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Laser de colorante pulsado en el tratamiento del acné.
Estudio de la eficacia clinica y mecanismo de accion

A. Harto, |. Garcia-Morales, P. Belmar y P. Jaén
Unidad de Dermatologia. Hospital Universitario Ramoén y Cajal. Madrid. Espafia.

Introduccion. El acné vulgar es una enfermedad multifactorial de la unidad pilosebécea caracterizada
por la aparicién de lesiones inflamatorias (papulas, pustulas, quistes) y/o no inflamatorias (comedones cerrados
y abiertos) que pueden evolucionar al desarrollo de cicatrices. El aumento de las resistencias bacterianas, los
efectos adversos y teratogenicidad de los retinoides y la falta de respuesta a tratamientos habituales llevan a la
necesidad de investigar nuevas opciones terapéuticas para el acné.

Material y métodos. Estudiamos a 36 pacientes con acné vulgar de grado leve a moderado. Realizamos trata-
miento cada 4 semanas utilizando un ldser de colorante pulsado de 585 nm de longitud de onda y 350 microseg
de duracién de pulso.

Resultados. A las doce semanas de tratamiento se observa descenso del 27 % de lesiones no inflamatorias y de un
57% de lesiones activas. El tratamiento fue bien tolerado y considerado como positivo, en cuanto a curacién, en
25 pacientes.

Conclusiones. El ldser de colorante pulsado mejora principalmente las lesiones inflamatorias del acné con pocos
efectos adversos.
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PULSED DYE LASER TREATMENT OF ACNE. STUDY OF CLINICAL EFFICACY AND
MECHANISM OF ACTION

Abstract. Introduction. Acne vulgaris is a multifactorial disease of the pilosebaceous unit characterized by the
development of inflammatory (papules, pustules, cysts) and/or non inflammatory lesions (open and closed
comedones) that may progress to scars. The increase of bacterial resistances, adverse effects and teratogenicity
of retinoids and lack of response to usual therapies have led to investigate new therapeutic alternatives for acne.
Material and method. We studied 36 patients with mild to moderate acne vulgaris. We performed treatment
every 4 weeks using pulsed dye laser therapy with a wavelength of 585 nm and pulse duration of 350 micro-
seconds. Results. At twelve weeks of treatment a decrease of 27 % of non inflammatory lesions and of 57 % of
active lesions was observed. Treatment was well tolerated and considered positive, in terms of healing, in 25 pa-

tients.

Conclusions. Pulse dye laser therapy mainly improves inflammatory lesions of acne with few adverse effects.

Key words: acne vulgaris, phototherapy, laser.

Introduccion

El acné vulgar se caracteriza por la formacién de lesiones
cutdneas inflamatorias y no inflamatorias que, en ocasio-
nes, evolucionan a la aparicién de cicatrices.
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Los microcomedones son el primer paso para el desarro-
llo del acné. Derivan de un patrén anormal de queratini-
zacién del infundibulo. Los microcomedones posterior-
mente se expanden para formar los comedones. La
hiperproliferacion de corneocitos se relaciona con el au-
mento del marcador de proliferacién celular Ki-67. In vitro
se demuestra la implicacién de la citocina proinflamatoria
interleucina 1o (IL-1a).

En cuanto al papel del Propionibacterium acnes en la
patogenia del acné, se ha demostrado que induce, en los
queratinocitos, la produccién de mediadores proinflamato-
rios (IL-1a, factor de necrosis tumoral o [TNF-a] y factor
estimulante de colonias de granulocitos y macréfagos
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[GM-CSF]), influyendo en el proceso de la comedogéne-
sis, estimulando la hiperqueratinizacién®2. Recientemen-
te, se ha demostrado que el P, acnes tiene actividad mitogé-
nica sobre las células T, contribuyendo a la aparicién de la
inflamacién asociada al acné, por la liberacién de citoci-
nas inflamatorias. Para que esto ocurra es necesaria la rotu-
ra de la pared folicular y que asi entre en contacto el P acnes
con las células T y los macréfagos'.

La patogenia del acné puede ser interrumpida fotoqui-
micamente, térmicamente o, incluso, fotoinmunolégica-
mente. Se fundamenta en dos aspectos bésicos: fototer-
molisis selectiva y calentamiento general del agua.

El estudio de una fuente de luz adecuada para el tra-
tamiento del acné se apoya en el conocimiento de los po-
sibles croméforos sobre los que se puede actuar: P acnes,
glindula sebdcea e hipervascularizacién de la infla-
macién’.

Realizamos un estudio para comprobar la eficacia y tole-
rabilidad del ldser de colorante pulsado en pacientes con
acné vulgar de grado leve a moderado.

Material y métodos
Pacientes

Estudio prospectivo durante el periodo de abril a julio de
2004, en el que se reclutaron 36 pacientes con acné vulgar
leve a moderado, con al menos 10 lesiones inflamatorias.
De los 36 pacientes s6lo se incluyeron 30, que completaron
12 semanas de seguimiento. Los 6 restantes abandonaron
el estudio o no pudimos seguir su evolucién después del
primer tratamiento.

Los pacientes fueron seleccionados del drea sanitaria del
Hospital Universitario Ramén y Cajal, que de forma vo-
luntaria accedieron al tratamiento. De todos se obtuvo el
consentimiento informado. La edad de los pacientes osci-
laba entre los 14 y 35 afios (media de 20 afios), siendo la
distribucién por sexo de 17 mujeres y 13 varones.
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Figura 1. Lesiones cutéaneas no inflamatorias.

Desarrollo del estudio

Realizamos el recuento global de lesiones inflamatorias
(pépulas, pustulas, quistes) y no inflamatorias (comedones
cerrados y abiertos) antes de cada tratamiento. Se hicieron
controles iconogrificos mediante el empleo de cimara di-
gital Olympus C5050.

Como fuente de luz coherente utilizamos un laser de colo-
rante pulsado con longitud de onda de 585 nm y duracién de
pulso de 350 microseg (NLite EUPhotonics, UK). Se em-
plearon fluencias subpurpuricas de 2,5 J/cm?. Los pacientes
recibieron un tratamiento cada 4 semanas, hasta completar
un total de 3 sesiones, valorando los resultados a las 12 sema-
nas del primer tratamiento. Se evalu6 la mejoria de la gra-
vedad del acné y los efectos adversos del desarrollo de la téc-
nica. Realizamos seguimiento de las lesiones en su estado
basal y ala 42, 82y 122 semana del primer tratamiento.

Analisis estadistico

Todos los datos se procesaron con el programa Microsoft®
Excel del paquete ofimético Office 2000. Para la compa-
racién de las variables se utilizaron pruebas no paramétri-
cas, mediante la prueba de los rangos con signo de Wilco-
xon (p = 0,000).

Resultados

El estudio fue completado por un total de 30 pacientes, los
cuales realizaron las 12 sesiones de tratamiento. La edad
media fue de 20 afios, con un rango de entre los 14 y
35 afios. La distribucién por sexo fue de 13 mujeres
y 17 hombres.

Al comienzo del estudio el recuento basal de lesiones
no inflamatorias (comedones cerrados y abiertos) fue
de 1.215, obteniendo una reduccién de un 27 % al final de
las 12 sesiones, contabilizando un total de 882 lesiones no
activas (fig. 1).

El ntimero de lesiones inflamatorias (pdpulas, pustulas,
manchas rojas estables) en situacién basal fue de 1.375, en
el total de pacientes. Después de completar las 12 sesiones
de tratamiento se obtuvo una reduccién del 57 %, con un
recuento de 591 lesiones activas (fig. 2).

En la valoracién subjetiva de los pacientes respecto a la
satisfaccion por los resultados, 25 del total de 30 pacientes
consideraron el estudio positivo al encontrar mejoria, aun-
que no hubiera curacién total. De los 5 restantes, 4 pa-
cientes manifestaron no mejorar de su acné y 1 refirié em-
peoramiento de su cuadro (figs. 3-5).

El tratamiento del acné vulgar con laser de colorante
pulsado parece influir mds intensamente en el componen-
te inflamatorio del acné al conseguir mayor reduccién en
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Figura 2. Lesiones cutaneas inflamatorias.

A. Paciente con
lesiones inflamatorias
en mentén central.

B. Disminucién

a las doce semanas
de tratamiento.

el nimero de lesiones activas. En nuestro estudio, la reduc-
cién global del nimero de lesiones de acné respecto a la si-
tuacién basal, al inicio de las sesiones, fue estadisticamen-
te significativa (p = 0,000) (tabla 1).

Discusion

La fototerapia puede ser utilizada como agente tnico o ad-
yuvante en el tratamiento del acné al poder interrumpir la
patogenia fotoquimicamente, térmicamente o incluso fo-
toinmunoldgicamente®. Es esencial conocer las propieda-
des 6pticas de la piel, siendo importante el concepto de
«profundidad de penetracién éptica», que define la profun-
didad a la cual la luz se atenta en el 37 % de su intensidad.
A este nivel la luz cae exponencialmente conforme se pro-
paga por la piel.

Actualmente se emplean mds de 20 sistemas de luz para
el tratamiento del acné, cuyos objetivos potenciales son

A. Paciente con
multiples pustulas,
papulas y costras.
B. Resolucién al
finalizar las doce
semanas de
fototerapia.

A. Paciente con
lesiones excoriadas
y pustulas aisladas.
B. Mejoria después
de doce semanas de
laserterapia.

el infundibulo, la glandula sebacea, el P acnes y la respues-
ta inflamatoria.

Generalmente se persiguen enfoques de poca energia,
con dosis de luz suficientes para tratar el acné activo con las
minimas molestias y los menores efectos indeseables posi-
bles para el paciente. En estudios con laser de colorante
pulsado, luz pulsada intensa o laser de potasio titanil fos-
fato, usando fluencias bajas de energia, se han conseguido
estos objetivos.

La detencién fotoinmunolégica del acné se ha observa-
do en estudios ultimos en los que se ha demostrado, in
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Tabla 1. Prueba no paramétrica. Prueba de los rangos con signo de Wilcoxon (p = 0,000)

vivo, que el ldser induce la liberacién de moléculas antiin-
flamatorias.

El P acnes es una de las dianas de actuacién en el acné. Es-
tos bacilos anaerobios grampositivos inducen, en los quera-
tinocitos, la produccién de mediadores proinflamatorios
(IL-1ot, TNF-o. y GM-CSF). Ademds tienen actividad mi-
togénica sobre las células T, las cuales son activadas indu-
ciendo la liberacién de citocinas inmunoldgicas, influyendo
asi en el proceso de inflamacién y comedogénesis del acné.

Estas bacterias sintetizan porfirinas endégenas (copro-
porfirina III, protoporfirina y uroporfirina) que se fotoac-
tivan con distintas fuentes de luz mediante una reaccién
fotodindmica que induce la produccién de singletes de oxi-
geno y radicales libres, los cuales lesionan los lipidos de la
pared celular del P, acnes, destruyendo la bacterial=3.

Existen dos zonas principales en el espectro de absorcién
visible de las porfirinas: a) soret band (400-420 nm), donde
hay una intensa absorcién de luz por las porfirinas, con un
pico maximo de 415 nm, y 4) Q bands (450-700 nm) con
espectro débil de absorcién®.

La longitud de onda es uno de los pardmetros mds im-
portantes en la eleccién de la fuente de luz para el trata-
miento del acné: a) la luz azul (415 nm) es la longitud visi-
ble mis efectiva, pero tiene poco poder de profundizar en la
piel; 4) laluz roja (660 nm) tiene capacidad de penetrar més
profundamente, pero el coeficiente de excitacién de porfiri-
nas es bajo. No obstante, tiene propiedades antiinflamato-
rias al inducir la liberacién de citocinas por los macréfagos®.

La concentracién de porfirinas se relaciona de forma
directa con la fotoinactivacién del P acnes. La administra-
cién de porfirinas exégenas como dcido aminolevulinico
(ALA) induce, por la via de sintesis del Hem, la metaboli-

zacién en la unidad pilosebdcea a protoporfirina IX, la cual
estimula la fotoinactivacién del P acnes. Ademais, esta ad-
ministracién exégena de porfirinas induce mayor produc-
ci6én de porfirinas endégenas por el P acnes y, por tanto,
mayor concentracién de protoporfirina IX?. El acaimulo
de porfirina es mayor en la glindula sebdcea y menor en el
foliculo piloso. La irradiacién con una longitud de onda
6ptima resulta en la destruccion de la glindula sebdcea y el
dafio del foliculo piloso y epidermis. Se produce una dis-
minucién en el numero de unidades pilosebéceas, pero se
mantiene la estructura de las mismas’.

En la literatura existen muchos estudios de la utilizacién
de fuentes de luz no coherente en el tratamiento del acné,
observindose mayor complementacién cuando se asocia
una luz roja con una luz azul. El empleo del liser como
fuente de luz coherente permite focalizar la energia hacia
las zonas sobre las que realmente se quiere actuar, con mi-
nima divergencia de la energia, a diferencia de lo que ocu-
rre con las luces no coherentes.

Dentro del grupo de lseres del infrarrojo medio (IRM),
cuyo croméforo es el agua, se han empleado tres longitudes
de onda para el tratamiento del acné, concretamente 1.320,
1.450 y 1.540 nm. Ross et al utilizaron el ldser de 1.450 nm
en pacientes con acné en la espalda, obteniendo disminucién
del ntimero de lesiones inflamatorias a las 12 semanas de fi-
nalizar el tratamiento, pero con duracién limitada de los re-
sultados en el tiempo®. Estudios mds recientes en pacientes
con acné facial han obtenido reducciones del 75 % de lesio-
nes activas de acné 6 semanas después de finalizar el trata-
miento. Este liser parece actuar a través de un calentamien-
to directo del infundibulo, lo que parece mejorar la salida del
sebo, disminuyendo asi la queratinizacién del foliculo.
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Friedman et al consiguieron una reduccién del 83 % de las
lesiones después de 3 sesiones de tratamiento en un total de
18 pacientes con acné activo, con escasos efectos adversos’.

Ellaser de 1.540 nm de longitud de onda fue utilizado
por Boineau et al en un estudio de 4 sesiones de tratamien-
to, obteniendo una reduccién del 78 % en el nimero de le-
siones a las 12 semanas de la finalizacién del estudio. Los
pacientes referian notar menor grasa en la piel®.

Elldser KTP se ha usado también en la rosdcea y el acné,
mediante su mecanismo de actuacién en el calentamiento
de pigmento y hemoglobina y por reaccién fotodindmica.
Lee et al trataron a 25 pacientes mediante el empleo de
multiples pases con fluencias de 6 a 12 J/cm?, obteniendo
una desaparicién del 60 al 70% del acné activo después de
6 sesiones de tratamiento, pero observando mds brotes y
recaidas mds rapidas que con otras fuentes de luz.

El empleo de laser de colorante pulsado permite actuar
en el componente inflamatorio del acné, al tener como cro-
moforo la hemoglobina. Ademds, parece inducir la libera-
cién de moléculas antiinflamatorias basindose, entre otros
aspectos, en que la emisién de baja energia ldser tiene efec-
to estimulador en las células, concretamente en las célu-
las T*. Parece ser que este laser elimina las bacterias no
s6lo de forma directa, sino también mediante la estimula-
cién del sistema inmune. Por otro lado, las fluencias bajas
inducen también la produccién de procoligeno secundario
al calentamiento de la dermis perivascular, lo que puede ser
de utilidad en la mejora de las cicatrices de acné”2. Ade-
mis, parece disminuir la comedogénesis y la maduracién
de la pared folicular. El uso de ldser de colorante pulsado se
ha relacionado con escasos efectos adversos.

Seaton et al utilizaron un ldser de 585 nm de longitud de
onda con fluencias de 1,5 a 3 J/cm?, consiguiendo una dis-
minucién del 53 % del recuento en lesiones activas de acné
en un total de 41 pacientes®.

En dltimos estudios sobre los mecanismos moleculares
implicados en el tratamiento del acné con ldser se ha obser-
vado un aumento en los niveles del factor de crecimiento
transformante 31 (TGF-B1) a las 24 horas de la aplicacion
de laser de colorante pulsado de 585 nm (NliteV®). El
TGF-B1 se conoce por ser un potente estimulador de la
neocolagenosis, desempefiando un papel central en la inicia-
cién de la curacién de heridas. Ademds, es una citocina in-
munosupresora fundamental que promueve la resolucién del
proceso de la inflamacién. Por otro lado, es el inhibidor mds
potente conocido de la proliferacién de los queratinocitos!*.

Conclusiones

La fototerapia del acné constituye una alternativa adecuada
en pacientes que no han respondido a tratamientos previos,
o en los que estd contraindicado el uso de tratamiento sis-
témico.

La utilizacién de fuentes de luz coherente permite diri-
gir la energia a las zonas sobre las que se quiere actuar, con
minimos efectos adversos. Teéricamente, la utilizacién del
laser de colorante pulsado parece conseguir una fotoinacti-
vacién del P acnes mediante activacién de las porfirinas.
Con este laser se consigue, ademas, la reduccién del com-
ponente inflamatorio, la estimulacién de la respuesta in-
mune y el aplanamiento de cicatrices.

En nuestro estudio hemos conseguido una mejoria cli-
nica del acné, demostrando en los 30 pacientes tratados
una reduccién tanto del componente no inflamatorio como
inflamatorio, siendo mayor el resultado en este ultimo.
El grado de satisfaccién subjetiva fue casi del 85 % del total
de pacientes. La tolerancia fue buena, siendo escasos los
efectos adversos registrados.
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