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Resumen

Se comunican tres casos de pacientes adolescentes que padecian una dermatosis
diseminada a las zonas seborreicas en la cara, el térax y la espalda, constituida por
lesiones polimorfas con miltiples comedones, papulas, pustulas y Glceras cubiertas
de costras sanguineas y melicéricas de inicio agudo y subagudo acompanada de
fiebre y ataque al estado general. Se establecié el diagnéstico de acné fulminante,
variante grave de acné que afecta a varones de 13 a 26 afios de etiopatogenia incierta
relacionada estrechamente con activacién de la via del inflamasoma. El tratamiento
inicial fue con isotretinoina a dosis baja con prednisona. La recuperacién fue lenta;
las cicatrices fueron la secuela principal.

PALABRAS CLAVE: Acné fulminante; cicatrices.
Abstract

This paper reports three cases of adolescent patients with disseminated dermatosis to
seborrheic areas on the face, chest and back, consisting of a polymorphous lesions
with multiple blackheads, papules, pustules and ulcers covered with blood crusts
and honey crusts, of acute and subacute onset with fever and attack on the general
condition. The diagnosis of acne fulminans was established, which is a severe variant
of acne that affects men from 13 to 26 years whit etiopathogenesis highly related to
activation of the inflammasome pathway. The initial treatment was based on isotretinoin
at low doses coupled with prednisone. The recovery was slow, being the main sequel
the presence of scars.
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ANTECEDENTES

El acné fulminante es también conocido como
acné maligno. Es la variante mds grave del
acné vulgar. Esta enfermedad se distingue por
la aparicién subita de nédulos que se ulceran
acompanados de sintomas sistémicos con pre-
dominio en varones de 13 a 26 afios de edad.
Fue descrita por primera vez por Colville, quien
la denominé: “acné conglobata mas enfermedad

febril”.!

Mas tarde, en 1971, Kely y Burns describieron
la poliartralgia como parte importante de esta
enfermedad y lo [lamaron acné conglobata ul-
ceroso febril agudo con poliartralgia. En 1975
Plewig y Kligman describieron al acné fulminan-
te como una afeccién clinica diferente al acné
conglobata y propusieron una fisiopatologia
distinta.>?

CASOS CLiNICOS
Caso 1

Paciente masculino de 17 afos de edad, origi-
nario y residente de la Ciudad de México que
acudié a urgencias pediatricas del Hospital
Regional Lic. Adolfo Lopez Mateos del ISSSTE,
Ciudad de México, por padecer una dermatosis
diseminada, bilateral, con tendencia a la simetria
que afectaba la cara en la frente, las mejillas, el
mentoén y los angulos mandibulares (Figura 1A
y B), el cuello, el térax y la espalda en toda su
extension (Figura 1Cy D), polimorfa, constituida
por incontables comedones abiertos y cerrados,
papulas, pustulas, numerosos nédulos en su
mayor parte ulcerados con centro necrético y
costras sanguineas en la superficie, asi como
multiples cicatrices con centro atréfico y en
picahielo; las lesiones eran de diversos tamafios,
sobre una base eritematosa. La dermatosis se
acompafaba de dolor en las lesiones, poliar-
tralgia, mialgias, fiebre, astenia, adinamia y mal
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Figura 1. Dermatosis del caso 1.

estado general. Inici6 su padecimiento actual
dos dias previos a su visita a urgencias con la
aparicion stbita de lesiones en la cara y el tronco
anterior y posterior; dos horas antes manifesto la
afeccién sistémica, por lo que se solicit6 valora-
cién por el servicio de Dermatologia del hospital.
El paciente no tenia antecedentes patolégicos de
importancia para su padecimiento actual.

En los estudios de laboratorio Ilamé la atencién
la leucocitosis de 16,000 mL/ul, trombocitosis
de 680,000 mL/uL, velocidad de sedimentacién
globular de 48 mm/h y deshidrogenasa lactica de
462 mg/dL por arriba del limite superior; cultivo
faringeo y urocultivo sin desarrollo. Radiografia
de térax sin afectacién ésea.

Se estableci6 el diagnéstico por parte del servicio
de Dermatologia de acné fulminante, se inicié
tratamiento con prednisona a dosis de 0.5 mg/kg
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cada 24 horas via oral, isotretinoina 0.5 mg/kg/
dia, fomentos con solucién hiperoxigenada cada
12 horas en las lesiones con costra sanguinea y
trimetoprim con sulfametoxazol 160/800 mg via
oral cada 12 horas. Se decidi6 ingreso a hospi-
talizacién para mejorar el estado general. Tres
dias posteriores el paciente egresé y contintda
en seguimiento por consulta externa. Se inicid
reduccion de prednisona a la sexta semana y
se mantiene con isotretinoina con incremento
gradual hasta 1 mg/kg/dia hasta dosis acumulada
de 150 mg/kg. A los seis meses de tratamiento
el paciente s6lo tenia multiples cicatrices con
centro atréfico, cicatrices en picahielo y maculas
hipercrémicas posinflamatorias (Figura 2).

Caso 2

Paciente masculino de 16 afios de edad, origi-
nario y residente de Valladolid, Yucatan, quien
acudié6 por padecer una dermatosis diseminada
a la cara en la frente, las mejillas y el mentén,
el tronco anterior y posterior, constituida por
lesiones polimorfas con multiples comedones,
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pustulas, nédulos y dlceras cubiertas de costras
melicéricas y sanguineas con eritema en la base
que conflufan formando placas de gran tamafio
con bordes irregulares y mal definidos (Figura 3).

El paciente carecia de antecedentes patologicos
de importancia para su padecimiento actual,
tenia seis meses de evolucién con la dermato-
sis; habfa recibido mdltiples tratamientos por
médicos no dermatélogos con esteroides sisté-
micos y antibiéticos no especificados; tres dias
previos a su valoracién tuvo ataque al estado
general, caracterizado por fiebre no cuantifi-
cada, artralgias y mialgias, por lo que decidio
acudir al Centro Dermatolégico de Yucatan. Las
pruebas de funcién hepatica estaban dentro de
parametros normales y el perfil de lipidos no
tenia alteraciones. Se estableci6 el diagnéstico
de acné fulminante y se inicié tratamiento con
fomentos secantes y mupirocina en Glceras con
costra cada 12 horas, prednisona 20 mg via
oral cada 24 horas, trimetoprim/sulfametoxazol
800/160 mg cada 12 horas e isotretinoina 20
mg via oral cada 24 horas. Se suspendié6 el anti-

Figura 2. Evolucion a seis semanas de tratamiento del caso 1.
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Figura 3. Dermatosis del caso 2.

bidtico al iniciar isotretinoina y se continué con
tratamiento combinado durante seis semanas,
iniciando la reduccién de la dosis de prednisona
hasta suspender y manteniendo isotretinoina
hasta lograr una dosis acumulada de 150 mg/kg,
con remision completa del cuadro y quedando
con cicatrices como secuela.

Caso 3
Paciente masculino de 19 afos de edad, originario

y residente de la Ciudad de México, que acudio
a la consulta dermatoldgica privada por padecer
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una dermatosis diseminada con tendencia a la
simetria que afectaba la cara en la frente, las
mejillas y el mentén, el térax, la espalda y los
miembros superiores, polimorfa, constituida por
mdltiples papulas, pastulas, comedones abiertos
y cerrados, nédulos ulcerados cubiertos de costra
sanguinea de base eritematosa. Tenia antecedente
de acné leve de varios afos de evolucion sin trata-
miento, inicié con el empeoramiento del cuadro
tres dias antes de acudir a valoracién en donde Ila-
mé la atencién la existencia de artralgias, mialgias
e hipertermia no cuantificada. Sin antecedentes
personales patolégicos de importancia para su
padecimiento actual. Los estudios de laboratorio
evidenciaron leucocitosis leve con pruebas de
funcionamiento hepatico normales, por lo que
se decidi6 iniciar tratamiento con prednisona a
dosis de 1 mg/kg de peso e isotretinoina a dosis
de 0.5 mg/kg de peso. El paciente mostré mejoria
importante a las dos semanas de tratamiento, se
inicié reduccion de la dosis del esteroide a la
tercera semana con vigilancia de nuevas Ulceras
y posteriormente se aument6 la dosis de isotreti-
noina a 1T mg/kg de peso hasta Ilegar a una dosis
acumulada de 150 mg/kg (Figura 4).

DISCUSION

El acné fulminante es una afeccién poco pre-
valente en nuestra localidad. Es importante
su diagnéstico oportuno; los médicos no sen-
sibilizados suelen confundirlo con procesos
infecciosos, lo que retrasa su manejo adecuado.
El principal diagnéstico diferencial es el acné
conglobata (Cuadro 1).*

La etiopatogenia aln es desconocida, existen
varias teorias en las que la piedra angular es
Propionibacterium acnes. Una teoria propone
como causa el excesivo contacto de la bacteria
con las células inflamatorias en el foliculo piloso
provocando aumento en la respuesta inmunita-
ria; en ocasiones esta respuesta exacerbada es
desencadenada por isotretinoina a dosis altas
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Figura 4. Dermatosis del caso 3.

Diagnéstico diferencial

_ Acné fulminante Acné conglobata

Sexo Hombre

Edad 13-16 anos

Inicio Repentino
Topografia Zonas seborreicas

Morfologia Ulceras con centro necrético

Signos y sintomas

Hombres > mujeres
20-25 afhos
Progresivo

Zonas seborreicas

Nédulo-quisticas

Fiebre, leucocitosis, elevacién del volumen de No presentes

sedimentacion globular, poliartralgia, ostedlisis,
proteinuria, eritema nudoso y hepatoesplenomegalia

provocando el incremento de la fragilidad del
canal pilosebdceo, lo que resulta en contacto
amplio de los antigenos de P. acnes y el sistema
inmunoldgico.’

Otra teoria propone una probable predisposi-
cién genética ante el agente; se han detectado
gemelos con patrén idéntico de acné fulminante
con antigenos HLA A2, A3; HLA B7, B44; DR4,
11, DQw 7, w8.°

Ambas teorias convergen en la activacién inmu-
nitaria mediada por factor de necrosis tumoral
alfa, liberacién de citocinas que provocan la
migracion de neutrdfilos a las lesiones, desen-

cadenando una respuesta inmunoldgica tipo llI
y IV, traduciéndose clinicamente en la importan-
te reaccion inflamatoria que causa los sintomas
sistémicos caracteristicos del acné fulminante.*

En estudios recientes se relacioné ampliamente
con liberacién de IL-1 y activacion de la via del
inflamasoma.”

Aunque la isotretinoina es uno de los medi-
camentos de primera eleccién, las dosis a
administrar deben ser bajas debido a que en la
bibliografia hay casos reportados de acné ful-
minante secundario a acné severo tratado con
isotretinoina a dosis altas.®?
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El cuadro clinico esta conformado por afectacién
a zonas seborreicas con predominio en la cara,
el térax anterior, especificamente enV del escote
y térax posterior y, en menor prevalencia, los
miembros superiores. En términos morfolégicos,
estd constituida por nédulos inflamatorios que
tienden a ulcerarse en la superficie con forma-
cién de costras sanguineas.® En la mayoria de
los casos se acompafia de sintomas sistémicos,
como fiebre, escalofrios, artralgias, mialgias y
hepatoesplenomegalia. Puede haber de manera
concomitante eritema nudoso, ostedlisis aséptica
y miositis. Las lesiones son de aparicién subita
y esto lo diferencia de otras variedades de acné
severo, como el acné conglobata.>'°

En la actualidad se ha descrito cuatro tipos:’

Acné fulminante con sintomas sistémicos (mas
comtn). Es de manifestacién abrupta, consti-
tuido por nédulos que se ulceran y se cubren
de costras sanguineas que pueden confluir
formando grandes Glceras de bordes irregulares
con fondo hemorragico, ademas de la aparicion
de sintomas sistémicos constituidos por fiebre,
malestar, dolor 6seo, artralgias, leucocitosis y
que puede acompanarse de eritema nudoso. Hay
alteraciones en los estudios de laboratorio con
elevacion de reactantes de fase aguda y puede
acompanarse de dano 6seo.

Acné fulminante sin sintomas sistémicos. Misma
manifestacién clinica que el anterior, sélo que
sin sintomas sistémicos.

Acné fulminante inducido por isotretinoina con
sintomas sistémicos. Forma de acné fulminante
inducida por farmacos; también puede vincu-
larse con la administracion de testosterona o de
farmacos anabdlicos.

Acné fulminante inducido por isotretinoina sin sin-
tomas sistémicos. Mismo antecedente de farmaco
desencadenante sin sintomas acompanantes.

2019 Suplemento 1;63

Se ha relacionado con diversos sindromes au-
toinflamatorios, como SAPHO, PAPA, PASH y
PAPASH, que son sindromes que comparten
las manifestaciones de la enfermedad en las
articulaciones y el acné fulminante. El sindrome
SAPHO (sinovitis, acné, pustulosis, hiperostosis y
osteitis) es un trastorno musculoesquelético con
hallazgos cutdneos variables. Su manifestacién
cutdnea mas frecuente es la pustulosis palmo-
plantar y el acné, incluido el acné conglobata,
acné fulminante y la hidradenitis supurativa,
ademds, se acompana de fiebre alta y pérdida
de peso. En la mayor serie de casos de SAPHO
se observé preponderancia de mujeres y edad
media de 32 afos. Sélo 18% demostré alguna
variante de acné severo. El sindrome PAPA (ar-
tritis piégena, pioderma gangrenoso y acné) es
un trastorno autosémico dominante raro que se
manifiesta en la nifiez con enfermedad articular
pauciarticular y noaxial. La afeccion articular
es la caracteristica principal con inicio en la
infancia temprana y alivio en la pubertad. El
pioderma gangrenoso afecta comdnmente las
extremidades inferiores con severidad variable.
También se asocia estrechamente con PASH,
que incluye pioderma gangrenoso, acné severo
e hidradenitis supurativa. El sindrome PAPASH,
ademas de los hallazgos del PASH, también se
relaciona con artritis piégena (Figura 5).”

Los estudios de laboratorio muestran leucoci-
tosis, aumento del volumen de sedimentacion
globular, proteinuria y hematuria microscépica;
los cultivos bacteriolégicos son negativos. El
50% de los pacientes puede padecer lesiones
liticas 6seas y 25% lesiones destructivas severas,
por lo que esta indicada la realizacién de estu-
dios de imagen. Habra que solicitar pruebas de
funcién hepatica y perfil de lipidos en bisqueda
de contraindicaciones para iniciar el tratamiento
con isotretinoina.?

En términos histopatolégicos, las lesiones
provocadas por el acné fulminante afectan la
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Acné inflamatorio de manifestacion abrupta, con exulceraciones
cubiertas de costras hematicas, tlceras o nédulos inflamatorios

Existencia de sintomas (fiebre, mialgias, dolor . . NP
) . . o Ausencia de sintomas sistémicos
6seo, artralgias, eritema nodoso, leucocitosis)

Acné fulminante sin

Acné fulminante con

sintomas sistémicos

sintomas sistémicos

T
Inducido por isotretinoina
I

Acné fulminante con Acné fulminante sin
sintomas sistémicos sintomas sistémicos
inducido por inducido por
isotretinoina isotretinoina

Suspender
isotretinoina

Iniciar corticoesteroide oral Iniciar corticoesteroide oral

(0.5-1.0 mg/kg) durante al (0.5-1.0 mg/kg) durante al
menos 4 semanas o hasta que menos 2 semanas o hasta que
las lesiones se curen las lesiones se curen

Desaparicién de costras hematicas y exulceraciones
L ]

Iniciar isotretinoina Aparicién de : Aumer}to del
(0.1 mg/kg) y continuar costras corticoesteroide a 1 mg/kg.
con corticoesteroicde oral S lCS cleleles Suspender isotretinoina
por 4 semanas 0 ambas temporalmente

Ausencia de costras,
exulceraciones o ambas

Aparicion de costras,
exulceraciones o ambas

. Persistencia
Ausencia de costras de lesiones

o exulceraciones

Mantener
corticoesteroide y no
disminuir; suspender

Considerar dapsona,

Continuar con : . S A
ciclosporina o biolégicos

isotretinoina (0.1 mg/kg)
e iniciar con reduccién
de esteroide

isotretinoina de
manera temporal

|
q
-Y)
=
-Y)
3
(¢]
=
—_
e
(7]

Ausencia de costras
o exulceraciones

Ausencia de costras o exulceraciones

Aumentar lentamente la dosis de isotretinoina

seglin sea tolerada y vigilar la aparicién
de costras o exulceraciones

Figura 5. Algoritmo diagnéstico y de tratamiento de acné fulminante (AAD).”
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dermis superficial y profunda, con dlceras de la
epidermis, infiltrado inflamatorio granulomatoso
denso, focos de necrosis, hemorragia y destruc-
cién de foliculos pilosebaceos.?

El tratamiento es con terapia combinada con
prednisona a dosis de 0.5 a T mg/kg durante seis
semanas mds isotretinoina con dosis iniciales
desde 0.2 mg/kg/dia con incremento gradual
hasta 1 mg/kg/dia para lograr dosis acumulada
de 150 mg/kg. Se recomienda la dapsona cuando
el padecimiento se acompana de eritema nudo-
so. También se ha propuesto la administracion
de inmunomoduladores, como azatioprina o
ciclosporina, en caso de no haber respuesta
adecuada a los esteroides. La terapia bioldgica
con anti-TNF, como infliximab, estd indicada
como tratamiento del acné fulminante en el
sindrome SAPHO.>”

En una revisién de Seukeran y Cunliffe se
compararon 25 casos de acné fulminante y la
respuesta con los diferentes tratamientos con
antibidticos orales contra la terapia combinada
con isotretinoina y prednisona; se observd que
es mejor la terapia combinada con control de los
sintomas en la primera semana y alivio de 75%
de las lesiones a las 18 semanas de tratamiento.™

Las tetraciclinas no se recomiendan como
tratamiento de primera linea contra el acné ful-
minante. La mayoria de los expertos creen que
es, en el mejor de los casos, minimamente eficaz.
Se recomienda la administracién de tetraciclinas
en pacientes intolerantes a la isotretinoina o los
corticoesteroides orales. Se debe prescribir dosis
maxima de tetraciclina (doxiciclina 100 mg dos
veces al dia, minociclina 100 mg dos veces al
dia, tetraciclina 500 mg a 1 g dos veces al dia).
Muchos clinicos prescriben antibiéticos sisté-
micos para tratar previamente a los pacientes
antes de iniciar el tratamiento con isotretinoina
en la creencia de que esto disminuye el riesgo de
exacerbacién de la dermatosis; sin embargo, no

2019 Suplemento 1;63

existen datos basados en evidencia para apoyar
esta creencia. Los posibles efectos adversos tras
la administracién concomitante de isotretinofna
y tetraciclinas incluyen mayor riesgo de sindro-
me de pseudotumor cerebral (Cuadro 2).”

El pronéstico es bueno; debe hacerse seguimien-
to y envio a rehabilitacion en caso de dafio 6seo
y la principal complicacién a largo plazo son
las cicatrices que deben tratarse ya remitido el
cuadro en su totalidad.’

CONCLUSION

El acné fulminante es una afeccién que todos los
médicos, dermatélogos o no, debemos conocer
ampliamente. Se trata de una enfermedad auto-
inflamatoria y debe descartarse la afeccién a otro
sistema ademas de la piel. El tratamiento opor-
tuno combinado con prednisona e isotretinoina
reducird las secuelas. Estos casos muestran que a
pesar de ser una afeccion clinica poco frecuente,

Cuadro 2. Tratamiento de acné fulminante

Prednisona  Farmaco de eleccién, dosis: 0.5-1mg/

kg/dia/4-6 semanas

Isotretinoina ~ Siempre combinada con prednisona
y cuando se haya descartado que el
acné fulminante fue secundario a
isotretinofna.
Dosis inicial 0.25 mg/kg/dia, aumento
gradual a 2 mg/kg/dia. Dosis acumu-
lada: 120-150 mg/kg

eau| esdwiid ap ojudiweyes)

Efectiva para el tratamiento de acné
fulminante con eritema nudoso

Dapsona

Azatioprina o Indicadas si hay mala respuesta a

ciclosporina  prednisona o persistencia de las le-
siones después de cuatro semanas de
tratamiento de primera linea

Biolégicos Existe evidencia de su administracién
sélo en caso de sindromes autoinfla-
matorios

Antibidticos ~ Controvertido. Sélo se justifica su

administracién si no hay adecuada
tolerancia a isotretinoina, a base de
doxiciclina, tetraciclina o minociclina
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se manifiesta en nuestra poblacién y muestran de
manera real el abordaje de esta enfermedad en un
hospital de tercer nivel, centro publico de atencién
especializada en dermatologfa y medio privado.
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