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RESUMEN

Introduccion: el acné es una de las afecciones dermatoldgicas mas frecuentes en la practica
médica, de ellas, el acné conglobata se caracteriza por ser poco comun. La génesis del acné

conglobata es compleja y depende de la interaccion de varios factores, entre ellos, los genéticos.

693




Correo Cientifico Médico de Holguin
Caracterizacion clinico epidemioldgica del acné conglobata en las provincias de Holguin y Granma

Objetivo: caracterizar de forma clinica, epidemioldgica e histopatologica el acné conglobata en
familiares de la region Holguin —Granma.

Método: se realizd un estudio de serie de casos en el periodo comprendido de enero 2000 a
diciembre 2014. Se describié el contexto medioambiental donde se desarrollaron los enfermos.
Los enfermos fueron examinados para confeccionar el arbol genealdgico, se le realizé seguimiento
clinico de las lesiones y biopsia para estudio histopatoldgico.

Resultados: la enfermedad afecté a mujeres y hombres en edad antes de 21 afos. Las primeras
lesiones generalmente fueron noduloquisticas. Los quistes, los nédulos, los macrocomedones, los
conglomerados fistulizados, las bridas cicatriciales tuvieron poca capacidad de resoluciéon con el
tratamiento convencional y alcanzaron grandes tamafios a medida que avanzd el tiempo de
evolucion. Las lesiones se distribuyeron con predileccidén en la espalda, las axilas y los gluteos. Los
cambios  histopatoldgicos fueron la hiperqueratosis con tapones cdérneos, las alteraciones
foliculares y la presencia de los quistes de inclusién epidérmica con trayectos fistulosos. La
herencia se comportéd autondmico dominante. Las zonas con mayor niumero de casos fueron las
dispuestas en las margenes del rio Cauto y en lugares aledafios.

Conclusiones: se definieron los elementos diagndsticos de la enfermedad, tanto clinico vy

epidemiolégicos, como histopatoldgicos.

Palabras clave: acné conglobata, epidemioldgico, genético, diagndstico.

ABSTRACT

Introduction: acne is one of the most frequent dermatology affections in medical practices, and
conglobate acne is characterized as uncommon. The genesis of this illness is complicated and
depends on the interaction of many factors, for example the genetic factors.

Objective: to describe histopatological, epidemiological and clinically the conglobate acne
incidence in some families from Holguin - Granma regions.

Method: a case series study was carried out for the period from January 2000 to December
2014. The environmental context where the patients were developed was described. The patients
were examined to make the family tree, clinical follow-up of lesions and biopsy for
histopathological study.

Results: the disease affected women and men before the age of 21. The nodule cystic lesions
were the first ones. Nodules, macrocomedones, fistulized conglomerates, scar flanges had little
resolution capacity with conventional treatment and reached large sizes as the evolution time
advanced. The lesions were distributed with a preference in the back, underarms and glutes.
Histopathological changes were hyperkeratosis with corneal plugs, follicular alterations and the

presence of epidermal inclusion cysts with fistulous pathways. The inheritance behaved
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autonomously dominant. The areas with the highest number of cases were those located on the
banks of the Cauto River and in surrounding areas.
Conclusions: the diagnostic elements of the disease, both clinical and epidemiological, as well as

histopathological, were defined.

Keywords: conglobate acne, epidemiological, genetic, diagnosis.

INTRODUCCION

El acné es una de las afecciones dermatoldgicas mas frecuentes en la practica médica, dentro de
ellas, el acné conglobata considerado por Kaminsky (2007), Vega (2010) y colaboradores como
acné grave o severo, se destaca por su baja frecuencia y una mayor intensidad en sus
manifestaciones clinicas'?. La génesis del acné conglobata es compleja y depende de la
interaccion de varios factores, como la hiperqueratosis por retencién e hiperproliferacion de las
células del conducto folicular, el aumento de la producciéon sebacea, la colonizacidn y proliferacion
de propionebacterium acnés y la respuesta inflamatoria inmune3 4, Manzur (2002) y otros autores

consideran, ademas, la inmunorregulacidn deficiente y los factores hereditarios®: ©.

El acné conglobata puede presentarse en diversas formas clinicas como: caso aislado, asociado al
acné inversa, como sindrome de oclusién folicular (tétrada), sindromes autoinflamatorios,
osteomioarticulares. En relacion con la genética puede presentarse asociada a alteraciones
cromosdémicas: frecuente en (XXY), formando parte de sindromes complejos o siguiendo un

patron de herencia mendeliano.

La prevalencia internacional asociada al acné inversa es de: 1: 100 000 y 1: 600 000. En las
provincias del Oriente como Holguin-Granma, la enfermedad, en su forma familiar, se presenta
con mayor frecuencia. El analisis exploratorio realizado por los autores en el contexto de la
investigacion, permitié precisar insuficiencias que se presentaron en la practica médica
relacionados con el tema, por lo que se requiri6 dimensionar el alcance de los aspectos
epidemioldgicos de la enfermedad, por ello se planteé como objetivo realizar una caracterizacion

clinico epidemioldgico del acné conglobata familiar en pacientes de la regién Holguin- Granma.
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METODOS

Se realizd un estudio de serie de casos entre los afios 2000 - 2014 por un equipo
multidisciplinario. Se caracterizé el fendmeno en la regién estudiada. La aproximaciéon a los
nuevos pacientes se realizo a través de los enfermos de acné conglobata ya conocidos, utilizados

como informantes claves. Se realizo el interrogatorio y el examen fisico.

El universo de la investigacién estuvo constituido por 37 pacientes, a los que se realizd el
diagnostico clinico de la enfermedad y residian en las regiones de Holguin y Granma en el
momento en que se desarrollé la investigacion, ademads, dieron su consentimiento informado a

participar en el estudio.

Se realizé recogida de datos para la anamnesis, el examen fisico por el grupo multidisciplinario.
De las lesiones encontradas se determind: tipo, distribucién, agrupacién, confluencia y fase
evolutiva en que se localizaban. Se indicaron los examenes complementarios para diagndstico y

preoperatorios para biopsia. También se realizaron estudios inmunoldgicos.

Estudios inmunoldgicos realizados y valores de referencia:

-Test de la Roseta: roseta espontanea 64-85% y roseta activada 35-47%.

-Determinacion de inmunoglobulinas: IGG: 7,87-15,3g/l, IGM: 0,69-2,69g/I, IGA: 1,58-3,94¢g/I.

Las informaciones extraidas fueron vaciadas en una base de datos, realizada en una hoja de
calculo electronica del procesador estadistico SPSS versidon 15.0 para Windows. Para el analisis de
la edad de inicio se emplearon estadigrafos de tendencia central y de dispersion para la
descripcion de la edad de inicio, se obtuvieron los valores minimos y maximos y las medidas de
resumen para variables cuantitativas media o promedio y media de dispersion (desviacion media).

Se calculd el intervalo de confianza del tipo de lesién y de los cambios histopatolégicos.

Se agruparon los pacientes segun la edad: grupo I (de 0 a 19 afos, infancia y adolescencia);
grupo II (de 20 a 29 por tratarse del rango de las edades en que segun la literatura debuta el
acné severo) un grupo III (de 30 a 59 anos en el que la enfermedad mantiene su actividad y el
grupo IV (de 60 afios y mas al que pudiera extenderse la actividad de las lesiones). Se considerd
necesario establecer las posibles asociaciones existentes entre los diferentes tipos de lesiones
encontradas y los grupos de edades estudiadas, asi como, el tipo de lesiéon y el tiempo de

evolucion de estas para lo que se realizd la prueba de Kruskal Wallis.

696



Correo Cientifico Médico de Holguin
Caracterizacion clinico epidemioldgica del acné conglobata en las provincias de Holguin y Granma

RESULTADOS

De las caracteristicas clinicas, el nédulo fue la manifestacion inicial del acné conglobata en etapas
de la ninez y adolescencia, persistieron hasta la edad adulta y se acompafié también de papulas,
quistes y existié ausencia de comedones. Después del primer afio de evolucion aparecieron los

macrocomedones y los conglomerados que fueron las lesiones tipicas del acné conglobata (tabla

D).

Tabla I. Distribucion de los pacientes segun tipo de lesion y grupos de edad

Gruposde edad Grupo I (0 Grupo II Grupo III Grupo I’V Total de

a19) (20 a 29) (30 a 59) (60 y mas) lesiones
Lesion n % n % n % |n % n
Papula 1 3,0 4 12,1 21 63,6 5 15,1 33
pustula 2| 6,06 | 4 12,1 23 69,7 4 12,1 33
Comedon 0 0 4 11,4 26 74,2 5 14,2 35
Macrocomeddn 0 0 4 11,4 26 74,2 5 14,2 35
Nédulo 2 6,6 4 13,3 21 70,0 3 10,0 30
Quiste 1 3,7 4 14,8 17 63,0 5 18,5 27
Conglomerados fistulizados | 0 0 4 11,4 26 74,2 5 14,2 35

Fuente: datos de la investigacion N=37

A medida que progreso la edad y con ella el tiempo de evolucion de las lesiones, aparecieron
nuevos tipos de las mismas completdandose el polimorfismo lesional que caracterizé la
enfermedad. Las lesiones cicatrizales tales como cicatrices atroficas y secuelas deformantes
fueron los exponentes de esta etapa, aunque en menor cifra pero no despreciable por su
importancia clinica aparecieron las malignizaciones de las lesiones que empeoraron el prondstico
(tabla II).

Tabla II. Distribucion de los pacientes segun tipo de lesidn cicatrices atroficas, secuelas

deformantes y lesiones malignizadas

Grupos de edad Grupo III (30 a 59) Grupo IV (60 y mas) Total de lesiones
Cicatrices atroficas 7 70,0 3 30,0 10
Secuelas deformantes 5 83,3 1 16,6 6
Lesiones malignizadas 1 50,0 1 50,0 2

Fuente: datos de la investigacion N=37
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Los quistes, los nddulos, los macrocomedones, los conglomerados fistulizados, las bridas
cicatriciales tuvieron poca capacidad de solucion con el tratamiento convencional y alcanzaron

grandes tamafos a medida que avanza el tiempo de evolucién (tabla III).

Tabla III. Tipo de lesion con relacion al tiempo de evolucion del paciente

Tiempo de evolucion de | Grupo I (< | Grupo II (1-5 | Grupo III (6- Grupo IV Total (> 10
pacientes 1 afio) afnos) 10 afios) afos) de lesiones
Lesién n % n % n % n % n
Papula 0 0 3 9,6 11 35,4 17 54,8 31
Plstula 0 0 4 12,1 12 12,1 17 51,5 33
Comedon 0 0 5 14,2 14 40,0 16 45,7 35
Macrocomedén 0 0 5 14,2 14 40,0 16 45,7 35
Nodulo 1 2,7 5 16,6 14 46,6 10 33,3 30
Quiste 1 3,7 3 11,1 12 44,4 11 40,7 27
Conglomerados o| o | 4| 11,4 | 14 | 400 | 17 48,5 35
fistulizados

Fuente: datos de la investigacion N=37

Las lesiones se distribuyeron con predileccién en la espalda, las axilas y los glUteos (tabla IV).

Tabla IV. Localizacion de la lesion

Localizacion de la lesidon y enf. asociadas NUumero %
Cara 5 13,5
Nuca 29 78,4
Pecho 6 16,2
Espalda 34 97,2
Abdomen 6 16,2
Gluteos 32 86,5
Regidén inguinal 25 67,6
Regién perianal 4 10,8
Axilas 30 81,0
Comienzo de extremidades 12 32,4
Sindrome de oclusion folicular perianal 4 10,8

Fuente: datos de la investigacion N= 37

Las lesiones de mayor significacién histopatoldgica en el acné conglobata fueron la hiperqueratosis
con tapones cérneos, las alteraciones foliculares y la presencia de los quistes de inclusién
epidérmica con trayectos fistulosos. En las familias afectadas se presenté un patron de herencia

mendeliano del tipo autosémico dominante (fig. 1). Segun la ubicacién geografica de los enfermos

698




Correo Cientifico Médico de Holguin
Caracterizacion clinico epidemioldgica del acné conglobata en las provincias de Holguin y Granma

se dedujo que las zonas con mayor numero de casos fueron las dispuestas en las margenes del rio

Cauto y en lugares aledafios.

Famia 1 2y relaconadas pory :Hl.‘;%i parentales

Fig. 1. Familias afectadas se presentd un patrén de herencia mendeliano del tipo autosémico

dominante

DISCUSION

La estimacién de la prevalencia del acné conglobata en estas provincias en los Ultimos 10 afios
fue: Holguin 0,0000329 (3 enfermos de acné conglobata x 100 000 de un total de 1 039 518
habitantes) y Granma 0,0000375 (4 enfermos de acné conglobata x 100 000 de un total de 838
541 habitantes).

Como un elemento importante se observd que la edad de inicio varidé entre los tres y 45 afios de
edad; el 57,9% de los individuos correspondié a las edades de inicio inferiores a los 21 anos, con

una media de 21,6 £1 0,0 afios (tabla I) lo que se corresponde con la literatura revizada®.

En el analisis del sexo se evidencié que la afeccidén la padecian tanto, el sexo masculino, como el
femenino, aunque en la poblacién estudiada el porcentaje en el primero fue mayor que en el
segundo (22 masculino para el 59,60% y 15 féminas para el 40,50%). Lo que se corresponde con

la literatura revisada?l >.
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De los pacientes estudiados la mayoria (83,8%) tenian el color de la piel blanca y sélo seis (16,2
%) eran mestizos, lo cual puede deberse a que en el afio en que se realizd la investigacién, hubo
predominio del color blanco de la poblaciéon cubana, segin censo de poblacién en Cuba en el
20027,

Clinicamente la lesién se caracterizé por: el color, los bordes, la forma, asi como, la palpacién y la
consistencia de las lesiones en la poblacion estudiada se corresponde con el patron de lesién de

acné conglobata descrito en la literatura®.

No se constatd en la poblacion enferma desviaciones importantes de la temperatura de la piel
afectada, los signos flogisticos cursaron algo mas insidiosos; las lesiones fueron toleradas por
meses y hasta afios antes de que el paciente acudiera a consulta, sucede que la unidad
pilosebacea del enfermo estaba condicionada para tolerar “mayor carga”. Esto favorece periodos
mas largos de cicatrizacidén y cronicidad, que clinicamente se traduce en una piel mas gruesa vy
resistente al realizarse la maniobra del pliegue cutdneo en la zona. Dos pacientes presentaron
secuelas deformantes y lesiones malignizadas (carcinoma epidermoide) lo cual coincide con la

literaturat®.

Se observd que en el grupo de edad I (tabla I) solo se presentaron dos casos; el nédulo fue la
manifestacion inicial del acné conglobata mas significativa en esta etapa. La reconstruccion del
dato sobre los demas enfermos que ya formaban parte de los demas grupos aporté que el 57,9%
tenia una edad de inicio anterior a los 21 afios y que de 37 pacientes estudiados 35 mantuvieron

como lesién inicial una lesién nodular o néddulo-quistica.

En el grupo de 30 a 59 afios se encontré el mayor numero de afectados con la enfermedad (26
pacientes) quienes presentaban ademas, cicatrices atréficas, secuelas deformantes y un caso con

lesiones malignizadas (tabla II).

Se observé que antes del afio de evolucidon (tabla III) se presentaron fueron quistes y ndédulos
como principales lesiones en un paciente. La lesion nodular aparece desde la infancia o la
adolescencia y se mantiene durante toda la vida del paciente; atraviesa por diferentes etapas,
desde ser mas consistente, muy pequefia, menos de un centimetro, hasta crecer, inflamarse y
fistulizarse o llegar a ser un nddulo gigante que puede alcanzar varios centimetros, romperse y
encapsularse y convertirse en un nédulo blando. Su aparicién temprana asemeja los grupos mas
jovenes a los otros grupos en cuanto a este tipo de lesién, mientras que con las demas lesiones

no ocurre igual.
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Luego de este periodo el polimorfismo lesional se hizo mas evidente y en los pacientes que tenian
de uno a cinco afios de evolucidon (cinco pacientes) ya habian aparecido en la mayoria, las
pustulas, comedones, ndédulos y también presentaron papulas y quistes. Los macrocomedones y
conglomerados fistulizados ya se habian desarrollado en la mayoria de los casos que tenian este
tiempo de evolucidn, estos son los que diferencian el polimorfismo lesional del acné conglobata de

otro tipo de acné.

En algunos casos el paciente desarrolla mas tardiamente el conglomerado fistulizado, pero cuando
aparece, se tiene el elemento clinico de mayor relevancia para el diagnédstico. Las lesiones con
poca o nula capacidad de resolucibn como los quistes, nddulos, macrocomedones vy
conglomerados fistulizados aparecen con mayor cuantia de enfermos a medida que los periodos
evolutivos fueron mas largos. La evolucién de las lesiones hacia la atrofia también se presentd en

pacientes con largos periodos evolutivos, lo que corresponde con la literatura®.

Las lesiones se distribuyeron con predileccion en la espalda, axilas y gluteos con 97,2%; 81% y
86,5 % de frecuencia, respectivamente, seguido de otras regiones como la nuca y la inguinal.
También aparecieron en el pecho, abdomen, regidon perianal y comienzo de las extremidades
(tabla 1V).

Cuando se localizan en las axilas y regidon inguinal se realiza el diagndstico diferencial con la
hidradenitis, pues aunque las lesiones son muy similares, existen elementos clinicos, histoldgicos
y epidemioldgicos que ayudan a su diferenciacién®. La localizacion extendida, tipica del acné
conglobata, diferencia a estas familias de las descritas en la literatura donde predomina la
localizacidon de las zonas de los pliegues de flexion, aunque algunos casos en familias reportadas

suelen acompanarse de acné conglobatas.

En la poblacién estudiada se observd que a pesar de que muchos casos tenian lesiones en las
zonas de flexidon (axilar e inguinal) asi como perianal, no ocurrié de esta forma en todos los casos.
Sin embargo, las lesiones extendidas a otras partes del cuerpo, como espalda y gluteos, formando
conglomerados vy fistulas extensas, fueron el factor comin en estos pacientes. Las lesiones mas
significativas fueron las de tipo macrocomedones y los conglomerados fistulizados, asi como, los

comedones.

No se encontré ningun caso en el que el acné conglobata se asocié clinicamente con alguna
enfermedad genética especifica, tampoco a las dermatoldgicas, lo que hizo cierta diferencia con el
comportamiento, que con frecuencia tuvo la enfermedad. Solo estuvieron presentes enfermedades

comunes de la poblacién cubana.
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En cuatro pacientes, el estado inmunoldgico se encontré con depresion a tipo celular en los
estudios realizados (test de la Roseta y determinacion de inmunoglobulinas). Estos pacientes
fueron los que tenian lesiones mas severas, en tres de ellos estuvieron disminuidos los valores de
la roseta activada y en dos los de los anticuerpos circulantes del tipo A y G, o0 que se corresponde

con la literatural 3. 5,

Las caracteristicas clinicas hasta aqui descritas fueron la base del diagndstico de la enfermedad, a

las que se les unieron los criterios histolégicos y epidemioldgicos:

e Caracterizacion histopatolégica del acné conglobata: en el estudio histopatoldgico de los
pacientes enfermos de acné conglobata, predomind la hiperqueratosis con tapones cérneos en
el 100% de las lesiones biopsiadas, las que fueron mas significativas; las alteraciones
foliculares en el 68,8%, la presencia de los quistes de inclusion epidérmica con trayectos
fistulosos en 56,7%, el infiltrado inflamatorio del dermis en 78,3%. La fibrosis de la dermis, la
presencia de linfocitos, eosindfilos y neutrdfilos se manifestd en 43,2% de los casos. Las
células gigantes a cuerpo extrafio se presentaron en el 24,3%, las células plasmaticas y las
granulomatosis hablan de cronicidad en los casos con biopsias. Esto se corresponde con otros

estudios realizados3.

e Caracterizacién genético-clinica del acné conglobata en las provincias de Holguin y Granma
segun el origen de las familias y distribucion en las zonas afectadas: el apellido L de esta gran
familia, procedencia de un matrimonio de Santiago de Cuba, asentado en Holguin en el afio
1750 vy el otro ancestro, de apellido B, originario de La Habana, con su esposa, de Jiguani, se

asentaron en Holguin en el afio 1730.

Cuatro de las familias afectadas tenian origenes comunes, el matrimonio L-B, descendientes de
los antes mencionados, quienes vivieron en la zona de Yareyal en los afios 1880 y de los cuales se
conocieron dos hijos. Uno del sexo masculino, enfermo, nacido en 1888 y que vivid en esta misma
zona, donde tuvo descendencia y otra del sexo femenino, mayor que su hermano, de la que no se
precisé afio de nacimiento, que vivid junto a su esposo, descendiente de Islas Canarias, en el
poblado de La Yaya perteneciente al municipio de Jiguani, en la provincia Granma. Esta Ultima,
tuvo alli su descendencia y parte de ella emigré al poblado La Camilo (al otro lado del Rio Cauto)
perteneciente al municipio de Urbano Noris en la provincia de Holguin. En el poblado La Camilo

convivian en dos grupos familiares mas posible influencia medio ambiental.

La ubicacién geogréfica de los enfermos denota que las zonas con mayor nimero de casos son las

dispuestas en las margenes del rio Cauto y en lugares aledanos. La salinizacidn que durante
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largos afios convierte los suelos de la cuenca del Cauto en un fendmeno atipico para el resto del
pais y probablemente de composicidn “pobres en magnesio” ° elemento de utilidad para los
procesos bioldgicos de sintesis de ADN'® y que es desplazado por el sodio fijado en los suelos,
pudiera ser causa de la alteracion de la informacién en genes involucrados con la piel,

especialmente en los foliculos terminales.

Criterios diagndsticos para el acné conglobata en la regiéon que se estudia:

e Criterios epidemioldgicos: pacientes de ambos sexos que comenzaron a padecer la
enfermedad antes de los 21 afios, antecedentes de la enfermedad en familiares de primer
grado de parentesco, personas afectadas procedentes de las provincias de Holguin y Granma,

especialmente los provenientes de las margenes del rio Cauto.

e Criterios clinicos: enfermos con pustulas, papulas, comedones y macrocomedones, nddulos,
quistes, trayectos fistulosos, con secreciones malolientes, pétreas que formaban una masa
fibrotica fistulizada; lesiones ubicadas en la nuca, torax, espalda, gluteos, miembros
superiores, axilas, mamas, cuello, regiones inguinales y perianales, que cobraron mayor

relevancia que en la cara.

e Diagnostico diferido: paciente con lesiones nodulares o quisticas pequefias en etapa de la
nifiez, adolescencia o adulto joven, con antecedentes familiares de algun progenitor enfermo y
presencia de criterio epidemioldgico, constituye un diagndstico presuntivo y se debe hacer
seguimiento y biopsia de la lesion. En el caso que la biopsia no sea concluyente o carezca de
elementos por tratarse de una lesidn incipiente, se debe revisar periddicamente y seguir la

evolucion de las lesiones.

En el diagnéstico diferido se debe explicar cuidadosamente la situacién de salud, para lograr la
confianza del paciente, a fin de poder repetir el examen cuando aparezcan nuevos sintomas y
signos o cuando la evolucion de la enfermedad haya proporcionado una mejor evaluacién del

diagndstico?l.

Es importante el valor predictivo del sintoma en las primeras etapas de la enfermedad y recordar
la maxima de Kloetzal, “En los pacientes ambulatorios, aguardar la evolucién del cuadro, bajo una
observacion estrecha puede ser vista como una prueba diagndstica”, citado en Diaz Novas '2. En
los modelos de herencia autosdomicas dominantes hay que tener en cuenta, para el diagndstico,

las formas leves de la enfermedad?2.
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Criterios histopatoldgicos: hiperqueratosis con presencia de tapones cérneos, dafio pilosebaceo a
predominio folicular, quistes de inclusién epidérmica y trayectos fistulosos, células a cuerpo
extraino, el pelo no siempre existe, pero cuando aparece orienta hacia el diagndstico, signos de

inflamacion aguda y crénica y engrosamiento o fibrosis de la dermis.

CONCLUSIONES

El estudio realizado permitidé caracterizar los elementos clinicos, histolégicos y epidemiolégicos del
acné conglobata, asi como, observar el comportamiento familiar que sugirié un patrén de herencia
mendeliano del tipo autosémico dominante; la forma integral de valorar la afeccion permitid
esclarecer el caracter sistémico de la enfermedad y definir los elementos diagndsticos para

desarrollar acciones protocolizadas.
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