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Acné fulminans inducido por isotretinoina

Acne fulminans induced by isotretinoin

Felicitas Rabanal', Giselle Aignasse', Luciana Soledad Costa?, Romina Foenquinos® e Iris Barrio*

RESUMEN

El acné fulminans (AF) es una forma clinica severa de acné inflamatorio
caracterizado por un brote stbito y doloroso de nddulos, papulas, pus-
tulas hemorrdgicas y dlceras con costras en la cara y el tronco superior.
Puede o no estar asociado a sintomas sistémicos y alteraciones en el la-

ABSTRACT

Acne fulminans (AF) is a severe clinical form of inflammatory acne, charac-
terized by an acute and painful outbreak of nodules, papules, hemorrhagic
pustules, and ulcers with crusts on the face and upper torso. It may or may
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boratorio. Afecta mas frecuentemente a adolescentes de sexo masculino
con antecedente de acné.
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not be associated with systemic symptoms and laboratory abnormalities. It
typically affects male adolescents with a pre-existing acne.
Key words: acne, acne fulminans, isotretinoin, corticosteroids.
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INTRODUCCION

El acné fulminans (AF) es una forma poco frecuen-
te y severa de acné inflamatorio, caracterizado por la
aparicién aguda y dolorosa de nédulos, pépulas y pus-
tulas hemorrdgicas que pueden evolucionar a tlceras
con costras predominantemente en la cara y el tronco
superior. Puede presentarse con sintomas sistémicos y
alteraciones en los estudios de laboratorio'.

Representa menos del 1% de todos los casos de
acné. Afecta con mayor frecuencia a adolescentes de
sexo masculino de origen caucdsico, generalmente con
antecedentes de acné en los tltimos 2 afos. La patoge-
nia no se encuentra completamente esclarecida.

El término “acné fulminans” fue propuesto en
1975 por Plewig y Kligman, quienes destacaron el
inicio subito y la marcada severidad del cuadro'. Tra-
dicionalmente se distingufan formas con y sin com-

promiso sistémico, caracterizado por manifestaciones
como fiebre, malestar general, artralgias o pérdida de
peso. Recientemente se ha propuesto una nueva clasi-
ficacién que contempla cuatro variantes: acné fulmi-
nans sin sintomas sistémicos (AF-SSS) y con sintomas
sistémicos (AF-CSS), asi como sus formas inducidas
por isotretinoina, sin sintomas sistémicos (AFII-SSS) y
con sintomas sistémicos (AFII-CSS)?.

A continuacidn, se presentan cinco casos de AF in-
ducido por isotretinoina, en su mayoria sin sintomas
sistémicos asociados. En todos los casos, el diagnéstico
se establecié a partir de los hallazgos clinicos, los ante-
cedentes del paciente y los exdmenes complementarios.
Se realizaron estudios de laboratorio que incluyeron he-
mograma, hepatograma y reactantes de fase aguda; los
hallazgos relevantes se detallan en cada caso (Tabla).
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Todos los pacientes recibieron tratamiento sistémi-
co; sin embargo, el manejo terapéutico se individualizd
segin el criterio del médico tratante y la disponibili-
dad de recursos. En la actualidad no existen esquemas
terapéuticos completamente estandarizados para esta
entidad.

SERIE DE CASOS
Caso clinico 1

Paciente de sexo masculino de 17 afios con diagnds-
tico de acné papulo-pustuloso moderado, que consultd
por una dermatosis facial dolorosa de un afio de evolu-
cién. Habia recibido minociclina 100 mg/dfa durante
2 meses, suspendida por intolerancia gastrointestinal, y
luego isotretinoina 40 mg/dia (0,6 mg/kg/dfa), iniciada
un mes previo a la primera consulta en nuestro servicio
y posteriormente discontinuada por exacerbacién del
cuadro. Al momento de la evaluacién llevaba 2 semanas
sin tratamiento. No refirié sintomas sistémicos.

Al examen fisico presentaba nédulos y quistes que
conflufan formando placas eritematosas levemente in-
filtradas, pdpulas eritematosas, pastulas y costras ne-
créticas circunscritas a la regién malar, frontal e inter-
ciliar (Foto 1), sin compromiso del tronco u otras dreas
corporales. El laboratorio no presentaba alteraciones.
Se interpreté el cuadro como AFII-SSS y se instaurd
tratamiento via oral con meprednisona 40 mg/dia por
2 semanas y 4cido fusidico tépico dos veces al dia por
5 dfas. Por presentar muy buena evolucidn, se realizd
descenso progresivo de corticoides y se asoci6 isotre-
tinoina 20 mg/dia (0,3 mg/kg/dia) durante 10 meses

con excelente respuesta ch’nica.

Caso clinico 2

Paciente de sexo masculino de 17 anos que con-
sulté por persistencia de lesiones de acné papulo-pus-
tuloso, a pesar de haber completado 3 meses de trata-
miento con minociclina 100 mg/dia en combinacién
con d4cido salicilico tépico. Se indicéd isotretinoina
20 mg/dia (0,3 mg/kg/dia) y al mes presenté una exa-
cerbacién del cuadro. Al examen fisico se objetivaron
papulas y placas eritematosas infiltradas, cubiertas por
costras necrdticas y nédulos dolorosos localizados en el
rostro con predominio malar (Foto 2), sin compromi-
so del tronco. No refirié sintomas sistémicos ni hubo
alteraciones en el laboratorio.

Se interpreté el cuadro como AFII-SSS. Se decidié
continuar con igual dosis de isotretinoina y se anadié
al esquema terapéutico betametasona 6 mg intramus-
cular. A las 2 semanas se evidencié mejorfa clinicay a
los 2 meses desapariciéon casi completa de las costras
necroticas, por lo cual se aumenté la dosis de isotre-
tinoina a 0,4 mg/kg/dia, con buena respuesta clinica.
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Caso clinico 3

Paciente de sexo masculino de 17 afios con antece-
dentes de acné noduloquistico. Consulté por primera
vez en nuestro servicio por empeoramiento de las le-
siones de acné luego de un mes de tratamiento con
isotretinoina 80 mg/dfa (1 mg/kg/dia). Ademds, por
presentar nduseas, vémitos y epistaxis, se decidi6 dis-
minuir la dosis a 20 mg/dia. El paciente negé fiebre,
malestar general y artralgias.

Al examen fisico presentaba nédulos eritematosos
dolorosos, placas eritematosas y excoriaciones en el t6-
rax anterior y el dorso (Foto 3), asociados a nédulos
eritematosos y pustulas en el rostro. El laboratorio in-
formé leucocitosis como tnico hallazgo.

Se interpreté el cuadro como AFII-CSS, por lo
que se indic6é una dosis de betametasona 6 mg intra-
muscular con descenso de isotretinoina a 10 mg/dia
(0,1mg /kg/dia) durante 4 semanas. Por mejoria cli-
nica, se aument6 a 20 mg/dia (0,2 mg/kg/dia). En
controles posteriores se indicé una nueva aplicacién de
betametasona 6 mg intramuscular debido al desarrollo
de nuevos nédulos inflamatorios. Luego de un periodo
de estabilidad clinica, se aumentd la dosis de isotreti-
noina, con un brote inflamatorio posterior asociado a
leucocitosis, por lo que contintio con 20 mg/dia. La
mejorfa fue parcial, y se discontinud el tratamiento por
intolerancia digestiva. El paciente permanece en segui-
miento en nuestro servicio, sin lesiones inflamatorias.

Caso clinico 4

Paciente de sexo masculino de 18 afios con antece-
dentes de acné noduloquistico en la regién del torso.
Consulté por exacerbacién del cuadro en contexto de
tratamiento con isotretinoina 20 mg/dia (0,3 mg/kg/dia)
durante 2 meses. Refiri6 que, a los 15 dias de iniciado
el tratamiento, las lesiones empeoraron, y fue medica-
do con meprednisona 20 mg/dia via oral durante una
semana, con posterior descenso lento. Al momento de
la evaluacién, habfa suspendido la isotretinoina 3 dfas
antes por empeoramiento de su cuadro de base. Negd
sintomas sistémicos.

Al examen fisico presentaba pdpulas, pustulas y co-
medones sobre una base eritematosa y cubiertas por
costras necroticas en la region facial (Foto 4), asociados
a comedones abiertos y cerrados en el térax anterior. Se
evidencié leucocitosis en los estudios de laboratorio, in-
terpretada como efecto secundario de la corticoterapia.

Seinterpretd el cuadro como AFII-SSSy se indicé iso-
tretinoina 20 mg tres veces por semana (0,1 mg/kg/dia)
asociado a dexametasona 4 mg/dfa via oral. Por buena
respuesta clinica, a las 2 semanas se aumenté la dosis
de isotretinoina a 20 mg/dia. El paciente finalizé el
tratamiento luego de 7 meses de isotretinoina.
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Caso clinico 5

Paciente de sexo masculino de 17 afios, que consul-
t6 por acné ndéduloquistico en el tronco, con empeo-
ramiento tras 2 meses de tratamiento con isotretinoina
40 mg/dia (0,5 mg/kg/dia). Negé sintomas sistémicos
y los estudios de laboratorio se encontraban dentro de
pardmetros normales.

Al examen fisico presentaba nédulos eritematosos,
dolorosos, cubiertos por costras necréticas en el térax
anterior y el dorso, asociados a pdpulas eritematosas y
pustulas aisladas (Foto 5), sin compromiso facial.

El cuadro se interpreté como AFII-SSS y se in-
dicé disminuir la dosis de isotretinoina a 20 mg/dia
(0,25 mg/kg/dia), asociando betametasona intramus-
cular 6 mg mensual durante 3 meses. El paciente com-
pleté 8 meses de tratamiento con resolucién completa

de las lesiones activas.

FOTO 1: En la region malar, frontal e interciliar se evidencian nédulos y
quistes que confluyen formando placas eritematosas levemente infiltradas
con costras necréticas en la superficie.

FOTO 2: En la region malar, se observan papulas y placas eritematosas FOTO 3: En el térax, se detectan comedones abiertos y cerrados, nddulos y
infiltradas, cubiertas por costras necréticas y nédulos dolorosos. placas eritematosas, algunas con costra necrética en la superficie.

FOTO 4: En la region facial, se evidencian maltiples papulas y comedones FOTO 5: En el térax, se identifican papulas y nddulos eritematosos cubiertos
sobre una base eritematosa, cubiertas por costras necréticas. por costras necréticas.

RaBANAL F ET AL. ACNE FULMINANS INDUCIDO POR ISOTRETINOINA / TRABAJO ORIGINAL




Dermatologfa Argentina Vol. 32 N° 1 Enero-abril de 2026: 41-45 ISSN 1515-8411 (impresa) ISSN 1669-1636 (en linea)

Conmitioin oot Janaz o Joot—— Joos

17/masculino

18/masculino

17/masculino

Edad/sexo 17/masculino 17/masculino
Exdmenes complementarios Sin alteraciones Sin alteraciones
(hemograma, VSG, PCR,
hepatograma)
Tiempo de latencia 1 mes 1 mes
Localizacion de las lesiones (ara (ara
Presencia de macrocomedones Si Si
Antecedentes familiares de acné No No
severo
Presencia de hidradenitis No No
supurativa
Sintomas sistémicos Ausentes Ausentes
Diagndstico AFII-SSS AFII-SSS
Tratamiento .Meprednisona40mg . Betametasona
por 2 semanas y 6 mg IM
luego descenso lento . Isotretinoina
. Adido fusidico topico 0,3 mg/kg/dia
. Isotretinoina
0,3 mg/kg/dia

Respuesta al tratamiento Remisidn total del brote

VSG: velocidad de sedimentacidn globular; PCR: proteina C reactiva; IM: intramuscular.
*Atribuida a la corticoterapia.

Remision total

Leucocitosis Leucocitosis* Sin alteraciones
1 mes 15 dias 2 meses

Tronco anterior y (ara Tronco anterior y
posterior, cara (leve) posterior

Si Si Si

No No No

No No No

Néuseas, vomitos, Ausentes Ausentes

epistaxis

AFII-CSS AFII-SSS AFII-SSS

. Betametasona . Dexametasona . Betametasona
6 mg IM (requirié 4 mg/dia (7 dias) 6mgIM

dos aplicaciones) . Isotretinoina . Isotretinoina

. Isotretinoina 0,3 mg/kg/dia 0,25 mg/kg/dia
0.2 mg/kg/dia

Remisién parcial Remisién total Remisién total

TABLA: Caracteristicas clinicas de los pacientes.

COMENTARIOS

En 1975, Plewig y Kligman introdujeron el tér-
mino acné fulminans (AF) para referirse a una forma
poco frecuente y severa de acné inflamatorio, caracte-
rizada por un inicio stbito y una evolucién clinica de
marcada gravedad. Se presenta como un brote agudo
de nédulos, pustulas hemorrdgicas dolorosas y ulcera-
cién, que puede tener o no sintomas sistémicos. Afecta
mds frecuentemente a adolescentes de sexo masculi-
no, con historia de acné en los afos previos. Las dreas
anatémicas mayormente afectadas son el rostro y el
tronco’, mientras que las menos frecuentes (en casos
severos o extensos) incluyen la parte proximal de los
brazos, el cuello y la regién lumbar. En concordancia
con la literatura, dos de los casos clinicos presentados
manifestaron compromiso exclusivamente facial (caso
1 y 2), dos afectacién combinada de rostro y tronco
(casos 3 y 4) y uno limitada al tronco (caso 5).

La patogenia del AF no se encuentra completamen-
te dilucidada; sin embargo, se han planteado diversas
hipétesis. Se postula que la predisposicién genética y
los factores hereditarios podrian desempenar un papel
relevante. Asimismo, se ha propuesto la participacién
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de alteraciones, tanto del sistema inmunitario innato
como del adaptativo, que favorecerian una respuesta
inflamatoria exacerbada. En este sentido, hallazgos de
laboratorio, como el incremento de gammaglobulinas
y la disminucién del complemento, asi como la res-
puesta clinica favorable a corticoides sistémicos, res-
paldan la hipdtesis de un mecanismo inmunomediado.

En relacién con el AF inducido por isotretinoina,
se ha propuesto que el firmaco podria desencadenar
una reaccién inmunitaria masiva mediada por hiper-
sensibilidad de tipo III y IV frente antigenos de Cuti-
bacterium acnes, liberados en grandes cantidades como
consecuencia del debilitamiento y la ruptura del epite-
lio del conducto pilosebdceo?’.

La clasificacién mds reciente contempla cuatro va-
riantes: AF-SSS, AF-CSS, AFII-SSS y AFII-CSS**.

Es importante diferenciar los sintomas sistémicos
de los hallazgos de laboratorio. Los sintomas sistémi-
cos incluyen: fiebre, poliartralgias, mialgias, hepato-
esplenomegalia, astenia, pérdida de peso; con menor
frecuencia se observan lesiones osteoliticas. Por otro
lado, los estudios de laboratorio pueden evidenciar
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leucocitosis, anemia, elevacién de proteina C reactiva
(PCR), velocidad de eritrosedimentacién (VSG), enzi-
mas hepdticas; también es factible encontrar elevacién
de las fracciones alfa y gammaglobulinas. La elevacién
de la fosfatasa alcalina puede hallarse en pacientes con
compromiso dseo.

En este contexto, la leucocitosis aislada no debe in-
terpretarse como un ‘sintoma sistémico”, sino como
una alteracién de laboratorio. En nuestra serie de cinco
casos presentados, uno evidencié leucocitosis aislada
y otro presentd leucocitosis asociada a vomitos que
motivaron la suspensién del tratamiento. Por lo tan-
to, solo aquellos pacientes que presentaron manifesta-
ciones clinicas generales deberfan considerarse dentro
de la variante con compromiso sistémico (AF-CSS o
AFII-CSS), independientemente de las alteraciones
analiticas.

Actualmente, no existen gufas estandarizadas para
el abordaje de esta entidad. El tratamiento de primera
linea incluye corticoides sistémicos (0,5-1 mg/kg/dia)
durante al menos 2 a 4 semanas, asociados a retinoides
orales como la isotretinoina. En los casos inducidos
por isotretinoina, se recomienda suspender transito-
riamente el fArmaco y reiniciarlo a dosis bajas una vez
controlado el brote inflamatorio. Las terapias de se-
gunda linea se reservan para casos refractarios o cuan-
do los corticoides o la isotretinoina estdn contraindica-
dos e incluyen: anti-TNFa (adalimumab, infliximab),
anti-IL-12/23 (ustekinumab)” y and-PDE4 (apremi-
last)®. En casos severos con compromiso 6seo pueden
considerarse inmunosupresores como metotrexato o
azatioprina®**®, La dapsona se ha propuesto como al-
ternativa terapéutica en casos de AF sin respuesta al
tratamiento convencional; no obstante, la evidencia
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disponible es limitada y se restringe a publicaciones
de casos clinicos”'?. En nuestra serie, el tratamiento se
individualizé segin el criterio del médico tratante y la
disponibilidad de recursos, lo que refleja la variabilidad
del manejo terapéutico descrita en la prictica clinica
ante la ausencia de esquemas estandarizados.
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isotretinoina a dosis bajas (0,2 mg/kg/dia) pareceria
disminuir las reagudizaciones inflamatorias y podria
reducir el riesgo de desarrollar AE. Asimismo, se ha su-
gerido que la asociacién con antihistaminicos podria
atenuar la respuesta inflamatoria inicial, posiblemente
a través de la modulacién de la liberacién de mediado-
res inflamatorios y del efecto sobre la quimiotaxis neu-
trofilica, lo que contribuirfa a disminuir la incidencia
de AF inducido por isotretinoina''2,

El abordaje multidisciplinario, junto con el reco-
nocimiento y el tratamiento precoz de esta entidad,
resulta fundamental para prevenir cicatrices y secuelas
permanentes que impactan severamente en la calidad
de vida de los pacientes. Dado que su mayor preva-
lencia ocurre durante la adolescencia, las repercusio-
nes estéticas adquieren especial relevancia. El acné se
asocia con menor bienestar psicolégico, disminucién
de la autoestima y mayor incidencia de depresién y
ansiedad">"®. En nuestra experiencia, los pacientes
presentaron un marcado impacto negativo en su vida
cotidiana; dos de ellos incluso abandonaron sus acti-
vidades recreativas y la escolaridad. Por ello, enfatiza-
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psicolégico y el manejo de secuelas cicatrizales.
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