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Reporte de caso

Acné fulminans y pioderma gangrenoso

Acné fulminante y pioderma gangrenoso
asociados a tratamiento con isotretinoina oral

Acne fulminans and pyoderma gangrenosum associated with oral isotretinoin therapy
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RESUMEN

Se reporta el caso de un paciente de 18 afios con historia de acné de cuatro anos de
evolucion, que desarroll6 lesiones de pioderma gangrenoso en los miembros infe-
riores después de iniciar el tratamiento con isotretinoina para acné fulminante.
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SUMMARY

We present the case of a 18 years old patient, with a history of acne with 4 years of
evolution that developed lesions of pioderma gangrenosum in the lower limbs after
starting of treatment with isotretinoin for acne fulminans.
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INTRODUCCION

El acné fulminante representa menos del 1 % de los casos de acné. Tiene mayor
prevalencia en hombres adolescentes o en adultos jovenes, entre 1os 13 y 22 afios. Se
caracteriza por producir nédulos ulcerados con costras hemorragicas en los sitios de
lesiones de acné asociado a sintomas sistémicos, como fiebre, artralgias, mialgias,
pérdida de peso y astenia. El diagndstico es clinico y, generalmente, se trata con
glucocorticoides mas isotretinoina en la mayoria de los casos, siguiendo ciertos cui-
dados, ya que hay algunos reportes de acne fulminante asociado al tratamiento con
isotretinoina para acné grave.

CASO CLINICO

Se trata de un paciente de sexo masculino de 18 afios de edad, que present6 una
dlcera en la region pretibial derecha secundaria a un trauma producido jugando
futbol, de cinco meses de evolucion, y posteriormente desarrollé una lesioén si-
milar pero mas pequefia en la otra pierna, donde no hubo trauma (FIGURA 1).
Consulté a medicina general y fue manejado como una infeccién de tejidos
blandos de origen bacteriano, con varios ciclos de antibidticos orales, cicatri-
zantes y curaciones, sin obtener mejoria.
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FIGURA 1. A. Lesion ulcerosa de 7 por 5 cm de diametro, de
bordes irregulares, bien definidos y eritemato-violaceos, con
abundantes costras serohematicas en el fondo y secrecién mode-
rada, en la region pretibial derecha. B. Lesion de caracteristicas
similares, pero de menor tamafio, en la pierna izquierda.

Posteriormente, el tamafio de las tlceras aument6 y
esto se asoci con sintomas sistémicos como fiebre y ma-
lestar general, por lo que fue hospitalizado y tratado con
un ciclo de antibiéticos sistémicos con los que no pre-
sent6 mejoria y se decidi6 remitirlo para ser manejado
por el servicio de Dermatologia.

En la evaluacion dermatoldgica se encontrd que,
ademas de las tlceras ya descritas, presentaba lesiones
de acné grave principalmente en el térax, en sus caras
anterior y posterior, y con menor intensidad en la cara.

Al volver a interrogarlo refirié un antecedente de acné
grave desde los 14 afios de edad, con un episodio previo
documentado de acné fulminante asociado con el trata-
miento con isotretinoina. Recibi6é un segundo ciclo de iso-
tretinoina durante cuatro meses, hasta tres meses antes
cuando se le suspendi6 por la falta de mejoria de la dlcera.

En el examen fisico presentaba en la espalda gran
compromiso con miltiples placas costrosas irregulares
de base eritematosa que predominaban en el tercio su-
perior. Ademas, habia cicatrices residuales, y miltiples
lesiones inflamatorias compuestas por papulas, pastulas
y nédulos eritematosos. En la cara anterior del torax se
apreciaban lesiones similares a las anteriormente des-
critas, con mayor compromiso en la region preesternal y
los hombros. En la cara presentaba lesiones cicatriciales
que en algunas zonas confluian y formaban areas de
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FIGURA 2. A. En la espalda se observan multiples placas
costrosas irregulares de base eritematosa que predominan en
el tercio superior. Ademas, se observan cicatrices residuales,
y multiples lesiones inflamatorias compuestas por papulas,
pustulas y nédulos eritematosos en la espalda. B. En la cara
anterior del torax se aprecian lesiones similares, con mayor
compromiso en la regién preesternal y los hombros.

fibrosis, que reflejaba la gravedad del acné sufrido pre-
viamente (FIGURA 2).

En el cuadro hemético se encontrd leucocitosis de
23.900 por mm? con 83 % de neutrofilos y 10 % de linfo-
citos, y la proteina C reactiva fue de 7,34 mg/dl. El resto
de los examenes paraclinicos estaba dentro de limites
normales. Con todo lo anterior se hizo el diagnostico de
acné fulminante.

Para completar el estudio, se tom6 una biopsia de piel
de la lesion ulcerada en la pierna que mostr6 ulceraciéon
epidérmica y en la dermis, bajo la Glcera y en su borde,
infiltrado inflamatorio neutrofilico con necrosis fibri-
noide de la pared de los pequeiios vasos y de algunos
de tamafo mediano. Habia ocasionales granulomas mal
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FIGURA 3. Ay B. Ulcera epidérmica e infiltrado inflamatorio neutrofilico con necrosis fibrinoide en la dermis bajo la tilcera y en
el borde de la misma. C. Infiltrado inflamatorio neutrofilico, necrosis fibrinoide de la pared de los vasos de pequefio calibre y de
algunos de mediano calibre, y algunos granulomas mal formados con células gigantes multinucleadas.

formados, con células gigantes multinucleadas. Con lo
anterior, se concluy6 que era una tlcera activa indicativa
de pioderma gangrenoso (FIGURA 3).

Se inici6 tratamiento con 60 mg diarios de predniso-
lona y, después de tres dias, se adicion6 trimetoprim-
sulfametoxazol como medicamento adyudante. Luego,
se suspendid este ultimo, se continud con la predniso-
lona y se agregd 100 mg diarios de dapsona. Con esto,
el paciente present6 mejoria completa de las lesiones del
pecho vy la espalda, y se pudo dar de alta para continuar
con curaciones de las heridas para lograr el cierre de las
dlceras en los miembros inferiores (FIGURA 4).

DISCUSION

El acné fulminante es una forma ulcerativa de acné, con
un inicio agudo y asociado a sintomas sistémicos’. Usual-
mente, afecta a adultos jovenes, principalmente hombres
caucasicos adolescentes entre los 13 y los 16 afios. La etio-
logia no esta bien comprendida, pero se ha asociado con
factores desencadenantes como factores hereditarios,
reacciones inmunitarias exacerbadas, infecciones bacte-
rianas y uso de algunos medicamentos como la isotreti-
noina, la tetraciclina y la testosterona®*.

En cuanto a su asociacién con la isotretinoina, no
esta claro el mecanismo por el cual este medicamento
pueda desencadenar el acné fulminans, pero se ha pro-
puesto la hipdtesis de que podria inducir fragilidad del
epitelio del conducto pilosebaceo y permitir un con-
tacto masivo de antigenos de Propionibacterium acnes
con el sistema inmunitario™>.

Kurokawa, et al.%, relacionaron el acné fulminante con
pioderma gangrenoso, en el caso de un hombre japonés
de 30 afios con acné fulminans; con el tratamiento con
corticoesteroides sistémicos mejoraron las lesiones de

acné, pero, al iniciar una disminucién gradual de la
dosis de los esteroides, desarroll6 tlceras en las piernas
diagnosticadas como pioderma gangrenoso. A diferencia
de nuestro caso, este paciente no fue tratado con isotre-
tinoina. Los demas casos reportados de desarrollo de
pioderma gangrenoso, han sido de formas mas leves de
acné, como el acné conglobata’®.

Existen otras asociaciones de acné grave con pioderma
gangrenoso como parte de diversos sindromes clinicos,
pero no con acné fulminante como en el presente caso. El
sindrome de PAPA (pyogenic arthritis, pyoderma gangre-
nosum and acne) se considera de origen autoinflamatorio
de herencia autosomica dominante, causado por muta-
ciones heterocigotas en el gen PSTPIP1, que se caracteriza
por inflamacién aséptica en articulaciones, acné grave y
pioderma gangrenoso®. El sindrome de PASH (pyogenic
arthritis, severe acne, and pyoderma gangrenosum) es otro
sindrome autoinflamatorio que se diferencia del anterior
porque, ademas de acné grave y pioderma, se acompaifa
de hidradenitis supurativa en lugar de artritis*.

En la revision bibliografica sobre la asociaciéon de la
isotretinoina con el pioderma gangrenoso, se encon-
traron cinco reportes en pacientes con acné grave, pero
ninguno relacionado con acné fulminante.

El primer reporte que se encuentra es el de Exner, et al.”,
que fue un estudio de 49 pacientes con acné grave que
se manejaron con diferentes dosis de isotretinoina para
evaluar la reaccion a diferentes dosis a las 20 semanas de
tratamiento. Como efectos secundarios se reportaron un
caso de pioderma gangrenoso y dos de lesiones similares
a granuloma piégeno. Se traté de un paciente de 21 afios
con antecedentes de acné nddulo quistico grave desde
los 12 afios, con miltiples tratamientos previos sin me-
joria, por lo cual le administraron 1 mg/kg diario de iso-
tretinoina; después de seis semanas de tratamiento, las
lesiones de acné empeoraron, por lo cual se suspendio
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FIGURA 4. Ay B. Resolucién de las lesiones en el pecho y la espalda después del tratamiento. C. Ulcera en proceso de

cicatrizacion en un miembro inferior en el momento del egreso.

la isotretinoina y se iniciaron 40 mg diarios de predni-
solona. A la semana de suspender la isotretinoina, pre-
sent6 una papula eritematosa blanda en el muslo que
rapidamente evolucioné a una tlcera necrética con base
purulenta y bordes socavados y eritematosos, la cual se
diagnostic6 como pioderma gangrenoso.

El segundo reporte fue de Hughes, et al.’?, de un hombre
de 19 afios con acné grave sin mejoria con tratamientos
antibiéticos. Desarroll6 lesiones noédulo-quisticas dolo-
rosas, que fueron tratadas con prednisona y luego con
80 mg diarios de isotretinoina (1 mg/kg) durante cuatro
meses, con lo cual se resolvio el acné. A las dos semanas
de suspender la isotretinoina, presenté dolor abdominal
y pistulas en el cuero cabelludo, las cuales empeoraron
y se diseminaron a la barba, el cuello y el tronco, y se
ulceraron. Se le diagnosticé foliculitis en el cuero cabe-
lludo y la barba, la cual mejord con el tratamiento; no
obstante, las tilceras necrdticas del tronco persistian, por
lo cual se le practic6 una biopsia de piel que demostrd
pioderma gangrenoso.

Gangaram, et al., reportaron un hombre de 17 afios
con acné grave sin mejoria con tratamientos convencio-
nales, por lo cual se le inici isotretinoina a dosis de 0,5
mg/kg/dia; después de dos semanas, presenté papulas
y pustulas en la cara anterior del térax, que después se
ulceraron con costra central hemorragica, con borde en-
rollado y eritema alrededor, lo cual se interpret6 como
pioderma gangrenoso.

En una carta al editor, Freiman, et al.* refirieron el caso
de una mujer de 38 afios, con antecedente de sindrome
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HAIR-AN (hiperandrogenismo, resistencia a la insulina y
acantosis nigricans). Como parte del hiperandrogenismo,
presentaba acné grave sin mejoria con antibioticos y an-
tiandrégenos, por lo cual se le inici6 isotretinoina a dosis
de o,5 mg/kg/dia; inicialmente mejord, pero un mes mas
tarde desarroll6 lesiones ulceradas y dolorosas en la es-
palda, la mayoria fuera de los sitios de lesiones previas
de acné. Se practic6 una biopsia de piel que demostrd
pioderma gangrenoso.

El Gltimo caso reportado fue el de Tinoco, et al.’s; se
trat6 de un hombre de 19 afios con acné nédulo-quistico,
a quien se le inici6 tratamiento con 0,3 mg/kg/dia de
isotretinoina; un mes después, desarrolld lesiones de
tipo pustulas hemorragicas superficiales en la regiéon
plbica y la inguinal. Consulté a su médico y éste hizo
caso omiso, y le aumentd la dosis a 0,5 mg/kg/dia. Una
semana después, las lesiones ya presentes se ulceraron
y el compromiso se extendi6 al brazo izquierdo, hombro
izquierdo, pierna derecha, y pantorrilla izquierda. Las le-
siones tenian bordes violaceos enrollados, por lo cual se
practicé una biopsia de piel en la que se encontr6 infla-
macion inespecifica, en ausencia de vasculitis leucocito-
clastica. Mas tarde, desarroll6 un fenémeno de patergia
en el sitio de la venopuncién, con lo cual se hizo diagnos-
tico de pioderma gangrenoso.

Se puede concluir que el presente caso se trata de una
nueva asociacién, consistente en el desarrollo de pio-
derma gangrenoso inducido por el tratamiento con iso-
tretinoina, en un paciente con acné fulminante.
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