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S0 realizh un mitadio con 20 pacient ab azar, doble ciego, con

acn® vulgor, nue funeron tratatis con crema de espironvlactons al 9% dos vo-
ces al din, en cumparaciin con minacicling via oral dngs veces ol Jia, durante
17 semanas, con el obyeto de valorar 1o eficacta vy tolerancia de la espivoon -

lact.ona.

S0 demostrd que el Lratamientn con la crema de espironolactona al 5% -

e aLil, yo que en el grupo asl Lratado, se presenttd mejoria progresiva de
lesiones de acnf entre 1o tercera v sexta semana de tratamiento, asf come -
mejorio total an algunas de ellss, no demostrandose una diferencia significa -
tiva ( p<D.05 } entre los resultados oblenidos en lns pacientes que fueron -
tratados con minocicline.

La crema resulta de facil aplicacidn, aunque un buen porcentaje de los
pacientes la encontraron muy grasosd.

Las efectos secundarios fueron ecitema, prurito v descamacibn, que se
peesentaron con mayor frecuencia al principio del tratamientn, perp en nin -

aun caso requirid suspensién del mismo,




El acné, 12 enfermedad di 1g pini quizd oas universal, coopleja wn o

etiopatogenia, variada en so sintomatologin, perjuninada on g Lratomionto v
manejo, puede ser un hecho méas en 1a nuolscion te la vida det ser humang

hechar a perder laos mejorgs anos de una persona. 1 medica aue sobiet, con

o
tratmientos sencillos nada sofisticadgos, con explicocion clara y sincera al o -
paciente vy a su familio v con una actitud honesta, tiene ue papel wmrtante

en su adecuado control v tratamiento.
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Lt acnt es voa enfermndald obstroctive o inflamatorio de la undad piln -

sebificea, la vaal afecta principalments: ta cara, peche v espalda,

tus factores patogCnicos que se 1o atrribuven son un oumento on la ax -
crarian de sebo, queralinizacion folicular anormal, colunizocion bacteriana e

inflamocion local.

Lo nnfermedad Ltiene an gran espectro, guie puede varisr desde un grado
minime hasta Ser ung enfermedad severa v deformante,

Dir presentacion casi siempre en la adolescencia , ocasionalmente puede
prasantarae dosde el nacimiento vy otras veces pude persistir hasto la cuarta
vy quints décadn de la vida,

Los tratomientos emplpados son humerosos v van desde  preparaciones
Ltopicas hasta administraciin oral de antibi6ticos , antiandrfigenos o retinot -
Hes. Lo combinacion de tratomiento topico v sistémico es frecuentemante o

mas apropiado.

la elecelon de! medicamento requicre por  parte del médico el conoel-
miento de su aficacia, ast como de los efectus adversos (1 ).

Reizlentemente se ha planteado el uso da espironolactona tOpica como
un recursn mas on 1a terapfutica para el acnf.

Fi ubjorivo o aste trabajo fue evalvar la eficacia v seguridad de la
crroma espironolactong al 5% , en comparacion con minocicling por via oral, un

pacientes con acnd vuluar.
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Es mi desen que esta sencilla revisitn, ofreena en su oportunidad , o

quien se intecese en ello, una vision prictice v concisa sobree el Lema.



DEFINICION

il acn@ s unia enfermedad cronice, obstructiva e inflamatoria del foli-

culo pilosebacen, de eticloyla multifacteriol, carscterizada por 1a  prasencia

papulas, pastulas, abscesos, v cicatrices atroficas

5 (2).

de comedunes quistes

¢ hipertrdfic



FALOST €I AN

E ormen da! Lorming acine, oo

L niy clisen v ha Gido atritneio o un
error de traduecion del ariego AKMEE, aue sigmifica #1 pica o inicie de

1a

vida. ta palabra postulada por Cossios vy Gram, , fuf prononclsds aene | se -

duda si escrita camn achne o aend, v qos Tassios corrigio a arme como aené.

AcLius Amidenos , medico Jdel emperador Justiniano |, & quien escribio en Cons-

tantinopla e el wiglo VI DL L Lransribid el Lerming ARMCE o) labin como
acnae, Gste conbrasta can ol tarmino anterior, el conl fuf asualmente

on grieqgo hasta el sigla Xvill

merito

Acnd aparece tambitn como nombre g moajer en o

Ta mla de Acnd
{ Achne ) corca dge Rodos se ha dicho que ha sido Hamada asi porque @ menuda

#l rocie la ocultabia, por lo que se compara mebaforicamente con a8 letsiones -

de acné. Este termine ha sicdn aplicado con cna vaviedod de aogetivos ealifica
tivos a muchas orupcinnes , basados en una supuesta celacion eliclbyica o unag
similitud morfologica, con el acnd de 1o adoleseencin 0 acnd valgoe, oelealmen-
te aste tormino se wtiliza para designar anuellas lesionoes del follculn piloseba-
ceo que asoclan factores de retencicn de la secraecion sebaces con intlann
cign dal conducta (3}
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IPHOEMIOIL IS A

El avné es uno de los padecimientos mas Trecuenles , practicaments  se

puede decir que afecta en algfn modo a todos los seres humanos (7).
Pera es on la pubertad cuando se transforma en un prablema comin,

£n las mujeres pupde preceder a la menarca en m&s de un afic . El mayor
nimaro te casos se observa entrn mediados v ol final de la adolescencia, sin
embargo, sobie todo en la mujer el acné puede porsistic hasta la tercera dé-

cada o m&s (8).

Existen estudios que indicon gus hay un  ligero predominio masculino ,
segan algunos autores el acné es menos comdn en los arientales v tiende a

ser de caricter familiar (4).

Tambifin se ha informado que el acn@é nodulo quistico es mas comdn  en
blancos que en negros v grupos de investigadores han observado que es mas
sovere en pacientes con genctipo Xvy (3,6).
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TEONPAT LISTINEA

Aunque la causa blsica del acné es desconocida, en los Ditimos abus se
ha acumulado considerable informacian sobre 105 diversos factores aue intor-
vienen en su pat.ogenia.

Poara entender vl acnd os indispensable conucer of sohstralo  analémice

donde se desarrolla la enfermaetad.

Los foliculos pilosos se hallan unjdos a una glandula sobAcss comitity -
yvendo la unidad embiriolGgica, analfmico v funcional. Las unidades pilouwebs -
ceas se originan en ol germen epitelial primsrio durante el Lercer mes g 1)

gestarion, extendiéndose en direceitn cofalo caurdal,

Existon tres clases de folfculus pilosebareos; los del catmllo v barba
que producen pelos torminoles v estan libres de acné; los foliculos  lanugino.
805 con grandes glandulas sebaceas, producen velios v ostan libees do Acah v
los foliculos sebdceos e la cara v Lronco que ticnen una porcion mlar  Lin
delgada que pueden o no producie mintdsculns vellas invisibles, un canal ancho
v profundo v una inmensa gldndula sehacea multilobudor. Lo estos fotfeulas ge

desarrolla el acné.

Los follculos estén constituldos por una matriz, el bulbio piluso que o -
dea la papila dérmica seguida del cuetin inferior, el ilsmo 0 cuello superioe v
el infundibula con una parte intradérmica, el infrainfundibuln, y otra intrae -

pidérmica el acroinfundibulo, que desemboca por un arificio, el oslium,

Por encima del bulbo el folicule es un cilindro  constiluldo pror vainas
que envuelven el tallo piloso el cual se hace libre on el infundibhulo  rodeado

de restos hialinfzados de la vaina interna y de productos Je wereeidn ue-

bAcea.
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Los pelos terminaios ncupan toda la anchura del infundibulo ,  mientras
aue los de los foliculos sebiceos acupan tan sole un décima de su anchyra.El
resto de la cavidad estd dteno por la mezela de sebo, 1aminas corneas y colo-
nias de corynebacterias, pitivosporum v estafilnocus. Se caleula en clneo mit

el namera de foliculos sebaceous do [ cora.

ri folfcuto pituso tiens un ciclo evelutiva de recambio, ol ciclo pilar,yue
on los foliculos terminales estd dividido en Lres Fases @ anagena o de creci -
miento, dura de 2 a 3 anos en ol hombre v 6 a 8 ahos en la mujer; calagfno o
da cese de la actividod mit6sica v queratooena, dura 3 semanas v la fasa -
telbueno o de reposo uue dura de 3 a 6 meses. €1 ciclo de los vellos di  los
foliculos sebseeos es tan s6le de 80 dias.

tas glandulas sebdceas, presentes ol nocimicnto se hipartrofian, por e -
fecta de los androyenos maternos, se  atrafain poco después, permaneciendo
en fase quinscente hosts los 8 0 9 anos de edad en que se inicla la " puber -
tad sebdcen " marcoda por el desareollo de las glandulas, el cambio en la -
compasicion y el aumento en la tasa de excrecién del sebo.

ta glandula sebacea es una glandula holocrinag cuya secrecinn se produ-
e por aulolisis lisosomal. Cada l6bulo pasee dos tipos de células : las Indife-
renclalas v las germinativas, localizadas en la periferia v las células dife -
renciadas hacia el centro del acini, que san células més grandes, de cituplas-
mis lleno de gotitas lipfdicas, Proximo al canal pilosebaceo confluyen todos -
Ins acini, las células se alargan y se desintegran dando lugar ai sebo,

£l tiempo de diferenciacién media es de 7 a 10 dias v 7 a 8 més, corres-
ponden a ia fase de sintesis seguida de la desintegracién cetular . Para este
orocesg el glicbgenp parece ser la reserva mayor de energia de ta célula se-
bacea, poseyendo una relativa autonomia enargftica con respecto al aporte
nutricional global del organismo (9).



Entre los duidus grasns Hbees, tes insotorados Lalis, camu ol oleicy son
lon eelativamente wds potentes. ta comedogenicidad disounuye  mieateos g -
menta o longitud de lo cadesa Jde cachones, i embargo W06 componestes mas
cortoy estdn peesentes pn pegqueitas cantidodies. U1 Oedo palmftico (C14) cans:
l.uf.uvc' el 25% del tutal de adcidu, grasas libres v s on constiloyeate conedn-

aénico impurtance (235

Lo glicocigos spn el moteril peedominantse oo conbidad en ol sebo y
aunyue soh comednglnicns dibiles | puden sos significalivos debido o S0 can-
tidar) (24,25).

El seho es muy irritantn, va gue su salida del folfculo provocea wunig res

puesta tisular viglenta, Exporimentodmento, ta inyecciGn intradénica doe Oei -

dos grasos libres sebiaceas induce inmedintomente una papula inflomitorie 10

cuad puedo supurar, 1a inyeccion de sebo sin Goidos gresas hbees peadose me-
nos daho, pero con reaceinn aranulnmalosa ceanica, aoe se b ateiboido al
escualeno v &steres cfrieos que sun componentes  tamente  inuolubies  qoe

permanecen muchn tiempo en 1os tejidos (14,16).

Lus factores hereditar:us son muy inpurtantes paro determing el Lamg
fin -y la actividad de la glandula seharea. Las glondulins sebiceas di fus pis-
cientes con acné tienen ura supecficie Jde seccion hasta % veces movor que
en lus normales, ademas muestran unt recanbio cehdar mas capido como ba i
tlo mostrado mediante estudion de timiding tritiada (9).

Hay astudios en gemelos id6nticos que russLlean un alto gratl de con -
cordancia en la distribucifin y severidad del acnl. Hay estudions domde se ha
encoritrads que &l 45X de los adolescenlss con aen® Lenia ot n o ombios (e
drifcon antecedentes de 1a enfermoedad, mienteas que scio of /X de adoles

centes sin acné presentaba este tipo de afececion familisr.Parece soe gue hay

un factor de hoeencia poligaiicn (26).
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S sabe que la aldndula sebdcea tienn un control andoceing  complejo
stogterona ol -

qur dependa de andeGoonos predominasntomente |, siondo Ja Loy
principal implicado en ol desarrolla v mantenimionto de ta glandula sebacea -
{21.22).

Asimisma se saba, que axisten dos viss en las cusies los andrégenos -
puaden actuar sobre 1a unidad piiosebécea @ o primera  serfa | elavando  jos
andréyenos citculantes o bien sumentanda ja sensibilidad de ta unidad pilose-
vaces o los mismos, como pastula Rarley (27). Vale 1a pena mencionar que en -
la mujer normal el 98% de la testosterona sérico estd ligade & una globulina -
lgada o una gicbuling ligadora de lo hurmona sexual (3HBGY;, por lo tanto, una
baja en el nivel de esta SHBG, lmplico un aumento en los niveles de testoste-
rona libre adn en presencio de valores normales de testosterona total.

Resulta da prinecdial importancla conocer el metabollsma de los andrd -
9enos v sus precursores, para entender mas esta relecitn de hosmonas v ac -
nfr . Asl tenemos que el sulfoto de dehidroepiandrosterona da origen a o hi -
droepiandrosterona (DHA) v que ésta pur 1o aceién enzimética de la 12 beta -
bidruesteroide deshidragenasa do lugar a la formacion de androstenediol, uno
de lus pracutsores de la testosterona, que mads tarde por 1o aceion de la 5 -
alfa reductasa dard pasa a la formacion de dehidrotestosterona, que se en -
cuenira aumentads en muchos casos de acng. Ademis la OHA va a dar  origen
poc otra via le formacibn do androstenediona, otra vez por la accifin de la

ya mancionada 5 aifa reductasa.

Stninbarger vy cuols, (28) estudiaron a un grupo do 285 mujeres con hir -
autismo y atnd, doterminanido en ellas sus carrespondientes niveles séricos de
testosterona, dehidesepiondrostestosterona (DHEA) v sulfato de dehidroepian-
drostarana (DHEA-S), v sneontrands que los niveles de testasterona  estaban
alavados en un 75% de estas paclentes, los DHEA también estabsn elevados .
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et un 52.9% y los DHEA-S en un 210K 5 mientras que por otra pacte, s6lu un
HX  da estas mujerss presentiron mveles normates de todos estos andrdge -

nos; esto mismo fue verdad poara mujeres de este grupo a guienes par lapa -
ruscupla S Ins diagnostict la presoncla de ovarios poliquisticos;eslas pacien-
tes fueron trabadas con dusis Bojas de prednisona y mostracron mejocfa acep-
table. Como se sabe la enfermedad svérics poliquistico os la anormalidad ové-

rica mas frecuente en la mujer.

Sin embargo en un estudio Hevado a cabo en 35 varones con acné seve-
ro, no encontraron niveles diforentes de los androgenos estudiados, eotre -
ellos v el grupo vontrol (79). Ts diffeil decir el porgue de ostas  diferencias
entire amhus ostadios, pero una de [as posibles razones, es que en los ante -
rlores estudios efectuades en mujeres, fueron siempre a pacientes con alguna
mayor o mengr afeceion endocrinol@oica, v concluyen, diciendo que sus expe-
rimentos apoyvan el que o acnd resulte finelmente de un problema  localizado

en el 6roano "blanco” (piel) v/o alrededor de la glandula sebécea.

Emngro, oLros autores mencionan que es indudable que los nivelas ple -
viking de andrégenos soricos se van a encontrar con més frecuencia en aque-
Hos enfermos con acnd sevoro v cesistentes a la torapéutica dermatol@Ggica
convencional, v qQue casl siempre pstaos onfermos, yeneralmente mujeres, pre -
sentan birsutismo v acné, ademés de irregularidades en su cicio menstrual.

Sciavane v cols. (313, demostraron en un grupo de 24 mujeres con acné ,
quee cuaten de ellas tenfan piveles tamblén elevados de testosterona total v
vnre presentaban también niveles elevados de testosterona libre. La concen -
wracion promedio de testosterona en los pacientes con acné fué de 1.035ng/dl
mientras que el promedio en los sujetous control fue de 0.56 ng/dl.

Marynick y cols, (32)midieron tos niveles hormonales de  andr6genos  en
S0 mujeres v 32 hombres con acné nufstico de largs evolucion , resistentes a
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la terapia convencional, enconbeantdo gue ambos presentabian nivelon altos e
dehidroepiondrosterana v bajis de SHEG, oo relacion ol grupo conteol, Tas ma-

Jrres ademds Lenfan elevacin en la cantidad de bormona loteinizaoty | Para -

eauivalentes a 200 mg de hidrecar

Lratar ambos grupos o utilizaron dosi

v oen las mejeres se afadio tambiGn pastilian antlconceptivas en alogmos
con lo que se lagraron exitos en el 9% del orupo femening vy en el 8% gel -

masculing,

Por otra parte so soabe que, los andrigenos circulantes son praduoirdos -
en alguna proporeion por las glandulas suprarcnales, lucky v cols (83) demo
ST}

traron una respuesld exageroda a la estimuslacian con ALTH o das angjer
perandrégenicas, v estos hollazgon entre olras cusas, pxplicintan, oo cioeta

medida el porqué de la observacion clinica de exagertenann del Do P skt
cionns de stress. Sin embargo, usaron dosin bajos e glucucarbicaidies y mejo -

raron eo furma considaerable o mujeres con hiperaodrogemsmo v oacny | ddends

de que pudieran constatar disminucion considorable en los nivelpg ai

sus andrbgenos (34).

Para Orfanos (35) ras{ se podeia bablar do un sindrome SAHA (Coborred, -
acné, hirsutismo v alopocia) considarando que Ltodos o5t0s companentes dol -
mencivnado sindrome serfan androgeno-dependionlos v que ao ovcesarkenente -

se originarfan dentro del macce de alguna endocrinopatin, sino gue tamtinn

puedan presentarse en sujetus con nivelus normales de androgenus, pevo aue -

de una u otra manera requerician de terapla antiandroguna.

t0s antiandrogenos pupeden actuar en dos lugares diforontos del compie-

Jjo camino metabblico, ya sea evitando la Lransformacto de Lostosborona sn
sa 0 bicey intehienddo

goma fehidrotestosteronia, que inhituria la % alfa eeduet
competitivamente los receptores andrugénicos en ol foliculo o en o glindula

nebicea.

£n 1893 s detectaron difteraides on las lesiones de aené por o oue -

rapidamente se especuld su participacion en la enformedad. Unnid (i6) Fuse el

Lo participaciaon, v Salueaud (373 quicne mas Lorde des

primero en sugeric e

cribe las propiedades gel bacilo dol acot, peen concluves eo s estadio gue Lis




inftamacion cn las lesiones do aent e deba protiatilemento o un susLafilococa.

Gilcrent posteriormente o

orta uno provadoneio delb 100X oo los collivos do
lesiones do acod Onicamente del bacila (8) al cual Se te nonbrd Bacillus oc -
nes que Ltenta la habitidad de aglutinaese on ol suero de los pociontos con -

acnén estos hallazgas fueron counfivmados v ampliados por Fleming en 1909 (38).

LI obrjeto di estas investigaciones fue un diftervide  ananrdbico , gram
pusitive que ahora se conoce como Propignibacturium aches,

es 2l organieny que predoming en 1os regiones  sebaceas de

1 piel, # cual prolifera #n la parte profunda del folicolo sebaceo v o es ox-

pulsanto o la superficie de la piel junto con el sebo.

e han eneontrado Lres propionibocterias en la piel: el Pacnes |, o
dum v el P._granuiosom,

vos, $in embargo @stos no son tan numerusos como el P, acnes.

. Tambifn se encuentron micrococos coaguHasa  negali-

la pablacitin do P._acnes depende de la presencia de teiglictridos en el
sebo pora su nubeicion, ¢s pov esto que esta ausente v en muy baja cantidad
on los mfos vy aumentan capidamente en o pubertad, que es cuando hay - au -
mento en 1o produccion e sebo.

Como e menciond anteriormente, todos los 8cidos grasos en el scbo snn
asterificodos, v olros se encuentran en farma libre, as! que cualquiera de los
microorganismos puedns dusempefar un papel importante en la produccion de la
inflamacion on el acné, mediante la metabolizacion de los {pidos yva que todos
ellos poscen actividad de lipasa (39,60), tombién se ba demostrado que  estos
ghrmenes poseen theas enzimas como proteasas (41) v hisluronidasas (42).

Dos trabajos recientues demuastran otros mecanismos por los  cuales ol
£, acoes producird  inflamacion (43,40), yva que se domosteo que el P._acnes -
sogregs facloves guimiclidcticos (65,40) y S0 obserud actividod  quisnotbeticn

on los comedonas (A7),
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El factor diglizable di bajo peso malocalar oo coguiegre complemento sé-
rlca pari la activaciin, v par st bado pesn molecular de GenGs e 2000 ()
o5 probable, quir pueda escopar del folfculo v ateo

murfonucloaros.

A lon loucacilos puli -

Si pstas colulas ingresaran en el foliculo podrion ingeriv
produciendn la liberacion de enzimas hidroliticas, las que

ol P, atnes

o v padelan
sor importantes en la produccion del dano epitehal Toliculas (@93

También se ha demostrado que la activaciin de las vios cidsico vy allee-
na del comolemento son estimuladas poar el P,_acne

o g Lapnbion poaeti
cont.ribuir a la respuesta inflamatoria (50,51).

Los anticuerpos circulantes comtrea Paocnes estan elivados enopocientes

con acnt severd (52). No sit i probado que esto tenga un efeclo diecto

pero se demostrd que 1o induceibn por el B,_acnes de las hideolas,

5t HinnSthane -

fos por los leucocitos polimorfonucieares depende die los  anticoerpas gt -

P._acnes  (53).




. PRRTHI

TS TOPATOLOCGEN

£l gendy es una obstrurciGn ¢ inflrmacion del fuliculo sebbeeo. Bl come-

dln 05 la lesitn inicial v primacia del acnt,
Lesiones no inflamotorias dol acné
V) Comedones primarios a) microcomedon
t) comedtin cerradu o punto hlanco

¢} comadOn ablerto o punto negro

a) Microcomedin :

La transformacion del Filamento sebbceo en un microcomedOn es un pro-
C

50 conlinuo. La altaratitn mds importanie es la diaeinuciOh en 1o dehiscen-
cia de las ¢élulas chrnens gue deteemiogn ung hiporqueritosis par rotennifing
£l acroinfundibulo no participa en el proceso Je proliferaciin- hiperaquetoto-
5i% pov retencidn. Ltas glandulas sebicros estan bion proporcionadas pero s

minuyen de Lamano sogon la duracion de la lesibn.

b) Coneuidin_cerrada :

Son secuelas de microcomadones. Las escamas cfrnean eslan  dispoestas
densamente on i&minas concénbricas. ) epitelio del comodbn oo adeloaza . Los
acini sebaceos disminuyen de tamafo v s desdiferencian, Los conilustos se -
biceos estin totalmente gueratinizodos v se convierten en parte de 1a parod
del comednn. Lo unidad pilosa continua produciendo pelot) drenajn on el co -
medon  coerrado esté totalmente oclufdo v este tiene Lendencia o romporse,

©) Comedin ahierto :

Lo region del poro del comeddn corrado s¢ uxtiende v se ensancha v i
origan al comedtn abiorto. €1 materiol cornen se mucve o traves dal  orificio
vy la erosiona. A I:mvl:: de ese arificio puede escapar schn vy motecial tguido.
£l aparato piloso continga produciendn y eliminandn pelos retenidos en ¢l ma-
terial corieon. la pared del comedon se adelgaza con el tiempo v en el inle
rior del comedtn se forman canales centrales que contivnen Pauvnesdas glim-
dulas sebbceas desaparecen casi completomente, la unidad pilosa s encuen
tia intacta.
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2) Bomedones secundarios @ o) aunsles

b comedones paliporados

Son el resultado de la ruplura v ceencapsulaminnlo de comedones, La
ruptuca de 1o paced del camed6n, " bomba de Lienpo Y del acné puede noueric
en el estade de microcomedan o ain en el estado de fllamento  seborreico o
o0 camedanes cerrados, Se distinguen de lus comedones abiertos por la forma
v por vl tamafa mas gronde. Muostean signos histoloaicos do episodios infla -

maturins previos,

a¥ hhantes

Son redondos o ovales, Frocupntemente excoden los 20 myn do didmotro
aparecrn principalmente en dorso v oimenos frocuentemente en caca. Son tipi -
cos Uol acné conglabata, £1 opitelio estsd adelgizado v peoduce material cor -
neo no coherente v laxo. La unidad pilosebAeaea se destruyve par molliples ro-

tucas inflamatorias durante 1o formacion del comed6n,

t Comndfin poliporado

50 Incaliza en la espaldo on pacientes con acn@ conglobata,comparten -
abarluras comuoes v estan inturconectados. La pared epiteliol varia conside-
rablemente ontre atrofia v acantosis con brotes ircegulares de epitelio mi -
grandn A teavées de la dermis, existen signos histolGgicos de inflamacion pre -
via con bandas dn haces colagenos. Las glandulas sebaceas v pelos estan vir-
tusimente dostruidos.

ones inflamatorias del acné

Sie dosarcollan siempre a partir de comadones o precomedones v 508 ca-
1acLerfsticas dependen de la extension v lugar de ruptura.
Las lesiones inflamatorias son @ a) pOstulas
b} papulas
c) alistesus
d) abtscesos hemorragicos



) Bastal
T Esouna intensa ceaccin inflamatoria infrafeticular con aluin comprumi
so  perifolicolar, Lo parte inferior del comedOn generalmente permonece  in -

tocta. Bvoluciona a cicalriz,

b} Phputas :

Es similar a 1o pdstula aguda pers con mas y profundu colapso de la es-
tructura del comedOn. Existen rupturas de 10 pared del comedOn y fragmenlos
el sateriol cérneo san desplazados a la detmis adyacente. So obsoruva infid -
trado wflamatorio can gran preduminio de noutrGlilos. La cicotric es mnovita-
blo.

) Atscas

Es la caracteristica del acné severu. Reprasnnle 1o Lotal expulsifn y -

colapso del comaden con donse infiltrade, con abundantes neuiedfilus. £1 opi-
teliv osta complotamente destiruido. Bl absceso tlega al tejido adipose. La ci-

catriz es la regla.

Es un signn dnl acnf canglobata. Son abscesos necroticos aque erosiunan
Ios vasos sanguineos ocasionando focos hemorraglco: en el centro de los le -

siones.
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MANIFESTACITONZE CLINICCAS

La lucalizacion primaria del acnir es la cara 9% 5 pecho 195X v ospalda 6%

(64) v los hombeys.

ta enfarmedad se caracteriza par una gran vartedad de lesiones clinicas.
Aunque puede predomisar un Lipo de lesion, la observacitn atenta habitual -

mante revela vorios tipos da eilas.

ta seborrea gs casi siempre 1a primera manifestacifin v posteriormento -
avieecen tos comedones que puedien ser abiertos ( puntos negros ) o cerrados
{ puntos blancus ), el comeddn abierto aparece coma una lestGn aplanada o li -
ageramonte elovada con una impactacion folicular central de gquerating v liqui-
do, El color pardo o0 negrn no es el resultado de la acumulacitn de tierra ni -
de lo compactacion del material queratinoso en el orificio folicular . tas evi -
dencias indican que existen melanocitos en el orificio folicular v el  pigmanto
del punto negeo ha side identificado como melaning (64,65).

tus comedones cerrudos, en contrste can los comedones abjertos, son di-
ficiles de visualizar. Aparecen como levantamientos pequefios, plidos. No tie -
nen un orificie clinicomente visible. El estiramiente de la piel ayuda a detec -

tar las lesiones,

Coma los comedones cerrados son los precursores de las grandes lesiones
inflamatorias tivnen considorable importancia clinica. Los comedones son ias -
losiones primarias del acné pero no son exelusivos e asta enfermedad, ya gque
pusden obsorvarse on otras afoceiones, por ejemplo; los denominados comedo -~
nes senjlos que son particularmente comunes en la rogi6n periorbitaria de  las

pursonas mayoras.,

Las lesinnes inflamatorias varfan desde papulas pequefias con una aracla
inflamatoria hasla pistulas y grandes aoscesos fluctuantes v sensibles v quis-

Los.



[ [

Ademas de las Ieswones d

itas, ios pacieotes Lienen quistos v cicatei-

ces de tamafic vartable, La cicalriz caracteristica do! aci o4 un havo neta -
moote demarcado. Halutoalmenue son aisladas pero cuonds ia inflamacion ba ui

do impoctante Jos hovos pueden wener maltiples apecturas, Con menor frecueg

cia o pragucsen hayos mas anchos v en earos

An0s, enpeciolmente on el Leng

co las cicatrices pueden ser hiportroficas.

Existen olgunas mites acecca de focbores que paeden favorscor un em-

peoramicnta en las manifestaciones dol acn@, entee ollos teremos @
a) Dieky
Es clasiro eonsiderar aue ciertos alimentos, oo pavticular ¢ choeolato

v las grasas inducen el gumento de las Iesiones de acnen Los investigadnees -

han probado que esto generalmente og

El chocolatn no parecce tener una influoncia significativa (66,67). Mor o
que una restriceién dinLGtica o Gnico gque trae como resulladn GG perdida de
peso importante que puetde llegar a diomiouir la sebhorras, pora eslto N esta

considerado nl fisivlGgica ni farmacoltgicampnte brndfico.

Algunos consideran que si hay alguna relocion enlee s diels 4 el aené:
(68} va que han cbservadu que (ste se presenta cun menor frecuencia en -
zambia, Nigeria y Japon (69) donde lus habitos dietéticos dificren marcadamen
te de aquellos de Europa ariental.

En realidad no hay nada concluyents: al respecto.

b) Peemenstrual :

Cerca del 70% de las mujeces refioren aparicion de lesiones de 2 a0/
dins antes de la menstiuncion, v esta vbservacion na podido ser conflemida
(70).
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No sa sabn si hay variaciones en la excrecion tial sgbo duranto el cf -
clo menstrual, pero st que la progesterona v el estrbgeno ticnen efectos -
antiinflamatorios. '

<) Sudoy
Mas del 1% % de los pacientes con acné refieren gue ol sudor agrava -

la enfermednd, especialmente si viven o trabajan en un ambiente himede v -
caliente . La hidratacion ductal parece ser el factor respeansable.

Se ha observado que Jas radiaciones ultravioleta naturales mejoran el
acné, no ast log artificinles que parecen dar resultados menos satisfocto -
rios v la exposicion al PUVA  a reportado que induce lesiones de acné (73),

ademés sa ha observado que las radiaciones ultraviolets aumentan 1o capa -

sirlad comadogénica del seba.

e) Stressg !

£l avnd so agrava durante las tensiones y eplsadios de angustia. ta -
personalidad v la vida emocional de los pacientes con acné severo astd & -
fectadn por 1o que este aspecto debe vecibir atencién adecuada como parte
del tratamiento (74).

N Acné v relaciones sexuales

Desde tiempn inmomorial se habia relacionado ¢l acnd con Jas rela -
ciones spxuales, unops con exceso v otros con la carencia. Es clasica la fra-
se da Von Plenk " matrimonium varus curat " : el matrimonio cura los barros,
Nado mas falso, no hay ninguna relacifn. La masturbacion, fenomeno normal
v frecuento sn los adolescentes v que tanto preocupa a las madres, nada - -

tiene que ver con el acnt (7).



D1 ACINICIS YT 10

£s relativamente sencillo. yvi que »l cuadrs clinico os muy caracteristi-

co tanto en su topuarafio como en sy morfologia.
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DIAGNOQIS TICIO DIFERIENELEAL

i) Rosac

20U B PArsenas Mayores, sobre todo an mujores cercanas @ la

Ger pri

5045 ni quistos.Oca-

menopausia. Fn este padecimiontn no hay comedones, abs
slonalmente estos pacientes pueden Lener rosicoea v acne. Lus paciontes pue-
ten tener afeccién ocular v muy racaments lesiones oo Lronco, con ovaolucion

oo brotes.

1) Depngstilis porio

sobre todo en mujeres es posible confundirlo, pero las lesiones do estos
pacientes sun pruciginosas, la piel vs seco v hay antecodents del uvso  de

corticopsteroides fiuorinados.

) Milia :

Se confunde principalmenLe con los comedonps de punto blanco pero la

milia predomina en la regitn infraorbitacia.

o) Erupgiones acnelformes por drogas

Las haliyenos, los caorticoesteroides, la isoniacida, la vitamina 812 , los
anticonceptivos puedan producie lesiones que shinulan acné. Las leslones sun -~

papulas foliculares queratosicas, no hay comedones.

e) Foliculiti

~ Las foliculitis Jebidas a gram negatlvos, pueden complicar el tratamien-
Lo del acné, aunyue lns foliculitis debidas a candida también pueden estar -
presentes como una ecupcion maltiple pustulosa. Erupclones pustulares tam -
hién pueden estar presentes debidas a una sobreinfecclon, principalmonte so-
tre la espalda, la foliculitis debida & Pityrosporum también se ha  descrito,

pero esta responde al trotamiento con ketoconazol.
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f) Vertugas planas :

Tombiéin pueden causar confusion,

Otras enlermedados que nos pueden confundir son el acnf agminagta,o -

denoimas sebdceos, wrupcitn facial savcoidol micropapular, 10 cual g0 ha re -

partadn ey debida o la selectiva absarcian perifolicular de aceites de as
gomas de masear, usl como {a severa arupeinn pepulopustular asociads coan ly
deficiencia de zing, Lambifin se han reportado casos despubys de adsinistra -

cifn prolongada de alimentacion parentnral.



T
TRATAMIENTO

En guneral el tratamiento del acné esta gobernado por cuatto princi -
pios fundamentales v las modalidades terapbuticas individusles enumeradas o

continuacitin estarfin en o posible relacionadas con estus principlos que son:

1) Corregir el patron alterado de gueratinizacion folicslar.,

2} Disminuir a actividad de las gldnduios sebacoeas.

3 ) Disminuir 1a poblacion bacleriona folicular, particulormente la de P._acnes
e inhibir 18 produccion do productos inflamatorios extracelulares ( va sen
directs o indirectamente ) mediante la inhibicien do tos gérmenes bacle-
rianos.

4 ) Producir un efecto antiinflamatoria.

£l primero de ostos principios terapéuticos, o sea el cambio del patron
alterado de yuoratinizacitn fulicular, debera ser la forma primaria de trata -
mipnto en el acnf no inflamatorio; el resto de los modalidades esth  disofiado
nrincipalmunLn pare el aont inflomatorio (1.

TRATAMIEZENTO TOPICO

Limpie /3

No existen evidencias gque indiquen que el sebo o las bacterias supecfi-
cioles sean perjudiciales en gl acné: Por lo tanto para que un jab6n o un a-
gente antibacteriong topico sean Gtiles en el tratamiento del acnf se debe -
presumir que este agente produclrd la remosion de la grasa o de las bacte -
rlas del interior de! foliculn. Clertamente la accion del jabtn no ellminars los
" puntos " bloncos ni los negros, sin embargo muchos pacientes tienen sebo-
rrea pronunciado v el lavado o la limpleza para eliminar este aceite excesivo
frecuentemente brinda un beneficio subjetive.



Aquntas téplcos

Con los afios so utilizb una gran vaciedad de lociones, cremas, ungientos
v pastas en el acngé Duranke mueho tiempo o utilizd aculen, resorcion) y aci-
do salictlico. Se descunoce st modn do accibn aunque ban $ido considerados -

o

"agentes socontes " o " peladures . Hasta ol momentd ho existon esvidenciag -
que indiquen que inhiben la funcitn de las glandulas sebaceas. Su attividad -
quoratolitica tamLien es relativamente dobil v a 10 sumo ostos ayontes  serfan
efectivos para eliminar el estrato cornno que cubia la mayoria do las postulas
superficialos, Por lo que eo gran madida su eficacia ostard relacionada con la
capacidad para ocasionar eritoma y descamacion, La solucion de Vieminckx que
contiene azufre, polisulfure de calcio vy tiosulfato de calcie, es otil en lus -
casus severos de acné, aunnue rl empleo prolongasdo pueds oeasionar sequedar

excesiva y fisuracion de la piel.

Perfixido de benzoilo_ :

Las preparados con poroxido de beneoilo son probablemente los medica -
menlos thplcos mds utilizados por e dermatflogo actual., El peroxide de ben - -
zotlo es un agente bacterianu poderusa v su efecto prabatiiemente estd rela -
clonado con la disminucitn de la poblacién bacteriona v una reduccion gcompa-
flante de la hidrolisis de los triglicéridos (75).

Los preparados Se encuentran en forma e lociones v yales, estos Gltimos
en general considerades mas activos. El per6xide de bensilo puede producie -
sequedad significativa e Irritacion y se ha producido dermatitis alfrgiva por -

“contacto (76). La sensibilizacibn es un evenlo infrecuente observado mas co -
miinmente en los preparados de azufre- perbxito de benzoiin.

Acido_retingico :

El &cido retintico ( tretinuina ) es muy efectivo en el tratamiento de -
acné lave a moderado (77).Se puden aplicar altas concentracionis sabire la plel
sin causar toxicidad sistémica , porque la tretinolna permanece 2n ol estrato
corneo de la epidermis v lo poco  que se absorba  es ripidamoente  metabn
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lizady en el higadu (70,79} . La principal accion de este agents os cedocir 1a
apidermopoiesis, dando come resultadoe una disminucion en la coheuion  entee
los corneocitos. Futo reduce la hiperquaratnsis folicular previendo  ast la -
formacion de comadones (80).

ta tretinalng cousa un grado variable do ireitacion en la piel con un -
discretn eritoma v descamacion (B1) . Pacientes con piol grasa refieren un -
efecto secante aceptabli (87) el grado de irritacion va a estar influido por
el vahiculo que se emplee, las soluciones v los gales son més irritantes que
las wrumas v por la concentracion rel producta, asi como por la  frecuencia
di aplicacion . E) uso cuncomitante con obros ivritantes como iabones alca-
lings, detergentes y soluciones astringentes en alcohol pueden empeorar la
frritacion . Se ha ohservada un gumento de la frritacion dospués de ta ex ~
posicion a la luz ultravicleta ( fotoirritacion ) en 2 de 27 pacientes tra - —
tados con tretinoing al 0.05 X en gel (83).

No se ba reportado la dermatitis alérgica por contacto secundaria ai-
uso de tretinoina (82).

una formia topica de un estercisomero de la tretinofna , 13 cis  écido
rutindico, ha sido recientemente estudiado v parece ser efectivo (84).

Tratamientos toplcos conbinados

La tretingina topica al 1% ha demostrado ser més efectiva que el pe -
roxido de benzoilo al 5% (85.86) en resolver las lesiones de acné , pero se -
pueden oblener mejores cesultados v menes lrcitacibn con la combinacion de
puréxido de benzoilo mis tretinpina en forma alternada por la mafana y la -
noche (87), asf como también la tretingina puede ser empleada en combina -
cln cun antibibticos topicas o sistémicos (88,89).

La tretinofna topica también es efectiva en otro tipo de  alterciones
comedogénicas como son A prupcion acnelforme yue se ve en lo administra -
cifin de esteroides Sistémicos v otras drogas (90
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AnLibioticoy @

En el acnt moderado v severo S0 requiete terapia eon antiliditicuos  por
via oral, pern los antibioticos thpicos pueden ser efectivos 2n casos menos -
SOURrOS .

Los antibiolicos tapicos sun prabatlemente 1o teronia aprosiada en pa -
cientes con pequedas papulos v pastulag, mas que en lesiones no inflamatorios
@5,9%).

Loa antitiolicons Lapicos usados actuaimente son la elindomiciog, i Lo -
traciclinan v eritromicina. Fxisten estuding gu confirman gue el uso de cline
damicing y eritromicing reducen la cunnia do . acons (97, Eno solocion de
tetracicling ol 2% no ho demosteatta que reduzca el ndmorn de bactectas, pe-
ro lo que si se sobe es nue todos eston HNLibioticos reducon el porcentaje -
de acidos grasas libres, 10 que hace pensar que estos antibioticos interficren
con {a produccion de linasa mas que con el crecimiento bacteriznn (93), o, -

tetraciclings  tienen tambien un efecto ontiinflamatorio (96).

El hidrociorhidro de clindgamicinag se absorbe capidamente, v la oplica -

Gi6n Lopica en hamsters causa una cnlitls fatal asociada con la presencia e

una toxdna de Clostridium difficile, auizé estas animales sun particularmente -
sengibles a la clindamicina (9%9) . S56lo hay un repurte de colitis  pseudumem -
branosa en humanus asociada o la adminis! racitn topica del hidroclorbidro de

clindamicina (?6) .

La solucion de fosfato de clindamicing al 1% es la prepacacion camed -
tial mas ventajosa, S8 absorbe menos v parece hg producie Althracionns on 1y
microflora intestinal en los pacientes con acné (97).

tas preparaciones tépicas que contienen eritromilng ol 2% son probabli-
mente las que dan tesultados mas sotisfactorios y eficaces, va que so ha ob-
servado una reduccifin de aproximadamente del 50X en ol nGmero de lesinnes,
onlre las B y 12 semanas de Lratomiento (398,99).



Las preparaciones comorciates de estos antibigticos son cosmé@ticamente
aceptables. 50 pueden aplicar dit una & dos veees al Ul diariomente. £noaca-
siones se observa una jeritacion levr v en raras ocasiones una dermatitis o -
tergica por contacto. Las totraciclinas topicas pueden causar coloraciGn so -
bre la piel gue fluoresce bajo la luz ultrovioleta que se uso en las discote -
cas (1.

Los problemas asociados con la terapla tanto con antibiolicos Lopicos v
sitémivos son ; fatla en el tratomiento asociada ol desarrollo de resistencia
del P._acnes _ al antibiiLico o por calonizacion por baclorias gram negativas ;

@l desarrollo de colitis como resultade de una alteracion en la flora intest

nal.

Otros tratomiontos Lopicos :

El &cido azelalco es efective en crema al 20X, puede ser de ayuda en el
tratamiento e noné leve. El modo de acelon es incierto, pero tlene propie - -
dades antibacterianas, reduce la actividad de la 5 alfa reductasa v madifica
la queratinizacion (101).

Lociones astringentes con efecto secante sobre 1a piol inflamads, han -
mostradn ser benéficas en algunos patientes.

Preparaciones moderadamente abrasivas puaden ser de ayutda por su ca-

macidad para remover comatones,

Preparaciones que contienen azufre, son remedios tradicionales que -
contindan uséndose, aunque se ho postulado que el azufre as comedogénico -
(88,89).
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TEIRAIA S1S TEMICIAN

La terapia sistémica estd indicada cuondo el tratamionto  toplco ha -

fallado, o cuandu ¢ acné 1s severo con la presencia e quistes v o abses

que incrementan la posibilidad de formacion do cicatticos,

Antibi6ticos vrales :

Las tetraciclinas, {a oritromicing y clotrimoxuzol son aclivos in vitro -
contra el P.acnes . Hay muchos agenbes antibacterionos, como las penicili -

nas que son activas contra pl P_acnes , v no parecen sar clinicamente muy
afectivas (102).

La tetraciclina tombién tiene una accion directa anthinflomatoria (94, -
103} v reduce la concentracitn de sobo y acidos grasos libras (106).E) hidro-
clorhidro de tetraciclina  es ol antibi6tico mas frecuentemonte prescrito cn
los paciantes con acné. Es efectivo, barato v relativamente seguro (10%) . A
una daosis de 250 mg dos veces &l dia puede ser suficiente en olgunos  pa-
cientes, pero la terapia inicial con un gremo diario puede ser necesaria, -
.mostrando wna mejoria del 0% al A% dentru de los 4 a 6 meses de  inicinda
la tecapia (106).

La eritromicina a una dosis de un gramo diario es efective v s una
terapia alternativa (85).

La absorcitn de las tetraciclinas puede ser disminuida si se Ingieren -
junto con los alimentos, con la leche, preparaciones con hierro v antibeidos
(107),

La minociclina v 1a doxiciclina son mejor absorbidas, pero no  son tan
afectivas como el hidrociorhidro de tetracieling v 1a oxitetracicling (108).
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ta administracion por tlempo projoogado de los antibioticos orales
puede cenducir a alteraciones asintométicos sobre i floro intestingl, la -
indueeion de resistencia hacia el P o tambitn se puede abserver,

Oeasionalmente en algunos patiotLes en quienes no parece haber res -
puasta a la terapia con antibifticos, nsto puede sepr por una foljculitis  por
gram negatives, o porque los argonisnos comensalos son reemplazados por -

Enterobacter, Klobsinllo sp , Proteus o Pseusdomona auruginoss (109). Bl cul-

tivo de uatus organismos asi como 1a determinacion de 1a sensibilidad a los
antibioticos es necesaria antes de decidir alggn cambio an ol tratomiento;
{a ampicilina parece ser ol antibiotico de alecelén en astos cases (110).

Tratsmicnto _hormonal @

Una reducci(iy en la pruduceitn del sebo v una mejoria en el acné en
algunas mujeres se puede observar con la administracidn oral de ostrépenos
o antiandrogenos. Para los hombres no hay tratamianto adecuado por los e-
foctos adversos que se producen , como son la impotencia v 13 ginpcomastia.
Muchas mujeres con acné majoran durante el uso de contraceptivus orales -
comiinados, esto como resullado en la disminucion en la activided de la -
glandula sebdrea inducida por los estrGgenos. Dosis mas altas de estrégenos
son mas efoctivas para suprimie la produccion de sebo. Los efectos adversos
que se tienen con la administracion de 30 yg de etinilestradiol son nauseas,
aumento de pesn, mastalgia son los mas frecuentes.

£l acetato de ciproterona es un potente competidor de los receptores
de andrbgenos en el citosol. Es un efectivo antiandrégeno v se administra -
combinado con estrogencs como terapia contraceptiva para prevenir el ries-
go du androyenizacién fetal. Bajas dosis de acetato de ciproterona en com-
binacion con etinilestradiol son afectivas en acné moderado v las lesiones -
s¢ reducen en un 70% después de 6 meses da Lratamiento (111).
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fa espiruimlactond aue tombidn compite por Jus receptores e andirOga-
nos en ol citosol, inhibe 1o exerocion de scba condo sk administra por via -
aral  Se ha reportado gue el ach@ mejura, pero su uso Bsta timitado por ns

efoctos aduersos que produre, principalmonte eregularidades menstroales on

tra olros.

La isotratinoing es altomentae efective para el tratamiento del acné -

severa nodulo quistico, que no ha respontlideo a la Lerapia convencinned (1127

El efecto de la isotretinoing en el tratamiento dul acnf no osta media-
do por un soin mecasismo. L0a caracterfstica sorprendente es b maracoeda -

reduccion en el tamafio de la glandula sebacea asi como la pruduccion de

bo. dentro de las dos poimeras semanas e iniciodo el tratamivota (V10) , obea
caracteristice es su activided ontibacteriono lo que cousa una reducciin do
la poblacion bucleriana de lo piel, esto se cree también sea secundarno o la
reduccion en ja produccitm del sebo (113). Lo isotretinuina también tlene  un
efocto directy sobre los mecanismus inflamatorios. Uoa agecion endocrinaligica

nu bien reconocida es al causar Ircegutaoridades menstbroaloes (114

Una revisifn dis 22 pacientes on tratamiento con isotratinoing con acné
severn mostraron una reduccitn del 60N al 90% en el nimero de  ouionos in
flamatarias (115).

So recomienda una dosis de un miligramo por kilogramoe de peso al dia
por & mesas. Puedn haber rercurrencias, pero generalmente s0h momns severas
que al inicio del tratamiento, las cualps pueden ser contiroladas con - Lrapin
topica o antibitticos sistémicos.

ta isolratinoina os cara v su uso esta limitado por lus efectos adversns
que sen similares a 10s qua se ven con la hipervitaminasis A (116).
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tus efectus adversos inuolucran picl v mucesas en un 9%, o mas co-

mon es la gueilitis 1a cual aparece dentro do los primoros dias del trata -
miento, xerostomia tambitn es frecuente v puodoe majorar con o administra-
cion de lagrimas artificiolos en gutas, la xerosis generallzada con prucito -
puedo ocurrir.

ta paroniquia relacionada cun la pérdida de o cuticula es comn v un
excesivo tejldo de granulacion pucde desarrolarse en el pliegue de la ouna.

£l dolor muscular se presenta en una minoefa de los pacientes,general-

mante es tolerable v responde a analgesicas,

La mavorfa de los pacientes tratados con isutretinoina muestron ung -
pequefia elevociin sérica de lipidos, porlicularmente de la fraccién LDL, por
1o que se debe hacer una determinacion s@iricn de ifpidos anles de iniciar el
tratamicnto vy durante el misma. Moderadas elevaciones de triglictridos pue-
den ser mancjados con algunas restriceionoes en la dieta, pero cuando la g -
levacion os slgnificativa, serd nucesario suspender la droga para  evitar Ja

presr-}ntdci(m dir uha pancreatitis aguda.

Transitorias anormalidades en la funcibn bopética, tambifn son comu -
nes paro no hay una asociacitn definitiva entre isotretinofna y hepatitis.

Se sabe que 1o isotretinoina es un potenta terat6geno (117, de tal -
manera qua los pacientes femeninas deben ser informados de este riesgo,por
lo que su prescripeion teberé ser bajo un adecuado control de la contra -
cepcién, )

Como vemos axisten muchos compuestos que pueden ser empleados para
el tratamiento de} acné. La elecrién del medicamento dependeré de la ex -
tensian v el tipo de acnf, tomando en cuenta Jos posibles efectos  adversos
que cada uno de los medicamentes puede ocasionar.
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La mavoria de los paciantos con acn@ tienen un control  con un solo

medicamento 0 o combinacion de terapia topica, 1o terapia Lemica deherd

resarvarse cuando 1o enfermedad es may sovera o si la respoeste al Lrata -

miento os pobre.
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PRONOSTICO

Es un padecimionto benigno que bion manejodo conduce a la curacion
sin defor secuslas pero que puade ser una tragedia cuandu sl paciente esta
mal infarmado, cuando usan medicamentos o maniobras indrbidas o cuando a-
fecta en forma importante sl aspecto estotico.



- 35 -
ESPIIRONOLACTONA

Su nombre guimico es 17 hidroxi - 7% - mercapto - 3 - oxo - 1782 -

pragn - 4 - eng - 21 &cido ‘carbox{lico ¥ - lactona acetato.

La espironolactona tiene un poso molecolar do 016.59, os practicamente
insoluble en agua y es soluble en aleohol asf como en el benzeno y cloro -

furmo.

Es un antagonista competidor de la aldosterona , el mineralocorticoide
endfgeno mas polente, compite por los sitios receptores a nivel de los Lo «
bulos distales causando un aumento en la excreci6n de sodio v agua asl co-
mo retencion de potasio, es por esto que se ha usado en el tratamiento de
hipertension, estados edematosos, hiperaldosteronismo primario v secundacio

e hipocalemia.

atro mecanismo de acci6n es sar un antagonista androgénico , compite

—~ bloqusandy los sitios receptores de dihidrotestostercna (DHT) vy tamblén po-
soe caracterlsticas inhibitorias sobre la estaroldogenésis glandular (118).por
lo que puede ser de avuda en entidades como el acné, que es andrdgeno de-
pandienta, y pueds actuar o través de la accién en DHT sobre la produccién

di seho en la unidad pilosebéacea.

tine turapia prolongada con espironolactona se asocia con efectos se-
cundarios ostrogénicos, como con la ginecomastia, impotencin v disminucién
de la libido.

Estos efectos pueden ser en parte debidos a la inhibicion de la bio -
sintesis de testostercno, el mecanismo exacto por el cual se lleva a cobo -

estas reacciones no es muy claro (54,55).



ESPIRONOLACTONA
FORMA ESTRUCTURAL

~~saccis
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Experimentos un imimales han demosteado gquie la espironolactona dismi-
nuye la actividad de tn 17 alfa hidrotoss en Jos tosticulos de los ralas ,  la
cual es necesorio para la formacion de tastosterona o parkic de pregneno -
lona v progesterona (56). Al conteario de los resueltados publicados  en o -
tudios realizadns en humanos, 0 quienns Se enconLrd un oumento de Groges-
terona vy 17 alfa hidroxipregesterona en ol plosma despufts dn la aplicacion

sistémica de espironelactona (57,

Pacientes que Lomaran 200 - 400 mg de cspironolactona al dia, mostra-
wondg C8) de tal manera nue la con-

ran wuna rdpida depuracion de o Lestost
virsiin de testosterona o estradiol esta aumentada, lo gue condune g ung -
elevacién sérica del estradiol y auto da como resulLado un aumento en 19 -

concentrarion de SHBG la cual limita la actividad de los andefdgonus (59),

La espironolactona tambilén Licne un efecte antiandrog@nice especifico
a nivel de los receptores periféricos del citosol v reduea las concentracio-
eslo so ho demoshrodo pxpari -

nes de testosterona v dohidrotestosterona,
mantalmenle cuanda se examinan los receptores de la piel (60 v la prostata
{61,62), ademdis de que reduce las areas de los foliculos, caysinde una inhi -
bicion de las mitosis en los sebouitos asi como de ki produccion de lipidos.

Farmacocinética :

La espironolactana es rapidamente metabolizada. El principal metaboli-
Lo #s la canrenona, el cual Liene un pico en los nlveles séricos entee 2 v &

-horas después de su administracion.

Las concentraciones de canrenonis declinan durante dns fases distintas
la primera fase es de 3 a 12 horas v e5 mas rdpida que 1a sequada que dura
de 12 a8 9 horas.
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La depuracion de canrenona se Hueva 8 cabo despuds de miltiples dos

de espironolactona, lo que indica que la scumulacion de  cantenona en ol
cuerpa con 100 mg una vee al din de espironolactona pupde  ser  tan baja -

como si S0 administraran 2% myg cuatro ueces al dia,

Ambas espironolactona v canrenona se ligan en mas del %% a las pro -

teinas piasmatic 105 metauoniitos de la espironolactona se excretan princi-

palmente por orina pero también por la bitis,

ladigaciones do sy uso @

Hiperaldosteronismo prisario

Ustados adematonos @
tnsuficiencia cordiaca congestiva
Cirrosis
Sindrome: nefrotico

Hipertensibn esencial

Hipagalemia

Durante e} embarazo

Cantraindicaciones :
Pacientes con anurla
losuficiencia renal aguda

Hipercalemio

Advertencias :

Mo deben ser administrados suplemintos de potasio, dietas ricas en -
putasio en forma conjunta con la espironplactona porgque se puede causar -

hipercatemia
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Procaycione
Por st aveion divrética los pacientes deben ser culttadosamente monl -
torizadus por la posibilidod de provocarse o agravarse un desoquiltibrio hi -

droelectrolitico. Miponatremia,

La ginecomastla se puede desarrollar que parece ser reversible ol -

descontinuar gl tratomiento.

fambiitn puede vcasionar slevacion wransitoria del BUN especiaimente -

en pacientes con dafio renal pronxastento.

Puede causar moderata acidosis.

Interaccitn

con olras_drogas :

Cuando se emplia en combinaci@n con otros diurcticons o agentes anbi-

hipertensivos, la espironolactona potencia sus efectos,

La indometacing v el captopril se han reportado asociados con hiper -
calemfa cuonda se usan en combinucibn con diuréticns ahorradores de pota -

slo.
La espironoiactona reduce la respuesta vascular a la norepinefriog.

Conociendo la farmacolugia de la espironolactona, algunos investigiado-
res decidieron inuestivar la arctividad de la eepironolactona cuanide se nm
plea por via topica v fue Weisman (119) quion domosted aue 1 adoinisiracinon
tépica de espironolactona ( 0.3 mg v a 3 mg / dia por 27 dias ) en  hasster
producia Gnicamente efectos locales. ta aplicacion diaria dio comoe rasultado
una significativa reduccion en ol tamano de lo glandula sebacea an el sitio
de i1a aplicacion, no asi en el lado contralateral en dunde no huby cambio -
alguno. Na se ubservaron efectos sistémicos.
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Los autores concluyen que la espironolactona topico produce una ac -
cion local por inhibieifn competitiva en lus receptores de dibidrotestostero-
na, la falta de efectos sistomicos nos conduce a pensar que la espironolac-

tona es absorbida en grado minimo despuds de la administracion topica.

En otro estudio donda se ompleo espironolactona en crema ai 5%, no -
50 pudo determinor la presencia de conrenona on oring y plasma a las 72 -
houras de hober iniciado o} tratamiento, sin ombarge 2 horas desputs da la -
administracion oral de 100 mg de espironolactona, se pudinron detectar en -
plasma de 1959 mas 26.5 na/ ol de

canrenana (1201213, por 1o que ellos tam-

b concluyeron gue la absorsitn sistémica del medicomento no es signifi -

cativa cuando se administra por via tOpica.

tudersmith (122) evalub la inhibicion de la actividad do las glandulas -
sebjcens rausada por la administrocion de espironolactona tOpica en hams -
ter, asto fue mediante fa inyeccion subcutines de espironolactona. La acti-
vidad dr las glandulas fue evaluada por planimetria v auteradiografia, des -
puts del tratamiento se encontrd una reduci6n del 40% en el giupo  tratado
con 0.5 mg v en un 53% en los animéles tratados con 2.0 mg. El Indice de cé-
julas germinativas en la glandula sebficea disminuyd en un 67%.

Las nivelos sanauineos de tastosterona se redujeron al 608 v 87X res-
pectivamonte.

Asl que podemos decir que la aplicacion tépica de espivonolactona va
a actuar en forma local inhibiende los receplorves de dihidrotestosterona,no
se observan efectos sistfmicos, lo que sugiere que la espironolactona  tiene
un efecto antiondrogénico local, probablemente a su ripida degradacion en
coinpuestos nertes como la cenrenona que es un antagonista de la aldoste -
rona sin actividad antisndrogénica.
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Existen algunos ostudios sobre la eficacio de 1a esplronolactona topi
ca en el tratamientu dol acné  (120,123,124),0n unu de ellns (121) s@ ostudia-
ron ¢ 30 sujetos eotre 13 v 36 anos de edod con acné: grada 1 - 1V, los -
cuales fuoron tratados dos wveces ol dia con crema do espironolactona ol 2%
v 9% durante 3 meses, gbservandose una mejoria clinica e<celente, es doecir,
hubo una reduction de més de un grade en la severidad del sené eo o 60 %,

en el 17% fue mediocra v nicamente el 10X no mostraron mejoria.

La espiranclactona en crema conduce a una regresion de todos lus -
pos de acné, estos reseltados se observon despuCs del primer mes de wata-

micnto.

Cenociando Lodas estas caracteristicas podemos decir que la espirono-
lactana tépica podria ser {til en ol tratamiento de dermatosis dependientes
de andrdgenns.
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PIINOCTOCLINA
tilstoria :

La vbienclon de antibiotivos tetraciclinicos fue el resultado e una se-
leccitn sistomética de microorganismos productores de antibiOlicos aislados -
de muestras de tlerra recolectodas de muchas partes del mundo.

£l primero de estos compuestos, la clorotetracicling, fue puesto en  uso
en 1948, v dos afins mas tarde se dispuse de la oxitetracicling. €l descubri -
miento de la estructura quimica de estos agentes confirmé sa similitud vy su -
ministird la base para la producclién del tercer miembro de oste grupse, la te -
tracicllna, on 19927 .Han seguldn descobritndese otrus congéneres camo la mino-

ciclina qua fue introducida en 1972,

Descripcitn

Son derivados congfmeres de la naftacenocarboxamida policiclica.

Son compuastos de color amarillo pélido, amargos, incdoros, un paco so-
lubles en agua a pH 7, pero forman clorhlidratos vy sales sédicas solubles Al -
paso que las bases v los clorhidratos son muy estables en forma de polvos -
secas, la mayor parte de estos agentes plertjen su actlvidad con bastante -

ropide. cuando estdn en soluci6n,
Macanising de accibn

Las tetraciclines aclban Inhibiendo la sintesls de protelna y , como los
aminogluchsidos, se fijan especificamente & ribosomas 30S. Parecen impadir el
acceso de aminoatii-tRNA al complojo mANA-ribosoma.

S6lo ena pequofa parte del farmaco se une de modo irreversible v los
efeetos inhibidores de las tetraciclinas so pueden anular por el lavado . Por
to tanto, es probable que en la union reversible del antibi6tico estribe la -

accion antibacteriana.



MINOQOCICLINA
FORMA ESTRUCTLIRAL
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Farmacocindtica

Todas L tetraciclings son ahsorbidas, aungue o conplatamenle, en ol
ronducto gastrointesting] ta absorcion es mas activa en el estémago v en la

parcitn superior del intestino delgado v e mayor en el pstado de ayuno,

ta absorcian de estos agontes es Impodida en grago variable por la le -
che v productos lactees v muy especialmentn por e administracién concomi -
tante dee gel de hidroxido de aluminio, bicarbonato sédico, sales de calelp v -
de magnesio y preparadoy de Merro. Los mecanismos que explican la menor -

atsoarcion parecen ser lo quelacion vy un aumento del pH Qastrico.

Todas las tetraciclinas, son separadas de lo sangre por el hfgado, qua -
las voncentra v las cxerota con la bilis en ol intestino, donde se resorben en

parte.

Las tetrociclinas se almacenan en las chtlulas reticuloandoteliales de hi-
gado, bhazo v medula dsea, en sl hueso, v en la dentina v el esmalte de los -
dientns que no han hecho erupcion. Atraviesan la placenta v penetran en la

eirculacion fetal y el lguido amniGtica.

Todas iag tetraciclinas son excretadas en la orina v en las heces, sien-

do el rifon la via principal.
£l aclarsmiento da la minociclina es lento. La droga persiste en el -
cuerpo despu@s de interrumpir la administracion; esto puede dopender de ra -

tenciin en tejidos grasos.

Indigaciones de su usq

Acng

Infacclones par ricknttsias
Linfogranuloma venéreo
Infecciones por mycoplasma
Infecciones bacilares

Infacciones venéreas
Profilaxis an cirugia intestingl
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Infecciones por cocos

Infucciones de vias urinarios

Efectos secundarios :

Reacciones de hipursensibilidad :

Couson a veces diversas reacciones cuténgas como urticarie, eritema -
polimorfo . Entre las respuestas al@rgices mas serias estan of angivcdema v -
la anafilaxia.

Efectas toxicos o irritativos :

Todas las teiraciclinas producen itritaciGon gostroimtestingd de grado -

variabile,

Lo digrrea es tambhién vno de los efectos icritativos.

El Lratamiento @ largo plazo con tebrociclings produce alteraciones on
la sangre periférica.

Los nifos qua reciban tratamiento presentan a veces coloracion parda -
de los dientes. E) riesgn de este efecto es mayor cuando se did a los recifin

nacidos y a las lactantes antes de 1a primera denticién.

Informes reciantes indican que uns proporeifin importante de  pacient.os
que recihen minociclina sufren toxicidad vestibular, gque se manifiesta pur -
vértigu, ataxia, nfuseas v vomitos. Los sinlomas aparecan poco despulss de la
dosts inicial, v suelen desaparecer en plaso de 24 a &8 horas doespuds de in -
terrumpir la administracion.

Conociendo la farmacologia de las totraciciinas, algunos inuestigadores
han demostrado que empleindolas on el tratamiento del acné so obticnen -
buenos resultados. Como ] beneficio se ha producido con dosis demasiodo -

paquefias para suponet un efecto antibacteriano, se ha sugoerido que estos -

substancias obren quizd disminuyendo el contenide de &cidos grasos del sebo.
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8. SUITUACION ATTUAL

Hasta la fecha no existe un trotamiento tepico cumplatamonte satisfac-
tarin, que produzea disminucion en la secrecion sebacea, que como sabemos -

es uno de los factores etiolOgicos del acné.
C. DRJETIVO

Evaluar la eficacia v seguridad de la crema de ospironolactona al 9 X -
aplicada 2 veces al dia en comparacion con minncicling por via oral 2 veces -

il dia, o pacientes con acnG vuigar, durante 12 semanas.
D. HIPOTESIS

Lar espironolactons aplicada topicamente s afectiva en el tratamiento
del acné vulgar, al disminuir la secrecion de la glandula sebécea.

E. JUSTIFICACION

Hasta la fecha no existe un tratamiento tépico completamente satisfac-
toric yue produzeca disminucifin en la secreci6n sebécea, que como sabemos as
uno do los princlpales factores ctiol6gicos del acné.

£&n nuestro estudia empleamos lae espironolactona en forma topica por su
aucion antisndrogénica, va que oxisten reportes on la literatura acerca de -
su efectividad para disminuir la produccion de sebo por la glandula sebécea
sin observarse efictos colatarales sistémicos. Ademés de nu existir reportes
e un estudio similar en nuestro medin.

H. MATERIAL ¥ METODDS

Se raliz6 un estudio ol azor, doble ciego, con dobles falsos, vn paclen -
tes mesticos mexicanos can acné wvulgar, que acudieron al servicio de Derma -
tologfa del Hospital General de México 58, Se incluyeran 20 paclentes de am-
bos sexos, entre 13 v 30 afos de eded durante e! periude dal mes de ehero al
mes de julio de 1990,
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Las pacientes mujeres no estaban embarazagas v teoian un método de -
contracepcion durante el periodo completo dol estudio v 8 senanas previas al
mismo. Asimisinn s pacientes no Luvieren tretamiento parg el acn@, por lo me-
nos 2 semanas proavios al estudioPosterioraento previa firma de la carta de -
consontimienta, se realizh a los pacientes el siquieate crunograma de activi -
dados.

48 horas antes dol tratomenlto (visita 1) se los realizo historia clinlca -
completa, evaluacién clinica de laboratorio qun constaba de la realizacion de

biomatria hamdtica, nitrGgeno urpico, creatinina serica, enzimas hoepitic

fosfatasa alcalina, tilirrubing total v examen general de oring.

También se realizG evoluacitn clinica consistente en la coenta del nd -

mern de pdpulas, postulas, nodulo quistes, comedones abivrtos v ecerrados.Una

vez que los pacientes Tucrun evaluados, para asegurorse de que reaofan to -

dos los criterios de inclusion, se ingresarun al estudio,

Antes de iniciar el tratomiento, cada paciente recibif instrocciones -
tanto orales cumn escritas subre los procedimientos para la lingrieza de la -
cara y la aplicacion del medicamento. La crema se aplich dos vecss ol dla -
después de lavar la cara con agua y jabon, a Lodes los pacientes sa les pidio
también que tomaran una cdpstla dos veces al dia.

Todo lo anterior s¢ llevb a cobd durante 12 semanas, que fun ol Liempo
de duraci6n del! estudio.

tos parientes fueron svaluados clinicumente a la primara, tarcera, sox-
ta, novona v doceava semana de tralamiento. La evabluacion de laboratorio e
repitio a la sexta y doceava semana,

Ly eficaria dol medicamento se midlp utilizando una oscala di 6 puntas
comparando el ostado de los pacientes en 1as visitas subsecuentes contra el
- astado iniclal du acuerdo a la siguiante escala: completamente dasaparacidas,

muy mejoradas, mejoradas, sin vambio, peor v murcho peor.
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Se hizo una revision para ver si hubfa eritema, descamacion o rash.

En la visita nimero 9 (semanad 12) fin del tratamiento, s0 lo reali -
zaran a Ins pecientus Lodas las ovaluaciones clinicas v do seguridad adomas -
de repetir et examen fisico comeleto v valoracion gonecal acerca de la efec-
tividad del tratamlento se hizo de acuprdo o wna escala de 4 puntos en com-
paracion con el estado iniciol de axcelente,bueno, regular v malo.

£l paciente se hico una pvaluacian general acerca del medicamento on -

ostudio respondiondo o las siquientes proguntas: @ es Facil de usar el modi -

camenta ? ¢ el medicamento es grasosn o aceitoso ? ¢ utilizarfa el medica -

mento otra vees ? ¢ considera que el medicomento le ayudo para su acng ?.
1. RESULTADOS

Se estudiaron 20 pacientes con acn@ volgar, 9 (45%) hambres v 11 (95%) ~
mujeres.

La ednd fluctoo entre los 15 v 26 afos de edad, con una media de 19 -

B pacientos fueron tretados con minociclina via oral v 12 con la crema
de aespiconnlactona al 5 X,

No se reportaron alteraciones en los estudios de laboratorio realizados.

Se graficaron el promedio del 'r\\fmero de lesiones, considerando las 12
semanas de observacitn clinica, sfectuande un promedio de los valores obte -
nitdos para cada paciente, y correspondiente a cada variable, considerando a

Jos dos grupns par separado.

Estos rosullados se encuentran representados on las gréaficas del nume-

o 4alaB
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Con respeclo a la avolucion de las lesiones de acn:, en anbos grupos, -

€1
50 puda obistresr ana dismiouci6n importante on relacion al aomero inictal, -
aunque ho se demostet una diferencio signiticativa eovrs lus Jdos grupos (gra-

ficas & a la 8).

Los rosultades obitenidos se analicaron estodisticoments: mediante proe -
bag no paramétricas dn 1 Wileoxon v andlisis do varianza por rangos do Mann

Whitney,

Cn cuanto a lus rfectos rundaring, on ambos gropas seopadioron oby -

servar darante las primeras 3 seminas do Lratamiento,

Se prosontt el mayor n(mere de efectos secondavios on el grupo de pa-
cinntes tiratatdos con minocicling (6) oue representa un /5% v o grupo Leato-
du con espirecnolactona fue de 3 pocentes (2598). (rafica 9.0 tipo de ofec

tos secundarios que se presentd fue de @ eritoma en 2 paciontas, pruarita on

4 pacienites de os 8 pacientes tratados con maooeicling v de los pociontae
Wna -

del grupe de espiconolactona, uno tuvo eritema; uno prurito v uno de

cion.

Sin embargp, sa pudo Observar, que estos efectos fueren siempre tole -

rables, no ameritaran suspension el tratamiento en ningdn caso.

V. DISCUSION

La espironolactona ks un antagonista competidor e Ta sldosterona.com

anda un

pite por Ins sitios receptores a nivel di 10s Labulos distales, cous
aumento en la excrecion de sudio v agua, tambien es un Snlagnsistss atdroge-

nico gque compite blogueando 1os sitios rucentores Je dildrolestosLerong -

steraidont

(DHT) v tambitn posee caracteristicas inhibitorias sobre la e

alandulor, v disminalt asi 1@ produeeidn g setm en g onidied gilosehaeea,

rironulactnng

weissman {119} demostrd que la administracion topica de

an hamster produci uicamente cfuctos locales, demosteangn quee o adminin-

tration daba como rasultado uni sigoificativa reduceinn an el tanafio de L -

glaniduts sebacea on el in dn aplicacion, o observarsse efectos sislamicos,
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Se han llevado a cobo atros estudios (11‘0;1?3) sobre la eficocia du lo
espirnnolactuna Lopica en el tratomicota del acng, demostrando una teduc -
cion de mas de un grado do soveridad del acnd en mas del 60% de los pacien-
tes estudiados.

En nuestro estudio demostramos que la croma de espironoloetona al 5%

as util an ol trotamlento del acné, ya nue observamas una regresiin del min-

mo aproximadanente 8 las 6 semanas de Lrotamiento, sin observar efectos sis-
témizaos, resultedos muy similares a lo reportado en la literatura, esto apova

el tizcho de aue la esplrunolactona tieoe un efecto anliandrugtnico local v -

ast Gtit ee el teatomiento del acné que «

andrégeno dependientee,

V.CONCIHUSIONE S

1. La espirannlactona topica al X demgstrt ser eficaz on al tratamiento  dol
acntt vulgar.

2. No se nbserve uoas diferencia putadisticamente significativa ( p2005 ) en -
Lree ios ressitados obtenidos, antre el trataniento con minociclina via oral
vy uspionolactona Lopica.

3, 1w patientes mostraron mejoria, con los dos tratamipntos, dentro del pe -
riodo de 3 a 6 semanas, algunos de ellns un forma notaria.
4. Loy efoetos culaterales gbservados con ambos tratamientos fueron: eritema

prurits v descamacion, con una frecuencia entee 259X a 75%, sin embargn, -
estog ofectos fueron tolerables v no ameritaron en ningan caso, la supre-
sitn del tratamionto.

4. Fl Y1% de los pacientes refirieron facilidad en el empleo da la crema, a pe-
sar de que el 50% la encontraron grasnta.
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