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Resumen

Introduccion: El acné es una enfermedad inflamatoria multifactorial que afecta la
unidad pilosebacea, con diferentes grados de severidad, padecimiento frecuente que
perturba la calidad de vida de los adolescentes y adultos jovenes. Objetivo: Determinar
la efectividad de la inmunoterapia bacteriana especifica con extracto de Staphylococcus
aureus en pacientes con acné vulgar. Material y métodos: Se realizé un estudio cuasi
experimental en el Hospital Amalia Simoni, en el periodo comprendido entre enero de
2016 y enero de 2017. El universo estuvo constituido por 143 enfermos que asistieron a
las consultas de Dermatologia y Alergia, y la muestra se confecciondé de forma
intencionada por los 71 que cumplieron los criterios de seleccion. A estos se les
aplicaron extractos de Staphylococcus aureus. Resultados: Existi6 mayoria en el sexo
masculino con el 52,1% de los casos y mayor incidencia en las edades comprendidas
entre 15 y 19 afos. Un 36,6% de la muestra tenia entre cinco y nueve afos de
evolucion de la enfermedad. Una vez aplicada la inmunoterapia un 35,2% de los



afectados pasaron a un grado de severidad | y en un 25,4% se eliminaron las lesiones.
Las reacciones adversa solo estuvieron presentes en un 11,3%. Conclusiones: El acné
es frecuente entre los 15 y 24 afios de edad con mayor incidencia en el sexo masculino.
Al aplicar la inmunoterapia especifica con extractos de Staphylococcus aureus en
enfermos con acné vulgar se obtienen resultados satisfactorios, considerdndose una
terapéutica eficaz con bajo indice de respuestas adversas.
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Introduccion

El acné es una enfermedad inflamatoria multifactorial que afecta la unidad pilosebacea
y se manifiesta clinicamente por la aparicion de comedones, papulas, pustulas, nédulos,
pseudo-quistes y abscesos que pueden dejar secuelas cicatrizales; todas ellas
conformando el cuadro clinico caracteristico, el que tendra resolucién espontanea en
plazos variables. Afecta areas de la piel en las que abundan foliculos pilos sebaceos
como la cara y en algunas oportunidades el térax.*

Considerada una de las enfermedades dermatoldgicas mas frecuente. Afecta hasta el
80% de las personas entre 11 y 30 afios y hasta un 5% de adultos mayores.>? Se
considera que mas del 90% de los adolescentes tienen algun grado de acné, y casi en
un 20%, el acné es moderado o grave.*

La prevalencia es dificil de estimar ya que muchas veces se considera un fenbmeno
fisiologico asociado al desarrollo y a la maduracion sexual, mas que una verdadera
enfermedad y, también, porque las definiciones de acné y su severidad varian
ampliamente en los diferentes estudios y textos de dermatologia.®

La lesién elemental clave para llegar al diagndstico es el comeddn, que resulta de la
obstrucciéon del conducto pilo sebaceo. Las manifestaciones clinicas del acné incluyen:
seborrea (exceso de grasa); lesiones no inflamatorias, que identificamos como puntos
negros o comedones abiertos y puntos blancos o comedones cerrados; lesiones
inflamatorias como papulas, pustulas, nédulos y quistes; y lesiones cicatriciales. El

predominio de unas u otras lesiones define cada variedad clinica del acné.®



Las lesiones de acné se localizan tipicamente en aquellas zonas donde existe una
mayor densidad de unidades pilo sebaceas; es decir, en cara especialmente en la zona
“T” frente y centrofacial, cuello, térax, hombros y espalda.®

El acné, aunque tiene un componente microbiano, fundamentalmente es un proceso
inflamatorio. Se caracteriza por presentar comedones, pépulas y pustulas, aunque
eventualmente puede haber abscesos, quistes y cicatrices.’

En la patogénesis confluyen fundamentalmente cuatro procesos:. incremento en la
produccion de sebo, hiperqueratinizacion perifolicular y obstruccion folicular,
colonizacion por Propionibacteriumacnés y otras bacterias oportunistas (Staphylococcus
aureus, Staphylococcus epidermidis) y liberacién de enzimas.2

La secuencia exacta de los acontecimientos y como estos y otros factores se
interrelacionan aun se desconoce, aunque estudios recientes apoyan el papel precoz
de la inflamacién en todas la formas de acné, incluso en el acné comedoniano.®

Los linfocitos CD4+ y los macrofagos podrian estar implicados en un proceso
inflamatorio inmunomediado que estimularia la vascularizacién pilosebacea, previa a la
hipergueratinizacion folicular. Los cambios cualitativos en los lipidos sebaceos, bajo
influencia androgénica, inducen secrecion de interleuquina 1 (IL-1) y una alteracion de
la queratinizacion, que llevaria a laformacién del microcomeddén.*°

Las glandulas sebaceas son una parte del sistema inmune innato, produciendo varios
péptidos antimicrobianos, neuropéptidos y lipidos antibacterianos que estimulan el
inflamasoma, produciéndose aun méas mediadores inflamatorios, sobre todo IL-1. Cada
glandula sebacea funciona como un 6rgano endocrino independiente, estimulado por la
hormona liberadora de corticotropina, lo que podria establecer el vinculo entre el estrés
y las exacerbaciones del acné.®

La alteracion cuantitativa y cualitativa de la composicion lipidica, en especial, la
oxidacion del escualeno, podria estimular la proliferacion queratinocitica y otras
respuestas inflamatorias mediadas por el leucotrieno proinflamatorio B4, lo que
explicaria y favoreceria la aparicion de comedones e inflamacion clinica.

Las metaloproteinasas de matriz en el sebo, liberadas también como respuesta a la
inflamacion, tienen un importante papel en la inflamacion, proliferacion celular y

cicatrizacion. Los foliculos sebaceos que contienen un microcomeddn proporcionan un



ambiente anaerobio rico en lipidos, que favorece el crecimiento bacteriano. La
lipogénesis estd aumentada directamente por P. acnes.

Las cepas distintas de P. acnes con diferentes perfiles de resistencias bacterianas
colonizan diversas unidades pilosebae inducen inflamacién mediante la activacion de
los receptores toll-like de queratinocitos y macrofagos, estos receptores tienen un papel
relevante en la inmunidad innata y su estimulacién desencadena cambios celulares que
conducen a liberacién de citoquinas inflamatorias.!*

Destaca, como infeccién oportunista concomitante, la infeccion por Staphylococcus
aureus microorganismo que se ha visto implicado en procesos de hipersensibilidad
demorada.*?

Se plantea que las bacterias tienen la capacidad de secretar toxinas muchas de las
cuales pueden desempefiarse como superantigenos y en estas condiciones pueden
modular la sintesis de IgE y la sensibilizacion especifica de linfocitos T.

Existen diversos ejemplos como es el caso del Staphylococcus aureus quien es capaz
de estimular los procesos inflamatorios mediante una activacién excesiva de células T y
macréfagos,’® lo que es evidencia de un nuevo mecanismo de estimulacién
inmunoldgica en interaccion con células presentadoras de antigenos a través del MHC
clase I1.14

En Cuba, se viene trabajando en este sentidos y se estan haciendo esfuerzos en la
obtencion de extractos bacterianos para el uso alergolégico en la inmunoterapia (IT),
aspecto para el que se han encontrado evidencias cientificas.>’

Se define la IT como la rama de la inmunologia que utiliza agentes inmunorreguladores
o efectos naturales u obtenidos en laboratorio con el fin de modificar de manera directa
o indirecta una funcién inmune especifica del individuo con fines tanto profilacticos
como curativos.!®

En conformidad con ello, se decidio realizar la presente investigacion con el objetivo de
determinar la efectividad de la IT especifica con extracto de Staphylococcus aureus en

pacientes con acné vulgar.



Material y métodos

Se realizdé un estudio cuasi experimental en el Hospital Provincial Clinico Quirargico

docente Amalia Simoni de la Ciudad de Camaguey, en el periodo comprendido entre

enero de 2016 y enero de 2017.

El universo estuvo constituido por 143 enfermos de acné vulgar que asistieron a las

consultas de Dermatologia y Alergia de dicho centro hospitalario. La muestra se

confeccion6 de forma intencionada por 71 enfermos que cumplieron los siguientes

criterios de seleccion:

Criterios de inclusion

e Pacientes con diagnéstico de acné vulgar que presenten pruebas de sensibilizacion
bacteriana especifica a Staphylococcus aureus.

e Para ambos sexos, edad superior a 14 afos.

e Consentimiento de participacion en el estudio.

Criterio de exclusion

e Padecimiento de inmunodeficiencias, enfermedades neoplasicas y autoinmunidad.

Criterios de salida.

e Reaccion adversa severa o potencialmente fatal.

e Abandono voluntario del estudio.

Al total de los pacientes seleccionados se le aplicé IT bacteriana especifica con

extracto de Staphylococcus aureus, procesado en el Departamento de Alergia del

hospital “Amalia Simoni” y estandarizado en el Centro de Inmunologia y Productos

Biolégicos (CENIPBI) de la Universidad de Ciencias Médicas de Camagley (UCM-C),

con pauta de administracion con duracion de un afio.

Las consultas médicas se realizaran en la semana 0 de tratamiento, a los 2, 4, 6, 8, 10,

12 y 18 meses.

Plan de procesamiento y analisis de la informacién: La informacion recopilada en la

guia de evaluacion se procesé en forma computarizada, para lo cual se creé una base

de datos en una computadora Pentium IV, utilizando el paquete SPSS versionl10.6, lo

que permitio la confeccidn de tablas estadisticas.



Resultados

Tabla 1. Distribucion de la muestra segun edad y sexo.

Grupos de edades Sexo
Masculino Femenino Total
Frecuencia| % | Frecuencia| % | Frecuencia| %
15-19 14 19,7 17 23,9 31 43,6
20-24 16 22,5 12 16,9 28 39,4
25-29 7 9,9 5 7,1 12 17
Total 37 52,1 34 47,9 71 100

Fuente: Registro de datos.

La muestra estuvo integrada por 71 pacientes con ligera mayoria en el sexo masculino

con 37 para el 52,1 %, con mayor incidencia en las edades comprendidas entre 15y 19

afios con un 43,6 %; se registré una media de edades de 25,4 afios.

Tabla 2. Tiempo de evolucién de la enfermedad.

Tiempo de evolucion de la enfermedad | Frecuencia | Porcentaje
1 a4 afos 23 32,4
5a9afos 26 36,6

10 y més afios 22 31
Total 71 100

Fuente: registro de datos.

Un 36,6% de la muestra tenia entre cinco y nueve afios de evolucién de la enfermedad,

seguido por un 32,4 % entre uno y cuatro afios.

Tabla 3. Respuesta clinica a la IT especifica con Staphylococcus aureus.

Grado de severidad | AntesdelalT Después de lalT
Frecuencia| % | Frecuencia| %
Sin lesiones 18 25,4
Grado | 25 35,2
Grado Il 17 23,9 15 21,1




Grado Il 34 47,9 9 12,7
Grado IV 20 28,2 4 5,6
Total 71 100 71 100
p< 0,05

Fuente: Registro de datos.

Antes de aplicar la IT especifica con Staphylococcus aureus predominaban los
pacientes con acné en grado de severidad Ill con un 47,9%, seguido por un 28,2% en
grado IV. Una vez aplicada la IT un 35,2% de los afectos pasaron a un grado de

severidad | y en un 25,4% se eliminaron las lesiones.

Tabla 4. Reacciones adversa con el uso de la IT especifica.

Reaccion adversa | Frecuencia | Porcentaje

Leve 6 8,5
Moderada 2 2,8
Total 8 11,3

Fuente: Registro de datos.
Las reacciones adversas solo estuvieron presentes en un 11,3% con mayor nimero en

las leves con un 8,5%.

Discusion

Durante afios los alergdlogos han utilizado vacunas bacterianas para IT como terapia
alternativa en la modulacion de la respuesta inmune.*®17 Sin embargo, existen muchos
aspectos no resueltos con relacién a la IT alérgeno especifico. Las razones, entre otras,
se deben a insuficientes publicaciones que abarquen el tema a profundidad y a la
ausencia de extractos bien estandarizados que respondan a las Buenas Practicas
Clinicas y Buenas Practicas de Laboratorio.

Con el proposito de encontrar la vacuna adecuada, se ha avanzado en la produccion
industrial de extractos alergénicos. En igual sentido, se han desarrollado las técnicas de
alergia molecular diferenciando aquellas moléculas responsables de los sintomas, para

lograr el manejo apropiado de los pacientes.®



Es reconocido por el gremio alergologico el uso de las vacunas bacterianas
desensibilizantes en el tratamiento de la sensibilizacion bacteriana especifica®®, pero
para su confeccibn se requiere un proceso de estandarizacibn que garantice la
inmunogenicidad del producto, estabilidad, reproductividad y buena respuesta clinica;
oportunidad que se halla en el CENIPBI, de la UCM-C; centro de investigacion cientifica
que posibilita la confeccion y estandarizacion del extracto de Staphylococcus aureus.

Se destaca que con la aplicacidon de la IT bacteriana especifica en la acné se obtuvieron
resultados favorables puesto que de un predominio de severidad en los grados Il y IV
antes de aplicar la misma se obtuvo una vez aplicada esta, reduccion significativa de la
severidad pasando el mayor nimero de casos al grado | y a la ausencia de lesiones,
con un minimo de respuestas adversas al proceder.

Resultados similares en cuanto a efectividad se reportan el estudio desarrollado por
Naranjo et al?°, en pacientes con sensibilizacion especifica a Staphylococcus aureus.
Con la administraciéon de la IT, se logra desarrollar la sintesis de anticuerpos
neutralizantes que permiten atenuar y finalmente eliminar el agente causal de su
enfermedad en este caso el Staphylococcus aureus y eliminar la sensibilizacion celular
especifica, también puede estimular la produccion de anticuerpos contra la leucocidina
(toxina estafilococcica), la cual desempefia un importante papel con relacién a la

resistencia a las infecciones estafilococcica.?!

Conclusiones

e El acné es frecuente entre los 15 y 24 afios de edad con mayor incidencia en el sexo
masculino.

e Al aplicar la IT especifica con extractos de Staphylococcus aureus en enfermos con
acné vulgar se obtienen resultados satisfactorios, considerandose una terapéutica

eficaz con bajo indice de respuestas adversas.
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