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La dermatitis atopica es una enfermedad inflamatoria cro-
nica de la piel, muy frecuente en la etapa infantil, y cada
vez mas consultada y diagnosticada en el adulto. Dupilumab
es un anticuerpo monoclonal dirigido frente al receptor o de
la IL-4, disminuyendo la activacion de células que expresan
este receptor, principalmente los linfocitos Th2. La disminu-
cion de la polarizacion de linfocitos Th naive a Th2 implica
una disminucion de la secrecion de citocinas IL-4, IL-13 e
IL-5, con sus consecuentes funciones. La polarizacion de lin-
focitos Th naive sera hacia Th1y Th17, con el aumento de
la secrecion de sus citocinas.

El bloqueo terapéutico dirigido frente a ciertas cito-
cinas o sus receptores produce ciertas modificaciones
inmunologicas. Por un lado, el beneficio fisiopatoldgico
dirigido, aunque algunos pacientes presentaran reacciones
paradojicas, como se ha publicado para otras terapias, prin-
cipalmente descritas en la psoriasis.

Los resultados publicados en la fase 3 de los ensayos clini-
cos con dupilumab no destacaron la persistencia o aparicion
de novo de la dermatitis de cabeza y cuello, que puede
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alcanzar hasta el 10% de los casos analizados en practica
clinica’. Zhu et al.? publicaron la aparicién o persistencia
de dermatitis facial en 14 pacientes tratados con dupilu-
mab. Soria et al.? publicaron los resultados observados en un
total de 1.000 pacientes con dermatitis atopica tratados con
dupilumab, donde 10 de ellos presentaron una dermatitis de
cabeza y cuello de nueva aparicion, frente a 32 pacientes
que mostraron un agravamiento de la misma durante el tra-
tamiento bioldgico. Esta situacion clinica incluso llego a ser
un motivo por el que se suspendi6 el tratamiento en algunos
pacientes.

La descripcion de hallazgos relacionados con este tema
obliga a considerar las posibles dermatosis localizadas en la
cabeza y el cuello en los pacientes tratados con dupilumab.
Para ello habra que explorar detenidamente cuales son las
peculiaridades de las lesiones en estos pacientes.

En primer lugar, se propone la hipersensibilidad a
Malassezia* como principal motivo por el que estos pacien-
tes muestran un empeoramiento de la dermatitis facial o
la aparicion de novo de la misma. Lesiones pitiriasiformes
localizadas en el cuero cabelludo (fig. 1), asociadas o no
a lesiones faciales localizadas en areas seborreicas, seran
indicadoras de un cuadro de dermatitis seborreica. La detec-
cion de IgE especifica frente a Malassezia spp. y un cultivo
positivo de este hongo pueden orientar el diagnostico. La
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Dermatitis pitiriasiforme de novo en cuero cabelludo
en paciente tratado con dupilumab a los 2 meses de iniciar el
tratamiento.

etiopatogenia todavia no ha sido bien definida. Estudios
como el de Adalsteinsson et al.? proponen que los linfocitos
Th2 son la principal célula del sistema inmunitario adap-
tativo que regula la convivencia con este hongo comensal.
La respuesta terapéutica a antifungicos orales o tdpicos ha
demostrado ser eficaz en estos casos.

Otra de las dermatosis que parece tener protagonismo en
la dermatitis de cabeza y cuello en los pacientes tratados
con dupilumab es la rosacea. El 6,4% de 94 pacientes trata-
dos con dupilumab mostraron un cuadro de rosacea inflama-
toria confirmado histolégicamente con un aumento del para-
sito Demodex®. Se propone la proliferacion de Demodex tras
la polarizacion a Th1y Th17 como origen etiopatogénico. Los
episodios de flushing no parecen ser la principal manifesta-
cion clinica, a diferencia del eritema de base con papulas
inflamatorias localizadas principalmente en el area malar.
El estudio histolégico mostrara la presencia abundante de
Demodex folliculorun, aunque quiza el estudio directo con

test adhesivo puede demostrar la presencia del parasito con
métodos menos invasivos. Es importante recordar el uso del
dermatoscopio en esta entidad, cuyos hallazgos también han
sido publicados’. El tratamiento con ivermectina topica o
tetraciclinas por via oral seran de eleccion en estos casos.

La persistencia de dermatitis palpebral, o bien la apa-
ricion de novo, posiblemente sea la situacion que mayor
complejidad diagnéstica, y también terapéutica, nos encon-
tremos en la practica clinica. En este punto, sera necesario
descartar la presencia de una dermatitis alérgica de con-
tacto (DAC). Los principales culpables seran las fragancias
y conservantes, aunque otros, como los surfactantes (deri-
vados del coco como el cocamidopropil betaina), son
ingredientes frecuentes en cosméticos de uso capilar. Segln
los articulos publicados por Raffi et al.® y Zhu et al.?, no
existe interferencias entre la realizacion de pruebas epi-
cutaneas y tratamiento continuo con dupilumab. La DAC
autotransportada mano-cara no debe ser olvidada, donde
los acrilatos encabezan la lista de alérgenos culpables, sobre
todo en mujeres.

En aquellos pacientes que muestren un empeoramiento
de la dermatitis de cabeza y cuello de caracter estacional, la
sensibilizacion a neumoalérgenos puede ser otro de los moti-
vos. La determinacion de IgE especificas y la colaboracion
con Alergologia es fundamental para confirmar esta situa-
cién. A pesar del tratamiento con antihistaminicos, estos
pacientes no suelen mejorar de las lesiones cutaneas, lo
que obliga a indicar recomendaciones especificas de exposi-
cion ambiental, uso de inhibidores tépicos de la calcineurina
durante la época del neumoalérgeno, etc.

Considerando lo comentado anteriormente, es evidente
que habra casos complejos donde no encontremos el motivo
de la dermatitis de cabeza y cuello que presenta nuestro
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Dermatosis Clinica

Dermatitis seborreica Lesiones pitiriasiformes
(escama blanquecina
«seca») sobre eritema
anaranjado en areas
seborreicas y cuero

cabelludo

Prueba complementaria Tratamiento

Cultivo microbioldgico
ISE Malassezia

Prick test Malassezia spp.
Biopsia cutanea

Antifingicos orales
Fluconazol 150 mg/semana
2 dosis

Itraconazol 50-100 mg/dia
7-14 dias

Antifangicos topicos
Clotrimazol

Fenticonazol

Ketoconazol

Rosacea

Dermatitis alérgica de
contacto

Dermatitis aerotransportada

Flushing (menos frecuente)
Eritema malar

Papulas eritematosas
Pustulas

Eccema localizado en
parpados y linea de
implantacion de pelo

Eccema facial con
afectacion de areas de
pliegues como los parpados
y la zona retroauricular

Biopsia punch
Estudio in vivo con test
adhesivo

Pruebas epicutaneas
Serie estandar

Serie fragancias

Serie cosméticos
Cosméticos propios

IgE especificas frente a
neumoalérgenos

Prick test especificos
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Ivermectina topica 1%
Doxiciclina oral
Isotretinoina oral

Evitar el alérgeno
Corticoides topicos de
media potencia
Inhibidores topicos de la
calcineurina
Antihistaminicos orales
Corticoides topicos de
media potencia
Inhibidores topicos de la
calcineurina
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calcine urina paciente. La publicacion de nuevos hallazgos y
el aumento de la informacion al respecto ampliaran el cono-
cimiento del tema expuesto. Sin embargo, la dermatitis de
cabeza y cuello persistente o de nueva aparicion en el con-
texto de pacientes en tratamiento con dupilumab no deberia
ser un motivo de suspension del tratamiento. Las peculiari-
dades clinicas podran facilitar al dermatologo el tratamiento
adyuvante adecuado para cada paciente. En la tabla 1 se
relnen las caracteristicas clinicas, las pruebas complemen-
tarias a solicitar y los tratamientos recomendados.
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