p de 0.09, no
teniendo significancia en la respuesta al tratamiento; en cuanto a la DM2, no hubo
significancia con la respuesta al tratamiento al obtener una X2 de 2.91 y una p de
0.23; tampoco en HAS hubo significancia al X de 0.44 y una p de 0.8; la depresion
con una X2 de 4.4 con una p de 0.11 no tiene relacion con la respuesta al
tratamiento; la ansiedad obtuvo una X? 0.81 y una p 0.66 en su asociacién con la
respuesta al tratamiento, no siendo significativa; el hipotiroidismo, con una X? de
0.09 y una p de 0.95 no tuvo significancia; el SOP, se encontré con una X?2de 1.5y
una p de 0.47 sin relacion con la respuesta al tratamiento; con enfermedad renal,
una X? de 1.47 y una p 0.47 sin significancia; con lupus una X? de 2.77 y una p de
0.25 sin significancia; en la asociacion con gamapatia monoclonal, una X? de 1.5y

una p de 0.47 no teniendo significancia.

En cuanto a la asociacion de los medicamentos empleados para el tratamiento de
los diferentes fenotipos de hidradenitis supurativa, la clindamicina obtuvo una X de
1.25 y una p de 0.53 no siendo significativa; con doxiciclina, se obtuvo una X? de
3.41 con un a o de 0.18; la tetraciclina como tratamiento con una X? de 6.39 y una
p de 0.04 se asocio a una buena respuesta al tratamiento de hidradenitis supurativa;
en cuanto a la rifampicina con una X? de 0.2 y una p de 0.9 no hubo asociacion; en
tratamiento con moxifloxacino, con una X? de 0.81 y una p de 0.66 no hubo
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asociacion; el TMP/SMZ con una X? de 0.41 y una p de 0.81 no tuvo relacién a la
respuesta al tratamiento; en cuanto al tratamiento con ciclosporina,encontrando una
X2 de 0.26 con una p de 0.87, no hubo asociacion; la isotretinoina con una X? de
3.04 con una p de 0.21 no hay asociacién con la respuesta al tratamiento; en
tratamiento con adalimumab con una X? de 0.09 y una p de 0.95 no hay significancia;
en tratamiento con prednisona hallando una X? de 0.22 con una p de 0.89, no hay

significancia; con finasteride, una X? de 1.43 y una p de 0.48, no hay asociacién.

En la asociacion cantidad de farmacos utilizados con los fenotipos de hidradenitis
supurativa, se hallé una X? de 14.07, con una p de 0.59 no existiendo una asociacion
entre el numero de farmacos utilizados y la respuesta al tratamiento; con hidradenitis
supurativa genital, con una X2 de 4.07 y una p de 0.13 no hay significancia; con
acné, se encontré una X2 de 0.14 y una p de 0.93, no teniendo relacion entre si; la
celulitis en su relacion con la respuesta al tratamiento con una X? de 0.72 con una
p de 0.69, no es significativa; con quiste piloidal, una X? de 0.2 con una p de 0.9 no
hay significancia; con la tétrada folicular se encontré una X? de 1.73, con una p de
0.41 no teniendo significancia.
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Conclusiones

Se realiz6 un estudio de tipo Observacional, Analitico, Retrospectivo y Transversal
en el Centro Médico Nacional “La Raza”, en un periodo de evaluacion del 01-Enero-
2013 al 31-Diciembre-2020, donde se buscd comparar la respuesta al tratamiento
de la hidradenitis supurativa con diferentes farmacos respecto al fenotipo presente.
Se trabajoé con una poblacion de estudio de 37 pacientes, con una edad media de
36.4 anos, el peso promedio fue de 85.7kg, una talla media de 1.63m con un IMC
promedio de 31.95.El 64.9% de los pacientes eran mujeres y el 35.1% fueron
hombres.El fenotipo con mayor frecuencia en nuestro estudio fue el tipo | con el
40.5% de los pacientes. El 51.4% de los pacientes con tabaquismo como
comorbilidad, siendo esta la mas frecuente en nuestro estudio.El 13.5% de los
pacientes con DM2, con HAS se hallaron a al 16.2% de los pacientes, con depresion
se encontro al 5.4%, 5.4% con ansiedad, el hipotiroidismo estaba presente en el
8.1%, con enfermedad renal al 5.4%, lupus, SOP y gamapatia monocolonal con el
2.7% respectivamente.El antibidtico mayormente empleado como tratamiento en
nuestro estudio fue la Clindamicina, en el 70.3% de los pacientes, seguido de la
doxiciclina en el 62.2%. El uso de tetraciclina fue un factor para la mejora de la
respuesta al tratamiento de hidradenitis supurativa. Siendo este el primer estudio en
poblacion mexicana que compara la respuesta al tratamiento con los diferentes

fenotipos y factores asociados a la respusta al tratmiento.
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Anexos.

Anexo 1: Hoja de Recoleccion de Datos.

~ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
@ CENTRO MEDICO NACIONAL LA RAZA

DEPARTAMENTO DE DERMATOLOGIA

CEDULA DE RECOLECCION DE DATOS
“ ANALISIS DE LA RESPUESTA AL TRATAMIENTO EN ASOCIACION CON EL FENOTIPO DELOS PACIENTES
CON HIDRADENITIS SUPURATIVA”

Ficha de Identificacion

Folio: NSS: Edad:
Peso: Talla IMC:
Género: Afio de inicio Tiempo de evolucion meses
Tratamiento empleado: Numero de medicamentos empleados:
e Inmuno oo Cortico Inmuno Inh-5-0- L
Antibiotico supresor Retinoide Esteroide Moduladores Reductasa fAnaerobicida
Duracion de tratamiento: semanas Tiempo maximo sin lesiones semanas
Fenotipo diagnosticado Grado Severidad Hurley
L1 Inicial Actual
L2
L3 Numero de areas afectadas Nodulos Abscesos [Fistulas/cicatri
z
Comorbilidades
Tabaquismo Sl NO
indice
NO tabaqui
Sx metabdlico S| abaqico
SOP SI NO Dislipidemia | Sl NO Otras:
HTA Sl NO Diabetes Sl NO
Anexos
SI NO
Colitis
ulcerosa

Dermatologia
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Anexo 2.- Caracteristicas Demograficas

Caracteristicas Demograficas

Tipo de Variable N Minimo Maximo Media D:;\;i:g:_n
Edad (afos) 37 16.0 59.0 36.405 13.1792
Peso(kg) 37 50.0 130.0 85.730 17.6378
Talla (m) 37 1.37 1.83 1.6376 .09358
IMC (kg/m2) 37 22.2 47.8 31.954 6.4245

Fuente: Departamento de Dermatologia del CMN Hospital de Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret” en la CDMX.

Anexo 3.- Distribucion por sexo

Distribucion por Sexo

m Hombre m Mujer

24( 64.9%)

13(35.1%)

Fuente: Departamento de Dermatologia del CMN Hospital de Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret” en la CDMX.
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Anexo 4.- Distribucion por fenotipo

Distribucion de los Pacientes por Fenotipo

15 (40.5%)

12 (32.4%)

0(27.0%)

Fuente: Departamento de Dermatologia del CMN Hospital de Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret” en la CDMX.

Anexo 5.- Distribucion por Hurley

Distribucion por Hurley

15(40.5%)

2(32%)

10 (27%)

Fuente: Departamento de Dermatologia del CMN Hospital de Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret” en la CDMX.
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Anexo 6.- Distribucion por Comorbilidades

Distribuciéon por Comorbilidades

Patologia Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido
Tabaquismo 19 51.4 51.4
indice Nulo 18 48.6 48.6
indice Moderado 13 35.1 35.1
indice Intenso 6 16.2 16.2
DM2 5 13.5 13.5
HAS 6 16.2 16.2
Depresion 2 5.4 5.4
Ansiedad 2 5.4 5.4
Hipotiroidismo 3 8.1 8.1
Sindrome OP 1 2.7 2.7
Enf. Renal 2 5.4 5.4
Lupus 1 2.7 2.7
Gamapatia monoclonal 1 2.7 2.7

Fuente: Departamento de Dermatologia del CMN Hospital de Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret” en la CDMX.

Anexo 7.- Distribucion por Medicamentos

Distribucién del Tratamiento por Medicamentos

Tipo Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje

acumulado
Clindamicina 26 70.3 70.3 100.0
Doxiciclina 23 62.2 62.2 100.0
Tetraciclina 17 45.9 45.9 100.0
Rifampicina 5 13.5 13.5 100.0
Moxifloxacino 2 54 54 100.0
TMP/SMZ 8 21.6 21.6 100.0
Ciclosporina 21 56.8 56.8 100.0
Retinoide 16 43.2 43.2 100.0
Adalimumab 3 8.1 8.1 100.0
Prednisona 14 37.8 37.8 100.0
Finasteride 3 8.1 8.1 100.0

Fuente: Departamento de Dermatologia del CMN Hospital de Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret” en la CDMX.
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Anexo 8.- Distribucion por variables

Distribucién por Tipo de Variable

Fenotipo

Tipo de Variable I T m X2 p
Hombre 5 5 3
Sexo Mujer 10 2 7 0.36 0.83
NO 8 3 7
Tab i . 0.09
abaquismo 3i - 9 3 4.64
NO 13 9 10
DM2 2.91 0.23
SI 2 3 0 9
NO 12 10 9
HAS . 0.8
Sl 3 2 1 0.44
NO 15 10 10
D fo 4.4 0.11
epresion Sl 0 > 0
NO 14 11 10
Ansiedad . 0.66
nsieda 3l 1 1 0 0.81
NO 14 1 9
Hipotiroidi . .
ipotiroidismo sl 1 1 1 0.09 0.95
NO 14 12 10
Sindrome de Ovario Poliquistico 1.5 0.47
Sl 1 0 0
NO 15 12 10
Enf. Infl toria Intestinal 1
nf. Inflamatoria Intestina 30 0 0 0 1
NO 15 11 9
Enfi dad R | . 0.47
nfermedad Rena 3i 0 1 1 1.47
NO 15 12 9
L . 0.25
upus 3l 0 0 1 2.77
Gamapatia monoclonal NO 14 12 10 1.5 0.47
P sI 1 0 0 ' '

Fuente: Departamento de Dermatologia del CMN Hospital de Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret” en la CDMX.
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Anexo 9.- Relacion entre Fenotipo y medicamento utilizado

Distribucion por Fenotipo en Relacion por medicamento utilizado

Tipo de Variable | FeTIOtipo m X2 b
Clindamicina '\gl) 132 g g 1.25 0.53
Doxiciclina NS? 132 2 g 3.41 0.18
Tetraciclina '\é? 150 2 g 6.39 0.04
Rifampicina NS? 123 120 ? 0.2 0.9

Levofloxacino '\gl) 105 102 100 0 0
Moxifloxacino NS? 114 111 100 0.81 0.66
Trimetropirm sulfametoxazol '\é? 1 41 120 2 0.41 0.81
Ciclosporina NS? S g g 0.26 0.87
Isotretinoina '\é? 141 g g 3.04 0.21
Adalimumab NS? 114 111 ? 0.09 0.95
Prednisona '\gl) 150 5 2 0.22 0.89
Finasteride NS? 123 111 100 1.43 0.48

Fuente: Departamento de Dermatologia del CMN Hospital de Especialidades “Dr. Antonio Fraga Mouret” en la CDMX.
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Anexo 10.- Relacion entre Fenotipo y cantidad de farmacos empleados y localizizacion

Distribucion por Fenotipo en Relacién con la Cantidad de Farmacos Empleados y Localizacion en Relacion

con el Fenotipo

Tipo de Variable I Felzlnotlpo m X2 p
1.0 2 0 1
2.0 3 2 1
3.0 3 5 2
4.0 2 2 3
Cantidad de Farmacos Utilizados 5.0 2 1 0 14.07 0.59
6.0 0 2 3
7.0 1 0 0
8.0 1 0 0
9.0 1 0 0
NO 11 8 7
Acne 3l 2 4 3 0.14 0.93
NO 11 7 7
Celuliti . .
elulitis 3l 2 5 3 0.72 0.69
NO 13 10 9
iste pilonidal . .
Quiste pilonida 3l 5 5 1 0.2 0.9
. NO 13 10 10
Tetrada Folicular 30 5 5 0 1.73 0.41

35



	Portada
	Índice
	Resumen
	Texto
	Conclusiones
	Bibliografía

