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PALABRAS CLAVE Resumen
Acné vulgar; Antecedentes y objetivos: Existen antecedentes de asociacion de la infestacion por Demodex
Demodex: ’ sp. y el acné vulgar. El objetivo fue evaluar si la infestacion por Demodex sp. se asocia a acné
Infeccion,es- vulgar grave en consultas externas del Hospital Regional Lambayeque.

)

Material y métodos: Estudio trasversal en 46 pacientes con acné grave y 92 pacientes con acné
no grave. Se definid6 como acné vulgar grave al de los participantes que tuvieron un grado >
3 con la escala de gravedad del acné en espaiol (EGAE). La infestacion por Demodex sp. se
determind mediante biopsia cutanea superficial, considerandose infestacion si existieron mas
de 5 acaros por cm?.

Resultados: El 60,9% de los participantes fueron del sexo masculino, con una mediana de edad
de 18 afos y un rango intercuartilico de 15 a 20 anos, provenian del sector urbano (81,9%)
y se encontré infestacion por Demodex sp. en el 29,7%. En el analisis bivariado, se encontro
asociacion estadisticamente significativa entre acné vulgar grave e infestacion por Demodex sp.
(p=0,001), sexo (p=0,003), procedencia (p=0,015), antecedente paterno de acné (p=0,045),
antecedente materno de acné (p=0,045) y tipo de piel (p<0,001). En el analisis multivariado
la infestacion por Demodex sp. estuvo 4,2 veces mas asociada a acné vulgar grave (IC 95%:
1,6-10,9; p=0,003) ajustado por sexo, procedencia urbana, tratamiento previo, antecedentes
paterno y materno de acné vulgar y presencia de piel grasa.

Conclusiones: La infestacion por Demodex sp. se asocia al acné vulgar grave.

© 2022 AEDV. Publicado por Elsevier Espaia, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo la
licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).
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Background and objectives: Infestation with Demodex mites has been associated with acne vul-
garis. The aim of this study was to explore the association between Demodex infestation and
severe acne vulgaris in outpatients seen at Hospital Regional Lambayeque in Chiclayo, Peru.
Material and methods: We conducted a cross-sectional study of 46 patients with severe acne
and 92 patients with nonsevere acne. Severe acne vulgaris was diagnosed if the score was 3 or
more on the Spanish Acne Severity Scale (EGAE, in its Spanish acronym). Demodex infestation
was diagnosed when a skin surface biopsy showed more than 5 mites/cm?.

Results: The patients had a median age of 18 years (interquartile range, 15-20 years), 60.9%
were male, 81.9% lived in an urban area, and 29.7% were infested with Demodex mites. In the
bivariate analysis, severe acne vulgaris was significantly associated with Demodex infestation
(P=.001), sex (P=.003), residence (P=.015), a paternal history of acne (P=.045), a maternal
history of acne (P=.045), and type of skin (P<.001). In the multivariate analysis, after adjust-
ment for male sex, urban residence, previous treatment, maternal and paternal history of acne
vulgaris, and an oily skin type, patients with Demodex infestation were 4.2 times more likely
to have severe acne vulgaris (95% Cl: 1.6-10.9, P=.003).

Conclusion: Demodex infestation was associated with severe acne vulgaris in outpatients at our
hospital.

© 2022 AEDV. Published by Elsevier Espana, S.L.U. This is an open access article under the CC

BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

El acné vulgar es una de las enfermedades cutaneas mas fre-
cuentes y con un mayor impacto en la calidad de vida. La
prevalencia del acné vulgar ha sido reportada como en el
58,7% de las personas de 15 a 24 anos en un estudio reali-
zado en varios paises de Europa'. Ademas, el acné vulgar
es la segunda enfermedad de la piel con relacion a la carga
de enfermedad evaluada en disability-adjusted life years?.
Asimismo, existen estudios que asocian el acné vulgar a la
ansiedad, la depresion e incluso a la ideacion suicida®. Por
tanto, el acné vulgar es una enfermedad de la piel impor-
tante tanto por su frecuencia como por su impacto en la
calidad de vida.

El acné es una enfermedad multifactorial. El acné vul-
gar se ha asociado a la presencia de antecedentes paternos
y maternos de acné, al consumo de chocolate, lacteos y a
una dieta con alto indice glicémico"*>. Ademas, el Cutibac-
terium acnes, mediado por la estimulacion de la respuesta
inmunitaria innata, tiene un rol central en la fisiopatogenia
del acné vulgar®. Por tanto, el acné vulgar es causado por
factores genéticos y por el estilo de vida.

El Demodex sp. es un acaro que infesta las glandulas
sebaceas de la cara. Tiene 2 especies: D. folliculorumy D.
brevis. Ambas pueden encontrarse en la piel facial, aun-
que la especie predominante es D. folliculorum. El Demodex
sp. se transmite por contacto intimo. Existen publicaciones
que muestran una asociacion entre la infestacion de Demo-
dex sp. y diversas dermatosis faciales como la rosacea, la
blefaritis y el acné vulgar’ ">,

El Demodex sp. tiene varios mecanismos de accion en
el foliculo piloso. Dentro de estos mecanismos se incluyen
la obstruccion del foliculo, la perforacion del foliculo con
el consiguiente desarrollo de una reaccion inflamatoria del

tipo cuerpo extrafo, la liberacion de citocinas y de radica-
les libres que inducen inflamacion, asi como una alteracion
del microbioma'®?'. Estos mecanismos también estan invo-
lucrados en el desarrollo del acné vulgar y del acné vulgar
grave.

Las publicaciones que asocian acné vulgar y Demodex
sp. fueron estudiadas en Turquia y China'""7?2, No hemos
encontrado bibliografia que evalle la asociacion entre acné
vulgar grave y Demodex sp. en Latinoamérica?®. El objetivo
de la investigacion fue evaluar la asociacion entre la infes-
tacion Demodex sp. y el acné vulgar grave en la consulta
externa del Hospital Regional Lambayeque, en el norte del
Peru.

Se dise6 un estudio observacional prospectivo trasversal de
pacientes de 12 a 30 anos que recibieron atencion médica
desde mayo del 2019 hasta abril del 2020 en la consulta
externa de Dermatologia del Hospital Regional Lambayeque,
un hospital de alta complejidad del norte de Perq.

Debido a la escasa informacion entre la infestacion por
Demodex sp. y la presencia de acné vulgar grave para desa-
rrollar un calculo muestral adecuado, se realiz6 un estudio
piloto con 30 pacientes, obteniendo una frecuencia de infes-
tacion del 60% en los pacientes con acné vulgar grave y del
33,3% en pacientes con acné vulgar no grave. Por lo que, con-
siderando un nivel de confianza del 95%, una potencia del
80% y una relacion de 2 personas sin el evento por cada par-
ticipante con el evento en el programa Epidat version 3.1,
la muestra requerida fue de 138 participantes: 46 pacientes
con el evento y 92 sin el evento en estudio.

Los participantes fueron captados en el consulto-
rio externo al término de la practica habitual. Fueron
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incluidos aquellos que presentaban acné vulgar grave y no
grave segln la escala de clasificacion de gravedad del acné
en espanol (EGAE). Fueron excluidos los pacientes que esta-
ban recibiendo tratamiento para el acné durante mas de un
mes, con antecedente de sindrome de ovario poliquistico o
que estuvieran siendo tratados con glucocorticoides sisté-
micos, litio, fenitoina, isoniacida, complejo B o compuestos
halogenados.

A cada potencial participante se le explicaron los deta-
lles del estudio, haciendo énfasis en que su participacion no
iba a interferir en la atencion antes, durante ni después,
por lo que de manera voluntaria aceptaron participar y fir-
mar el consentimiento informado los participantes mayores
de 18 anos, tutores o apoderados y firmaron el asentimiento
informado los participantes de 12 a 17 ahos. Posteriormente,
se les entregd una hoja de recoleccion de datos, la cual
contenia 3 partes por separado. La primera, autoadminis-
trada con algunas preguntas de opcion multiple; la segunda,
evaluada por un médico dermatélogo en consultorio y la ter-
cera fue evaluada de manera cegada por un microbidlogo en
laboratorio.

En la primera parte, el participante registro su sexo, edad
en anos cumplidos segin el documento nacional de identi-
dad, el maximo nivel educativo alcanzado en el momento del
estudio, la zona de procedencia clasificada en urbana, rural
y urbana marginal; el antecedente familiar de acné vulgar,
definido como antecedente en padre, madre o hermanos; el
tipo de tratamiento previo para acné vulgar; el antecedente
personal de rosacea, el uso o no de limpiadores faciales y el
nimero de veces de lavado facial durante el dia, clasificado
como 0, 1, 2, 3 0 mas de 3 veces.

En la segunda parte se registrd la gravedad del acné vul-
gar y el tipo de piel. Para la gravedad se utilizo la escala
EGAE, la cual tiene una confiabilidad interobservador con
el coeficiente de concordancia de Kendall de 0,773 y una
validez concurrente con segln el coeficiente de correlacion
de Spearman de 0,889, ademas de sensibilidad al cambio
(p<0,001). Al ser una escala visual, se compararon las lesio-
nes de cada participante en 3 areas (cara, pecho y espalda)
con las fotografias ordenadas por gravedad?. En la cara, el
acné vulgar puede ser de grado 1 al 4; en el pecho y espalda
de grado 1 al 3, por lo se define grave al nivel de gravedad
de 30 4, segln corresponda. En cuanto al tipo de piel, fue
clasificada como seca, mixta y grasa.

La tercera parte, correspondiente al diagnostico de
infestacion por Demodex sp., fue realizada de manera
independiente y cegada en el laboratorio de parasitologia
ubicado en el mismo hospital, por lo que no implicaba riesgo
alguno para el participante. Se realizd una biopsia cutanea
superficial estandarizada?®, obteniéndose una muestra del
estrato corneo superficial y del contenido del foliculo piloso.
Ademas, se aplico un adhesivo de cianoacrilato en areas de
1cm? en la mejilla, la frente, el mentén y la nariz utilizando
una lamina portaobjeto. Luego, con el uso de aceite de
inmersion y con un microscopio binocular Olympus modelo
CX41RF se determind el nimero de Demodex sp., conside-
randose infestacion si se encontraron al menos 5 acaros en
un campo de bajo aumento (10x) o mas de 5acaros?® en
1cm?,

Tras la recoleccion de datos, se elaboré una base en Excel
y el analisis correspondiente se realizd con Stata version 14.

Se corrobor6 la normalidad de la distribucion de las varia-
bles cuantitativas utilizando la prueba de Shapiro-Wilk, por
lo que los datos cuantitativos se presentaron en medianas
y rangos intercuartilicos y las variables cualitativas en fre-
cuencias absolutas y relativas.

En el analisis bivariado, se utilizaron las pruebas de x? y
Fisher y en el analisis multivariado, el modelo de regresion
logistica; en ambos casos se considero6 un nivel de significa-
cion del 5%.

El proyecto fue evaluado y aprobado por el Comité de
Etica en Investigacion del Hospital Regional de Lambaye-
que con el coédigo 0321-035-19 CIEIl, autorizado para que
su ejecucion se realizase en dicho hospital. Los materiales
usados en este estudio fueron financiados por los autores; el
laboratorio fue facilitado por el hospital.

Se seleccioné a 138 pacientes que cumplieron los crite-
rios de seleccién, de los cuales 84 (60,9%) fueron del sexo
masculino, con una mediana de edad de 18 anos (rango
intercuartilico: 15-20 aios), generalmente provenientes del
sector urbano (113; 81,9%); el nivel educativo predominante
fue el secundario (74; 53,6%). El 29,7% (41) de los partici-
pantes tuvieron infestacion por Demodex sp., todos de la
especie D. folliculorums (tabla 1).

Habian recibido tratamiento previamente para el acné
vulgar 65 pacientes (47,1%). El tratamiento mas frecuente
fue la doxiciclina (32/65; 49,2%). No habia habido res-
puesta a los tratamientos en 45/65 pacientes (69,2%); 3
pacientes (2,2%) refirieron haber padecido una rosacea pre-
viamente, sin embargo, no se encontraron signos clinicos en
el momento del presente estudio (tabla 1).

En el analisis bivariado, se encontrd una asociacion esta-
disticamente significativa entre la gravedad de acné vulgar
y la presencia de Demodex sp. (p=0,001), el sexo masculino
(p=0,003), la procedencia urbana (p=0,015), la existencia
de un antecedente familiar de acné vulgar en el padre o la
madre (p=0,045) y el tipo de piel grasa (p <0,001) (tabla 2).
En cuanto al analisis multivariado, el tener infestacion por
Demodex sp. asociaba un riesgo 4,2 veces mayor de presen-
tar un acné vulgar grave frente a aquellos que no (IC95%:
1,6-10,9; p=0,003) ajustado por la edad, el sexo, la pro-
cedencia, el antecedente de tratamiento, el antecedente
familiar de acné (padre o madre) y el tipo de piel (tabla 2).

En el presente estudio se encontré que la infestacion por
Demodex sp. estuvo asociada a la presencia de acné vulgar
grave en los participantes. Las diferencias estadisticamente
significativas entre los participantes con acné vulgar grave
y sin él fueron en infestacion por Demodex sp., sexo mas-
culino, procedencia urbana, el antecedente de acné vulgar
en padre y madre y la presencia de piel grasa. Esto con-
cuerda con lo encontrado en varios estudios en los cuales
estas variables estuvieron asociadas a la presencia de acné
vulgar grave'" 121625,

La procedencia de la poblacion fue principalmente
urbana, pues al ser un estudio realizado en un hospital del
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Caracteristicas de los participantes segin la gravedad del acné

Variable

Demodex sp.
No
Si

Edad®

Sexo
Femenino
Masculino

Nivel educativo
Ninguno o primaria
Secundaria
Superior

Procedencia
Rural
Urbano marginal
Urbano

Antecedente de tratamiento
No
Si

Tipo de tratamiento
Topico
Doxicilina
Minociclina
Isotretinoina

Falla de tratamiento
No
Si

Rosdcea
No
Si

Antecedente de padre
No
Si

Antecedente de madre
No
Si

Antecedente de hermanos
No
Si

Limpiadores faciales
No
Si

Lavado de manos
1 vez
2-3 veces
>3

Tipo de piel
Mixta
Grasa

3 Mediana [rango intercuartilico].

b XZ_

¢ Fisher

n

97
41
18 [15-20]

54
84

74
62

10
15
113

73
65

13
32

14

20
45

135

88
50

112
26

89
49

76
62

25
95
18

62
76

%

70,3
29,7

17 [15-20]

39,1
60,9

1,5
53,6
44,9

7,3
10,9
81,9

52,9
47,1

20,0
49,2
9,2

21,5

30,8
69,2

97,8
2,2

63,8
36,2

81,2
18,8

64,5
35,5

55,1
44,9

18,1
68,8
13,0

44,9
55,1
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No grave

73 (79,4)
19 (20,7)
18 [16-21]

44 (47,8)
48 (52,2)

1(1,1)
47 (51,1)
44 (47,8)

3(3,3)
8(8,7)
81 (88,0)

54 (58,7)
38 (41,3)

9(23,7)
18 (47,4)
4 (10,5)
7 (18,4)

15 (39,5)
23 (60,5)

91 (98,9)
1(1,1)

64 (69,6)
28 (30,4)

79 (85,9)
13 (14,1)

56 (60,9)
36 (39,1)

54 (58,7)
38 (41,3)

17 (18,5)
63 (68,5)
12 (13,0)

52 (56,5)
40 (43,5)

Grave

24 (52,2)
22 (47,8)
0,265

10 (21,7)
36 (78,3)

12,2)
27 (58,7)
18 (39,1)

7 (15,2)
7 (15,2)
32 (69,6)

19 (41,3)
27 (58,7)

4 (14,8)
14 (51,9)
2 (7,4)

7 (25,9)

5 (18,5)
22 (81,5)

44 (95,7)
2 (4,4)

24 (52,2)
22 (47,8)

33 (71,7)
13 (28,3)

33 (71,7)
13 (28,3)

22 (47,8)
24 (52,2)

8 (17,4)
32 (69,6)
6 (13,0)

10 (21,7)
36 (78,3)

0,001°

0,003°

0,435

0,015°¢

0,054

0,768

0,102

0,258

0,045°

0,045°

0,208

0,226

0,987

<0,001°
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Factores de riesgo asociados a padecer un acné grave

Variable Crudo Ajustado
OR IC p OR Ic p

Demodex sp.

No

Si 3,5 1,6-7,6 0,001 4,2 1,6-10,9 0,003
Edad* 1,1 1-1,2 0,133 1,1 1,0-1,3 0,036
Sexo

Femenino

Masculino 3,3 1,5-7,4 0,004 5,1 1,8-14,7 0,003

Nivel educativo
Ninguno o primaria
Secundaria 0,6 0,0-9,6 0,699
Superior 0,4 0,0-6,9 0,535

Procedencia
Rural
Urbana marginal 0,4 0,1-2,0 0,256 0,2 0,0-1,9 0,170
Urbana 0,2 0,0-0,7 0,014 0,2 0,0-0,8 0,028

Antecedente de tratamiento
No
Si 2,0 1,0-4,1 0,055 1,2 0,5-3,1 0,644

Tipo de tratamiento
Topico
Doxicilina 1,8 0,4-6,9 0,423
Minociclina 1,1 0,1-8,9 0,911
Isotretinoina 2,3 0,5-10,9 0,313

Falla de tratamiento
No
Si 2,9 0,9-9,2 0,077

Rosdcea
No
Si 4.1 0,4-46,9 0,252

Antecedente de padre
No
Si 2,1 1,0-4,4 0,047 2,2 0,9-5,6 0,088

Antecedente de madre
No
Si 2,4 1,0-5,7 0,049 2,8 0,9-8,4 0,073

Antecedente de hermanos
No
Si 0,6 0,3-1,3 0,210

Limpiadores faciales
No
Si 1,6 0,8-3,2 0,227

Lavado de manos
1 vez
2-3 veces 1,1 0,4-2,8 0,874
>3 veces 1,1 0,3-3,9 0,927

Tipo de piel
Mixta
Grasa 4,7 2,1-10,6 p < 0,001 3,3 1,3-8,6 0,013
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tercer nivel, las referencias para ser atendido son mas facti-
bles desde las zonas urbanas. Se encontraron 3 participantes
con antecedentes personales de rosacea; sin embargo, no
se evidenciaron caracteristicas clinicas de rosacea en el
momento del estudio.

La asociacion entre la presencia de piel grasa y la infes-
tacion por Demodex sp. encontrada concuerda con Porta®
y con Lacey et al.”® en que la piel grasa favorece la pro-
liferacion de este acaro, una mayor inflamacion y, por
consiguiente, una mayor gravedad de acné vulgar.

En relacion con el uso de limpiadores faciales y la fre-
cuencia del lavado de la cara, no se encontraron diferencias
respecto a la gravedad de acné vulgar. Contrariamente a
esto, Yuan et al."®, en un estudio en pacientes con acné leve
y moderado, observaron que el uso de limpiadores faciales
durante 7 dias produjo una disminucion en la infestacion por
Demodex sp. Esta diferencia se deberia a que en nuestro tra-
bajo no se evaluo la duracion del uso de limpiadores faciales
y a que participaron pacientes con acné grave.

La asociacion entre la infestacion por Demodex sp. y el
acné vulgar grave observada en nuestro estudio coincide en
parte con lo encontrado por Akcinar et al.'' en un estu-
dio en Turquia. En este trabajo, los pacientes con un acné
vulgar grave evaluado con la escala Global Acné Grading
System (GAGS) tuvieron una mayor densidad de Demodex
sp., sin embargo, esta asociacion no fue estadisticamente
significativa. Es posible que la ausencia de significacion esta-
distica se deba a que en ese estudio se us6 una escala
diferente para medir gravedad de acné y a que no uso el
mismo punto de corte para definir la infestacion por Demo-
dex sp.

Existen diversos estudios que indican el efecto que
podria tener el Demodex sp. en la piel, favoreciendo una
mayor proporcion de Cutibacterium acnes'y Staphylococcus
aureus'’ %2927 debido a la accion del acaro como vector de
bacterias?®. El Demodex sp., ademas, estimula la expresion
de receptores de tipo toll 2 (TLR2), la infiltracion de células
inflamatorias (macréfagos, mastocitos, linfocito Th1/Th17,
eosinofilos) y la liberacion de citocinas inflamatorias, como
el factor de necrosis tumoral a (FNTa), la interleucina 1
(IL-1) y la IL-6"719:27,

Todos estos probables mecanismos del Demodex sp., si
logra comprobarse que se producen en el acné vulgar de la
misma forma que en la rosacea, significarian que el Cutibac-
terium acnes no seria el Unico agente infeccioso implicado
en el desarrollo del acné vulgar y explicarian por qué en
algunos pacientes no existe una respuesta adecuada al tra-
tamiento convencional.

Una de las fortalezas con relacion al presente estudio
es que la escala EGAE, utilizada para evaluar la gravedad de
acné vulgar, presenta una buena validez y confiabilidad inte-
robservador, pues existen diversos métodos para evaluar la
gravedad de acné que no han completado su proceso de vali-
dacién o cuya fiabilidad intraobservador o interobservador?®
aun no ha sido evaluada.

En contrapartida, este estudio presenta como limitacion
que, en los criterios de exclusion, se consider6 a los par-
ticipantes que tenian antecedente de sindrome de ovario
poliquistico y, al ser esta una variable que, de acuerdo con
los antecedentes, se encuentra relacionada con la infesta-
cion por Demodex sp., su exclusion hace que no pueda ser

tomada en cuenta en el analisis y asociacion entre Demo-
dex sp. y un acné vulgar grave. Otra limitacion es que, en
relacion con la recoleccion de los antecedentes familiares
del acné, asi como en la evaluacion de la respuesta a tra-
tamientos anteriores de acné vulgar, estos dependieron del
grado de recuerdo de los participantes y de las expectati-
vas de los pacientes, o incluso de la evaluacion subjetiva de
los participantes de la respuesta a dicho tratamiento. Asi
mismo, debido al tipo de diseno, es dificil determinar si la
infestacion por Demodex sp. fue previa al desarrollo de la
gravedad del acné o si fue posterior. Esto es importante,
especialmente en una enfermedad como el acné, que pre-
senta una gravedad variable, y debe ser tenido en cuenta
para la interpretacion de estos resultados.

A pesar de todas estas dificultades, este trabajo se realizd
como una primera aproximacion a este problema de investi-
gacion en relacioén con el cual no hemos encontrado trabajos
en Latinoamérica; solo hay un antecedente, pero respecto
a dermatosis faciales, en el hospital donde se realizo el
estudio.

Se recomienda desarrollar estudios de cohortes para eva-
luar si existe correlacion entre la gravedad de acné vulgar
(medida con escalas cuantitativas validadas en forma ade-
cuada) y la infestacion por Demodex sp., y que evallen otras
variables que podrian tener una importancia en esta asocia-
cion. O incluso ensayos clinicos en los que evaluar si existe
mejoria de la gravedad de acné tras el tratamiento contra
Demodex sp. en los participantes con acné que tengan infes-
tacion por este.

Concluimos en el presente estudio que la infestacion
por Demodex sp. se asocié al acné vulgar grave y que
dicho efecto estuvo asociado a los antecedentes paterno y
materno de acné vulgar, a la edad, al sexo, al nivel educativo
y al tipo de piel.

Se recibié el apoyo del Hospital Regional Lambayeque con
el uso del Laboratorio, los materiales fueron suministrados
por los autores.

Ninguno.
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