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PATOGENESIS DEL ACNE 
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El acné es la enfermedad dermatológica más común. 
Un 80% de los adultos jóvenes, entre los 11 y 30 años de 
edad, se encuentran afectados.1 Constituye el 15% de
todas las consultas médicas, y ocupa el primer puesto 
como causa de consulta sobre las demás enfermedades 
dermatológicas. Por la severidad y/o persistencia de la 

enfermedad, 15% a 30% de los pacientes necesitan 
tratamiento. El 2% a 7% tienen enfermedad severa 

asociada a cicatrización importante. En la mayoría de 
los casos hay regresión espontánea, pero un 10% persiste 
más de los 25 años.2

El acné compromete las áreas de la piel ricas en 
folículos sebáceos, y se produce debido a una interacción 

de eventos que se suceden en la unidad pilosebácea: 

1-Excesiva producción de sebo.

2-Alteraciones en la queratinización folicular.
3-Proliferación de Propionibacterium Acnes (P. Acnes).
4-lnflamación.

1.EXCESIVA PRODUCCION DE SEBO

Glándulas sebáceas y sebo 

No puede haber acné sin sebo. Las glándulas 
sebáceas se desarrollan entre las semanas 13 y 15 de la 

vida fetal, y aparecen como pequeños brotes de células 
del epitelio folicular primordial. Estas estructuras carecen 

de inervación. Su actividad está bajo control hormonal. 
Al nacimiento, las glándulas sebáceas están 

moderadamente bien desarrolladas, posiblemente como 
resultado de la estimulación hormonal fetal o materna. 

Por tanto, la producción de sebo es alta hasta los 3 a 5 

meses de vida. Posteriormente las glándulas sebáceas 
se reducen de tamaño. En la infancia tardía, un poco 

antes de la pubertad, se inicia su desarrollo más 

importante. 

Strauss fue uno de los primeros en estudiar los 
folículos; los clasificó en: folículos de la barba, folículos 

vellosos y folículos sebáceos3 . Estos últimos se localizan 
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predominantemente en la cara, espalda superior y parte 

alta del pecho, los cuales son los sitios principales del 
acné. 

El sebo es el producto de la ruptura holocrina de los 

sebocitos maduros. Los lípidos del sebo están 
constituidos por escualeno, ésteres de la cera, 
triglicéridos y pequeñas cantidades de esteroles y ésteres 
de esteroles. La película lipídica que se encuentra en la 
superficie de la piel es el resultado de la mezcla del sebo 
con los lípidos derivados de la epidermis.4

El sebo provee el sustrato para el crecimiento del P. 

Acnes5
• Por acción de las lipasas bacterianas se forman 

los monoglicéridos, diglicéridos y ácidos grasos libres

(AGL) dentro del dueto del folículo sebáceo.

Sin embargo, varios estudios han mostrado que las 
glándulas sebáceas humanas y los sebocitos en cultivo 

Pueden sintetizar pequeñas cantidades de AGL sin la 
presencia de bacterias·6 • 7 · 8 Además, los AGL modulan 
la proliferación de los sebocitos in vitro9

. Se ha asumido 
que los AGL actúan como compuestos comedogénicos, 
que son los responsables de la hiperqueratosis de 
tipo proliferativo requerida para la formación de los 

comedones_lO Una vez los AGL son liberados dentro de 
la piel, debido a la ruptura de la pared del folículo, 
funcionan como sustancias citotóxicas, contribuyendo a 
la reacción inflamatoria y se produce la conversión de 

los comedones a pápulas y pústulas por la ruptura del 
epitelio del comedón. 

Martha Helena Campo MD, Docente Adjunto Sección de Dermatología, 
Universidad del Valle, Cali. 
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Los ácidos grasos C8 a C14 producen más irritación 
que los de cadena más corta o más larga11 . Algunos 
derivados de los AGL, como el peróxido de escualeno y 
el ácido oléico, son más comedogénicos que los AGL en 
sí mismos12. Como efecto secundario, la oxidación del 
escualeno provee las condiciones microaerofílicas ideales 
para la proliferación del P. Acnes. Finalmente, los óxidos 
de escualeno podrían tener propiedades citotóxicas e
inflamatorias intrínsecas.13 

Colester 

un factor que favorece el crecimiento de 
microorganismos dentro del folículo, y puede permitir que 
sustancias quimiotácticas producidas en el lumen 
promuevan la inflamación.2º 

Influencias Hormonales 

En los testículos se sintetiza testosterona y 
androstenediol. En las glándulas suprarrenales se 
producen dehidroepiandrosterona (DHEA) y 
dehidroepiandrosterona sulfato (DHEAS). Los ovarios 

sintetizan testosterona (T), androstenediona y 
3 beta hidroxi dehidroepiandrosterona. Adicionalmente, 
esteroide isomerasa 
dehidrogenasa (3 beta HSD) via a 

el metabolismo de la 
Pregnenolona----------11► Progesterona __,_ ___ Andosterona dehidroepiandrosterona puede producir 

1 1 testosterona. 
f 17 OH asa 17 OH asa t

17 hidroxi 3 beta HSD 17 hidroxi La testosterona es convertida en 

pregnenolona lsomerasa progesterona -+--via_a_.,. Cortisol dehidrotestosterona (DHT) por acción de la

1 1 
isoenzima tipo 1 de la 5-alfa reductasa (5-AR). 

f liasa 
♦ 

Se han identificado 2 isoenzimas: tipo 1 y tipo 

Dehidroepi 3 beta HSD Androstenediona Estrona 
2. La conversión de testosterona a DHT es 

andosterona 
irreversible, y la potencia androgénica de DHT 

Estradiol 

Los pacientes con acné tienen glándulas sebáceas 
más grandes y producen más sebo que las personas con
piel sana14 • 15· 16, pero la composición del sebo no es
diferente entre ellos17

, excepto por una disminución en la 
cantidad de ácido linoléico en los pacientes con acné18. 

Este ácido graso esencial es incorporado al sebo desde 
la circulación. Hay una correlación inversa entre la tasa 
de secreción de sebo y el contenido de linoleato en los 
ésteres de cera de la superficie. Por lo tanto, en la medida 
en que la secreción de sebo aumenta, hay una 
correspondiente disminución en el contenido de ácido 
linoléico en los ésteres de la cera y triglicéridos de la 
glándula sebácea y en los AGL de la superficie de la piel. 
También se suprime la incorporación de linoleato en las 
acylceramidas epiteliales. Se ha postulado que esta 
deficiencia intrafolicular de ácido linoléico es la causa 
principal de la hiperqueratosis de retención del epitelio 
folicular.19 Por esta misma causa se aumenta la 
permeabilidad del epitelio a los ácidos grasos del sebo. 
La excesiva permeabilidad del epitelio al agua puede ser 

se ha demostrado que es por lo menos 2 a 5 

-----DHT 
veces mayor que la testosterona2 '. La 
hiperactividad de la 5-AR juega un papel 

importante en la etiopatogénesis de muchas 
enfermedades cutáneas dependientes de 

5 alfa 
reductosa 
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andrógenos, como acné, hirsutismo, alopecia 
androgenética y seborrea. 

Eicheler et al22 estudiaron la localización de la 5AR 
en la piel usando técnicas de inmunohistoquímica. 
Encontraron actividad tipo 1 en el núcleo de las células 
basales y de la capa espinosa inferior, en fibroblastos, 
adipocitos, células basales de las glándulas sebáceas, 
duetos sudoríparos, células de la papila dérmica y vaina 
fibrosa y epitelial externa de la raíz del pelo. En contraste, 
la isoenzima tipo 2 fue hallada en el citoplasma de las 
células de la capa espinosa de la epidermis, fibroblastos 
y especialmente en adipocitos. 

En un estudio hecho con cultivos de células epiteliales 
humanas, Chen et al23 encontraron que la 5-AR tipo 1 se 
localiza en la membrana citoplasmática de estas células 
y en mayor proporción en los sebocitos. Un hallazgo 
interesante de este estudio es que detectaron 
heterogeneidad en las proteínas de la 5-AR tipo 1. 

La glándula sebácea es un órgano blanco para los 
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andrógenos que la estimulan a producir sebo. La 

producción de sebo empieza con la adrenarca, que en 
las mujeres se presenta generalmente un año antes de 

la menarca. El aumento de la secreción sebácea en niños 

correlaciona con la elevación de los niveles del andrógeno 

adrenal dehidroepiandrosterona sulfato (DHEAS).24
·
25 Esta 

hormona podría ser un precursor de la producción local 

de andrógenos en la glándula sebácea. 

En un estudio hecho por Rosenfield et al26 encontraron 

que para la diferenciación de los sebocitos se requería, 

además de la DHT, la presencia de factores reguladores 
de la lipogénesis, específicamente, "P eroxisome 

Proliferator- Activated Receptor" (PPAR). Los PPARs son 
una subfamilia de "receptores huérfanos" dentro de la 

familia de receptores nucleares no esteroideos para 

hormonas. La activación de los PPAR es necesaria 

también para la lipogénesis que caracteriza el último paso 

de la diferenciación de los sebocitos. Este hallazgo podría 

tener implicaciones en el desarrollo de nuevos 

medicamentos para el acné. 

Las glándulas sebáceas presentan la más alta 

densidad de receptores para andrógenos de toda la piel.27

Se ha asumido que la dehidrotestosterona se une a unos 

receptores protéicos de alta afinidad localizados en el 

citoplasma, y de allí se transporta al núcleo de la célula. 

En este punto el complejo proteína-dehidrotestosterona 

inicia una serie de eventos controlados por DNA.28 

En las glándulas sebáceas de pacientes con acné se 

han encontrado niveles elevados de 5-alfa reductasa (5-

AR) 29 y aumento en el número de receptores de 

andrógenos30
. Sin embargo, algunos pacientes con 

niveles muy altos de andrógenos, como los que se 

producen en los tumores adrenales, han presentado 

virilización pero no tienen acné. 

Los hombres que carecen de receptores para 

andrógenos (insensibles a andrógenos) no producen 

sebo31
. Esto indica que T y/o DHT son los andrógenos 

efectores finales para la producción de sebo. 

Hombres con deficiencia de 5-alfa reductasa 

(seudohermafroditas masculinos) tienen niveles bajos 

circulantes de DHT y tienden a no desarrollar acné. 

Estudios recientes han mostrado que estos pacientes 

tienen una producción normal de sebo y se encontró que 

los seudohermafroditas masculinos tienen deficiencia de 

la isoenzima tipo 2 de la 5-AR la cual se localiza en la 

próstata, pero sí poseen la isoenzima tipo 1 que ha sido 
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identificada en la piel. 32 

La actividad de la 5-alfa reductasa tipo 1 es 

significantemente mayor en las glándulas sebáceas 

comparada con otros compartimientos de la piel33
. 

Además, las glándulas sebáceas de la cara tienen una 

mayor actividad de 5-alfa reductasa tipo 1 que las 

glándulas sebáceas de otras áreas de la piel no propensas 

al acné.34 

En varios estudios con cultivos de sebocitos se 

encontró que, en general, la 5-alfa DHT fue más activa 

que la testosterona en estimular la proliferación de 

sebocitos in vitro.35
• 

36 Pero, los sebocitos cultivados de 

diferentes partes del cuerpo responden a los andrógenos 

de distinta manera. La testosterona inhibe el crecimiento 

de los sebocitos de las piernas y disminuye los lípidos 

intracelulares, mientras que estimula el crecimiento de 

las células de las glándulas sebáceas de la cara. En 

contraste, la 5-alfa DHT estimula el crecimiento de las 

células de las glándulas sebáceas y la síntesis de lípidos, 

tanto en la cara como en las piernas, pero es más activa 

sobre los sebocitos faciales. Estos hallazgos podrían 

explicar la predisposición de ciertas partes del cuerpo al 

acné.37

La 5-AR es una de varias enzimas esteroidogénicas 

halladas en la piel. Se han identificado otras enzimas 

que también son importantes en la regulación de la 

producción de sebo: la 3-beta hidroxiesteroide 

deshidrogenasa(3-B-HSD), la cual convierte DHEA a 

androstenediona y la 17-beta hidroxiesteroide 

deshidrogenasa (17-B-HSD), que convierte 

androstenediona a testosterona. 

Los estrógenos inhiben la producción de sebo, aunque 

únicamente en forma indirecta por la supresión 

hipofisiaria de los andrógenos. La forma como la 

progesterona influye en los folículos no ha sido 

completamente aclarada, aunque parece que tiene una 

acción androgénica.38 

El aumento en la producción de sebo en pacientes 

con acné se produce por el aumento en los niveles 

sanguíneos de andrógenos o por una respuesta 

exagerada de las glándulas sebáceas a los andrógenos. 

Henze y col.39 revisaron 386 mujeres con acné y 

encontraron que en el 30% había elevación de 

testosterona y/o DHEAS; en el 38% los niveles de 
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andrógenos eran normales y en el 32% estaban en el 

rango superior de la normalidad. En 22% de las pacientes 

con acné se encontró una elevación en los niveles séricos 

de hormona luteinizante (LH), lo cual puede estar 

mostrando que estas pacientes presentaban el círculo 

vicioso que conforma el síndrome de ovarios poliquísticos: 

aumento de andrógenos - aumento de producción de 
estrógenos en la grasa (por aromatización de los 
andrógenos en el tejido graso de distribución 

característicamente femenino como el de los muslos y 
las caderas) - aumento de la liberación de LH por la 
hipófisis - mayor producción de andrógenos por los 
ovarios. 

Aunque se conoce el papel de los andrógenos en el 

crecimiento y diferenciación de las glándulas sebáceas, 

se ha sugerido que algunos factores de crecimiento 

pueden tener también alguna influencia. Para comprobar 

esto, Aizawa et al4º estudiaron los niveles séricos de 

IGF-1 (insuline-like growth factor 1) y de andrógenos en 

mujeres post-adolecentes con acné. En un grupo de 82 

mujeres encontraron que el 7% tenían IGF-1 por encima 

de lo normal, pero no hallaron una correlación significante 
entre esto, los niveles de andrógenos y la severidad del 

acné. Debido a que la medida de IGF-1 es un indicador 

de la secreción de hormona de crecimiento, el hecho de 

encontrarla elevada podría significar que hay un aumento 

en la secreción de hormona de crecimiento y que ésta 

podría estar implicada en la génesis del acné. 

Boudou et al41 estudiaron el efecto de la isotretinoína 

sobre el metabolismo de los andrógenos. No encontraron 

alteraciones en los niveles séricos de andrógenos 

adrenales, ni gonadales, en pacientes recibiendo 0.7 mg/ 

kg de isotretinoína por 3 meses, pero sí encontraron una 

disminución significante en los niveles séricos de los 
andrógenos 5-alfa reducidos: DHT, androsterona 

glucosiduronato y 3-alfa-diol glucosiduronato. Se ha 

sugerido que hay una desviación metabólica de la vía de 

reducción 5-alfa a la 5-beta en el hígado. En biopsias de 

piel se encontró que había una disminución del 80% en 

la formación de 5-alfa-DHT. 

Resumiendo, podríamos decir que, con base en el 

conocimiento actual que tenemos de la interrelación en­

tre acné y glándulas sebáceas, los hechos más 

importantes son: que los andrógenos son permisivos, que 

la DHEA es importante en el acné temprano y que la 5-

AR tipo 1 es la isoenzima más importante. 
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2. ALTERACIONES EN LA QUERATINIZACION

FOLICULAR 

Aunque la severidad del acné está asociada con 
seborrea, la enfermedad en sí es del infundíbulo.42 En 
acné leve, los queratinocitos del infundíbulo se 
hipercornifican, hiperqueratinizan e hipodescaman para 
producir comedones43. En acné severo, por la ruptura 
del infundíbulo, se produce caída del sebo dentro de la 
dermis, donde es altamente inflamatorio.44 Los 
mecanismos que producen estas alteraciones en el 
infundíbulo son todavía una incógnita, de la misma 
manera que la relación entre seborrea y las alteraciones 
del infundíbulo. 

El infudíbulo es un dueto largo, tapizado de 
queratinocitos que producen corneocitos, los cuales son 
expulsados hacia afuera, esto es, hacia el lumen y hacia 
arriba, a la apertura folicular. El infundíbulo está 
compuesto de dos porciones: la más distal, el 
acroinfundíbulo, y la más proximal que también es la 
más larga, el infrainfundíbulo. El acroinfundíbulo, por 
microscopía de luz y electrónica, se ha visto que es 
idéntico a la epidermis interfolicular. El infrainfundíbulo y 
las partes asociadas del dueto sebáceo tienen una 
queratinización diferente a la de la epidermis: los 
queratinocitos producidos aquí son delgados, frágiles, 
poco adheridos entre sí y no forman un verdadero estrato 
córneo. Hay una menor cantidad de tonofilamentos y 
desmosomas que en el acroinfundíbulo. Además, los 
gránulos de queratohialina son más pequeños, menos 
numerosos y hay mas gránulos !amelares (cuerpos de 
Odland). 

El primer signo de acné es el aumento en la 
producción de corneocitos que se descaman 
anormalmente.45 Los comedones se producen por la 
hiperqueratosis asociada con proliferación y retención.46 

Los acinos en la glándula sebácea no se alteran en la 
fase inicial de la formación del comedón; sin embargo, 
se van haciendo más pequeños en la medida en que 
aumenta el tamaño de los comedones. El flujo del sebo 
hacia la superficie, a través de los corneocitos 
estratificados del comedón, es libre, sin ninguna 
inhibición. La teoría previa de que la retención del sebo 
es un factor patogénico en el acné ha sido abandonada.47 
La adhesión de los corneocitos entre sí es inusualmente 
estable en el acné y de esa manera se forma el esqueleto 
del comedón. 



PATOGENESIS DEL ACNE 

Ultraestructuralmente, la queratinización en el epitelio 

del infundíbulo, donde se está formando un comedón, 
es anormal48

. Las capas carnificadas se engrosan para 

formar numerosas lamelas de células compactas con 
membranas celulares densas. El resultado es la 

disminución en la dehiscencia de las células carnificadas, 
lo cual lleva a distensión y taponamiento del folículo. 

Además de esta hiperqueratosis de retención, se pro­
duce un recambio acelerado del epitelio del comedón. 

Se han hecho mediciones con sustancias radio-marcadas 
como 3H-timidina o 3H-histidina, las cuales han mostrado 
un aumento en la producción de células carnificadas 

dentro de la pared del comedón. 49 Ambos eventos, 

aumento de la producción y aumento de la retención de 

las células córneas, contribuyen a la formación de los 

comedones. En este proceso no hay ninguna participación 

del acroinfundíbulo. 

En experimentos usando la oreja del conejo albino se 

ha demostrado que los lípidos sebáceos, en particular el 
escualeno y los ácidos grasos libres5º· tienen propiedades 

comedogénicas. Una teoría propone al óxido de 
escualeno como un factor posible en la comedogénesis.51

Otros estudios han sugerido que la radiación ultravioleta 

aumenta las propiedades comedogénicas del escualeno, 

elevando la cantidad de peróxido de escualeno y también 

formando peróxidos de ácidos grasos.52 

Varios estudios han demostrado la importancia de la 

disminución en la concentración de ácido linoleico en el 

sebo, como uno de los factores más importantes en la 

comedogénesis. 53
· 

54 

Como hemos visto, la hiperqueratinización es un fac­

tor clave en la etiología del acné. El mecanismo exacto 

comprometido en este proceso no se conoce 

exactamente, pero hay varias áreas de investigación: 

1-Proliferación de los queratinocitos foliculares:

Knaggs et al55 examinaron la proliferación celular en 

folículos normales y con acné y en la epidermis 

interfolicular, usando anticuerpos para el antígeno Ki-67 

(ésta es una proteína, no-histona, que marca todas las 

fases del ciclo celular excepto la Go). Encontraron que la 

positividad para Ki-67 fue significativamente mayor en 
los folículos normales de piel con acné que en los folículos 

de piel no afectada por acné en el mismo paciente. De 

igual manera fue mayor en comedones que en folículos 

normales y también en la epidermis interfolicular cerca 

de las lesiones inflamadas que en otras áreas 

interfoliculares. Los autores concluyeron que los folículos 

normales de piel afectada por acné serían propensos al 
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acné, pues mostraron un aumento en la proliferación 

celular comparados con folículos normales de piel no 
afectada por acné. 

2-Expresión de la queratina folicular: Hughes et

al56 examinaron el patrón de expresión de queratina en 

los folículos pilosebáceos de piel del tronco no 

comprometida de pacientes con acné, comedones, 

glándulas sebáceas y piel de controles normales, usando 

técnicas de inmunohistoquímica. No encontraron 

diferencias en la expresión de queratina entre piel nor­

mal y piel no comprometida de pacientes con acné. 
Concluyeron que la hipercornificación probablemente no 

está relacionada con cambios en la expresión de 
queratina. 

3-Adhesión de los queratinocitos foliculares:
Knaggs et al57 examinaron la distribución de los diferentes 
componentes de los desmosomas en sujetos normales 

y con acné, para determinar si el aumento de la 
cohesividad de los corneocitos, en folículos afectados, 
con acné se relaciona con alteración en las proteínas de 
los desmosomas. No encontraron diferencias en los 

patrones de tinción. 

4-Citoquinas en la hiperqueratinización folicular:

Guy et al58
, trabajando con segmentos de infrainfundíbulo 

humano aislado, encontraron que si se adiciona 1 ng/ml 
de lnterleuquina 1 (IL-1) a a segmentos de infrainfundíbulo 

se producía hipercornificación, similar a la que se ve en 

los comedones. La hipercornificación podía ser bloqueada 

si se adicionaban 1000 ng/ml de receptor-antagonista 

de IL-1. La adición de 5 ng/ml de Factor de Crecimiento 

Epidérmico (EGF) o 5 ng/ml de Factor Transformador 

del Crecimiento (TGF) la produjo una desorganización 
de los queratinocitos que llevó a una ruptura folicular 
similar a la que se ve en los casos más severos de acné 

purulento. Respaldando estos hallazgos están los de 

lngham59
, quien encontró IL-1 a en altas concentraciones 

dentro de comedones abiertos. Antilla60 reportó 
inmunorreactividad a IL-1 a en secciones de glándulas 
sebáceas humanas e infundíbulo, y Hauser 61 mostró 

que la concentración de IL-1a está muy elevada en los 

queratinocitos interfoliculares respecto de la mayoría de 
los tejidos. IL-1a puede causar hipercornificación de dos 

maneras: por un efecto directo sobre los queratinocitos 

infundibulares mediante un mecanismo de transducción 

de señales a través de los receptores de IL-1, o 

estimulando la liberación de otros factores de crecimiento, 
como se ha mostrado en cultivos de queratinocitos.62 IL-

1 a puede también ser el factor mediador entre la tasa de 
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excreción de sebo y la severidad del acné: alteraciones 

en la excreción de sebo o cambios en la composición de 

éste pueden producir irritación, la cual estimula la 

liberación de IL-1 a por los queratinocitos infundibulares, 

desencadenando la comedogénesis. Con base en las 

anteriores observaciones podría, además, explicarse el 

mecanismo para la resolución de las lesiones individuales 

de acné: el desarrollo de los comedones está asociado 
con atrofia progresiva de la glándula sebácea63 y como 

consecuencia se produce una reducción en la excreción 

de sebo. Al disminuir el sebo se iría agotando el estímulo 

para la liberación de IL-1 a, y entonces se disminuiría la 
hipercornificación del infundíbulo. La resolución 

espontánea de la enfermedad se explicaría basándose 

en la disminución de receptores para EGF, que se ha 

demostrado se va produciendo con la edad-64 Esto 

reduciría la sensibilidad de los queratinocitos 

infundibulares a EGF y no se produciría la 

desorganización infundibular y la inflamación causada 

por la entrada del sebo a la dermis.65
. 

3. PROLIFERACION DE

PROPIONIBACTERIUM ACNES 

Las propionibacterias son las unIcas bacterias 

anaerobias que son miembros de la microflora residente 

en la piel humana.66 Existen tres especies: P.acnes, 

P.granulosum, y P.avidum. P.acnes es la especie más

común y está presente en la piel del 100% de los adultos.
El habitat normal de este organismo es el folículo seáceo,

el cual comparte con la levadura P ityrosporum y las

bacterias aeróbicas, estafilococo y micrococo.

Antes de la pubertad, los niveles de P.acnes son muy 

bajos. Cuando empieza la producción de sebo, con la 

adrenarca, aumentan estos niveles y se localizan 

principalmente en los sitios de mayor densidad de 

glándulas sebáceas, como el cuero cabelludo y la cara. 

Se han llevado a cabo análisis bacteriológicos en 

múltiples áreas del cuerpo y se ha demostrado la alta 

correlación que existe entre los niveles de P.acnes y la 

producción de sebo.67 Se concluye que el sebo podría 

ser un sustrato importante para el crecimiento de P.acnes. 

Un aspecto importante de la colonización de la piel 

por P.acnes, que no ha sido aclarado, es por qué se 

encuentran niveles relativamente altos en la cara de 
adultos jóvenes que no tienen acné. En pacientes que 

tuvieron acné, pero que están en remisión, también se 

han encontrado niveles elevados de P.acnes. Una 
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explicación posible sería que hay diferencia entre si esos 

niveles altos de P.acnes están en un gran número de 

folículos, o si se concentran en un folículo anormal 

(microcomedón). Los microcomedones tienen 105·106 

P.acnes por folículo. En adultos jóvenes normales se

encuentran 10•·10 5/cm2, área en la cual hay

aproximadamente 50 folículos sebaceos. Además, en los
adultos jóvenes, el epitelio del folículo sebáceo tiene un 

estrato córneo más resistente que podría contener la 
salida de P.acnes y su capacidad de generar

inflamación.68 

P.acnes produce lipasas que hidrolizan los triglicéridos

del sebo y se liberan ácidos grasos libres y glicerol. 

Además, libera una variedad de enzimas líticas y 

sustancias proinflamatorias que son quimiotácticas para 

las células inflamatorias y puede activar el complemento. 

4. INFLAMACION

Con base en las consideraciones que hemos hecho 

hasta ahora, podríamos decir que la cascada de eventos 

que se suceden en el acné es como sigue: 

Antes de la pubertad los folículos sebáceos son 

normales y su pared tiene una función de barrera, lo cual 

hace que el lumen tenga un bajo contenido de agua libre. 

La microflora de la superficie de la piel, y probablemente 

del folículo, es baja en densidad de población. 

Durante la pubertad aumenta la excreción de sebo. 

Stewart et al69 mostraron cómo en un folículo con alta 

excreción de sebo, el sistema puede hacerse deficiente 

en ácido.linoléico, afectando la función de barrera de su 

pared. Como consecuencia de esto, aumenta la entrada 

de agua al lumen del folículo proveniente de la dermis, la 

cual promueve la colonización del folículo y/o un aumento 

en el contenido de micro-organismos.70. Si esta

colonización se localiza en el infrainfundíbulo, donde el 

número de capas queratinizadas es bajo, hay más 

posibilidades de que los queratinocitos liberen citoquinas 

y que éstas difundan hacia la dermis para iniciar la 

inflamación. 

Los cambios que se producen en el lumen del folículo 

por alteración de la barrera epitelial hacen que se 

aumente la presión de oxígeno dentro del folículo, y esto 

estimula la producción de porfirinas por P.acnes.71 La
subsecuente interacción del oxígeno molecular con las 

porfirinas liberadas, producirá especies tóxicas de oxígeno 
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reducido y radicales libres, los cuales dañarán los 
queratinocitos adyacentes. En segundo lugar, es posible 
que exista un mecanismo que detecte niveles de P.acnes, 
por encima de los cuales se dispara la producción de 
enzimas extracelulares: lipasas, proteasas, 
hialuronidasas y neuraminidasas que pueden afectar, 
tanto la integridad de los queratinocitos como la función 
de barrera de la pared folicular. La regulación en la 
producción de citoquinas puede afectarse indirectamente: 

el influ jo de agua hacia el folículo produce una 
concentración inicial alta de nutrientes por la célula 
bacteriana, que va disminuyendo en la medida en que la 
población bacteriana aumenta. Al mismo tiempo se va 

produciendo un cambio en el pH, que se va moviendo 
hacia el lado ácido debido al metabolismo microbiano. 
Estos eventos provocan una respuesta de las bacterias 
al estrés, con la consecuente liberación de proteínas 
especiales capaces de estimular el aumento en la 
producción de citoquinas.72 

Evidencias recientes han mostrado que en las lesiones 
recientemente inflamadas el infiltrado es linfocítico73

· 
74

, 

compuesto principalmente por células T CD4. Los eventos 
inflamatorios primarios son: aumento en la expresión de 
la molécula de adhesión intercelular 1 (ICAM-1) en las 
células endoteliales de la microvasculatura dérmica, 
infiltración de células T, CD4-positivas, localizadas 
perivascular y periductalmente, asociadas con células 
de Langerhans, CD1-positivas, y una gran expresión de 
moléculas del complejo mayor de histocompatibilidad 
(MHC) clase 11 e ICAM-1 en las células del infiltrado, las 
células endoteliales y algunos queratinocitos basales. Los 
datos inmunocitológicos corresponden a una clásica 
reacción de hipersensibilidad cutanea tipo IV, la cual 
puede ser iniciada inespecíficamente por interleuquina 
1 a del comedón y perpetuada por una respuesta 
específica de las células T CD4-positivas a antígenos 
lesionales persistentes 75 

Kozlowska et al76 hicieron un estudio con cultivos 
tisulares de células de papila dérmica y queratinocitos 
foliculares, donde mostraron que la estimulación con 
interleuquina-1 produce liberación de Factor de 
Crecimiento del Endotelio Vascular (VEGF). La liberación 

de VEGF tiene un gran efecto sobre la permeabilidad 
vascular y potencia cambios funcionales en el endotelio 
que promueven la acumulación de células 
mononucleares. VEGF podría ser el responsable del 
infiltrado de monocitos y macrófagos que se presenta en 
la fase tardía de la inflamación en el acné. 

Estudios recientes han llamado la atención sobre la 
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importancia de las especies de oxígeno reactivo (ROS) 
producidas por los fagocitos como mediadores de la 
inflamación. P or mecanismos inmunológicos, los 
fagocitos, como los neutrófilos, producen ROS al lisar 
los microorganismos invasores. La estimulación excesiva 
o recurrente de estos microorganismos causa una
sobreproducción de ROS en los fagocitos, que son
liberadas al espacio extracelular, con el consecuente daño
de los tejidos alrededor. Akamatsu y col.77 proponen que
las ROS generadas por los neutrófilos tendrían una
contribución importante en la ruptura del epitelio folicular
y, por lo tanto, en la inflamación en el acné. Ellos
encontraron que el ácido.linoléico tiene un efecto
inhibitorio sobre los tres tipos de ROS de los neutrófilos:
anión radical superóxido, peróxido de hidrógeno y radi­
cal hidróxilo. Concluyen que en los comedones, donde
hay una marcada disminución de ácido .linoléico, la
sobreproducción de ROS se produce por falta de
inhibición.

A pesar de que hemos podido aclarar muchas cosas 
en cuanto a por qué y cómo se produce el acné, hay 
todavía muchas preguntas que permanecen sin 
respuesta, y una de las más importantes es: ¿De qué 
depende la variación en la severidad de la enfermedad? 
Una de las posibles explicaciones sería que existe una 
diferencia en la reactividad a P.acnes. En otras palabras, 
el acné inflamatorio se produce por hipersensibilidad a 
P.acnes.

En estudios hechos in vitro se ha encontrado que la 
activación del complemento por material proveniente de 
comedones se estimula por la presencia de anticuerpos 
contra P.acnes y se disminuye significativamente cuando 
éstos se remueven.78 Igualmente, el organismo en sí 
mismo es el activador más potente del complemento 
cuando está en presencia de anticuerpos anti-P.acnes y 
de la misma manera genera más C5a y atrae más 
neutrófilos en el paciente inmune.79 También se requieren 
anticuerpos contra P.acnes para que se desencadene la 
liberación de hidrolasas lisosomales por los neutrófilos.80

Es claro, por lo tanto, que la presencia de títulos elevados 
de anticuerpos contra P.acnes es un estímulo inflamatorio 
potente y dañino. 

lngham et al81 encontraron que en pacientes con 
acné severo había un predominio de lgG, mientras que 
en pacientes con acné leve predominaba lgM, lo cual 
sugiere que la severidad del acné podría estar asociada 
con la persistencia de la respuesta inmune. 

La pregunta final sería: ¿Qué fue primero, el acné o 
la hipersensibilidad?. 
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