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Che cos’é I'acne?

E un’affezione del follicolo sebaceo, tan-
to comune da poter essere considerata
un fenomeno fisiologico della puberta. E
un disturbo primario della ghiandola se-
bacea, dovuto a un concorso di fattori:
proliferazione anomala dei cheratinoci-
ti, ipertrofia della ghiandola, aumento
quantitativo e alterazione qualitativa del
sebo e, alla fine, pro|i|:erczione di batte-
ri anaerobi, |ipo|isi, liberazione di radi-
cali acidi, richiamo di leucociti, digestio-
ne della parete ghiandolare e del tessu-
to perifollicolare'™.

Invero la primissima lesione dell'acne &
il microcomedone, che compare prima
della pubertd, in corrispondenza dell’a-
drenarca, sugli 8-9 anni di etd, indotto
dagli ormoni del surrene.

Il vero comedone compare dopo circa 2
anni, dovuto al “rinforzo” degli andro-
geni di origine gonadica. L'acne & un
fenomeno che si verifica in entrambi i
sessi.

La lesione elementare dell’acne é dun-
que asettica?

La lesione elementare dell’acne & rap-
presentata dal comedone, che non & al-
tro che I'evidenziarsi della ghiandola
sebacea interessata, intasato dalle cellu-
le ipercheratinizzate. Se I'orifizio della
ghiandola & chiuso, il sebo all’interno ri-
mane chiaro (punti bianchi). Se I'orifizio
& invece beante, il comedone, costituito
da materiale semisolido che intasa il
colletto, diventa nero, perché si sporca,
si impregna di polvere (punti neri). La
consistenza e la quantita del sebo sono
diverse nei due casi: cereo e semisolido,
non abbondante nei punti neri, cremoso
e abbondante nei bianchi.

Invece |'arrossamento e la papula sono
dovuti a infezione?

Non necessariamente: il sebo pud pro-
durre di per sé una reazione papulosa
non infetta. Piu spesso pero la flogosi &
mantenuta dallo sviluppo di un anaero-
bio, il Propionibacterium acnes, che
produce una lesione purulenta (pustola).
Il Propionibacterium non & l'unico, ma é
il principale agente infettivo. E lipofilo, e
libera acidi grassi flogogeni.

La cronicizzazione delle lesioni porta al-
la formazione di una lesione nodulare o
fibrocistica, che esita in tipiche cicatrici
nodulari o retraenti.
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Il disturbo & soltanto un disturbo estetico?
Si potrebbe dire di si, ma cosa vuol dire
soltanto estetico? Ci sono delle lesioni
che possono essere dolorose, cicatriziali
e anche defurpanti; I'acne persistente ri-
duce notevolmente le possibilita di impie-
go, si associa significativamente all’isola-
mento sociale e alla depressione, e tutto
cid in misura non molto distante da
quanto possano fare altre malattie croni-
che apparentemente pit importanti, co-
me il diabete o I'artrite reumatoide®”.

Vi sono differenti gradi di gravita del
disturbo?

Si, cerfo, e gli effetti di cui si parla sono
proporzionali alla gravits. Lo & natural-
mente anche I'impegno terapeutico, e il
medico che si occupa dell’adolescente
deve possedere un armamentario tera-
peutico adeguato.

E considerata lieve un’acne con meno di
10 elementi, in genere di dimensioni e
profonditd molto contenute, limitata al
volto; moderata, un’acne che arrivi alla
quarantina di elementi, che di solito infe-
ressano anche il tronco; moderato-grave,
un’acne che arrivi al centinaio di elemen-
ti, al viso, al tronco e alla schiena, una
parte dei quali & inevitabilmente di tipo
cistico-nodulare; grave, |'acne nodulo-ci-
stica conglobata, con elementi dolenti.

Possiamo definire I'acne una malattia
dell’adolescente?

In linea di massima si, anche se spesso
meriterebbe il nome di disturbo piuttosto
che quello di malattia e anche se I'adole-
scenza non & 'unica etd in cui si verifica.

In quali dlire et si osserva I'acne?

Nel neonato (20% dei neonati, in genere
comedoni bianchi, sempre dovuta agli
androgeni), molto piv raramente nel pri-
mo e secondo anno di vita (acne infan-
tum, predittiva di un’acne severa in ado-
lescenzay); in corso di trattamenti farma-
cologici (tipicamente con corticoste-
roidi)". In alcuni casi persiste nell’adulto,
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correlata o meno a deviazioni dell’equili-
brio ormonale (come nella malattia fibro-
cistica dell’ovaio).

Le cause sono sempre le stesse a tutte le
eta?

Le cause le conosciamo imperfettamente,
ma il rapporto con la steroidogenesi sur-
renalica (I'acne & comune nel maschio
come nella femmina) & evidente, sia nel
neonato che nell’adolescente.

L'esordio dell'acne adolescenziale corre-
la cronologicamente sia con |'aumento
della concentrazione sierica di deidroe-
piandrosterone solfato (DHEA-S) di origi-
ne surrenalica, sia con 'aumento dei
vax-esteri nel sebo, sia con la quantita di
sebo prodotto, tre fenomeni tra loro cor-
relati’. Piv che al DHEA-S, I'effetto sulla
ghiandola sebacea ¢ dovuto al suo meta-
bolita 5-alfa-diidrosterone, dotato di un
piU potente effetto androgeno, prodotto
localmente per opera della 5-alfa-redut-
tasi®’.

La comparsa dell’acne, la sua durata e
la sua gravita sembrano, da quanto si &
detto sinora, funzione di elementi costi-
tuzionali piu che di eventi acquisiti.
Dunque é pensabile che la terapia non
ne possa modificare la storia naturale.

In effetti, sembra proprio che sia cosi, e il
trattamento dell'acne & piuttosto mirato a
limitare gli effetti immediati e a distanza
del disturbo, che non a modificarne la
storia naturale, anche se poi & difficile
distinguere tra i due obiettivi. In altre pa-
role, I'acne, nella grande maggioranza

dei casi, guarisce da s’

Quali sono le armi a disposizione del
medico e qual é il loro razionale?
Abbiamo gia detto che si tratta di conte-
nere, piv che di curare, il fenomeno (an-
che se il trattamento piv “radicale”, I'aci-
do retinoico per via sistemica, sembra
quasi poter portare a conclusione il di-
sturbo in piv della metd dei soggetti “re-
sistenti”).
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Le linee principali del trattamento consi-
derano, anche associati, i battericidi (gli
antibiotici, ma anche il benzoil-perossi-
do, che & un battericida oltre che un che-
ratolitico e un inibitore della lipolisi), poi i
retinoidi, e infine alcuni ormoni (estroge-
ni: ciproterone e spironolattone). Il razio-
nale degli antibatterici & ovvio; i retinoidi
agiscono specificamente sulla cheratiniz-
zazione dell’epitelio follicolare, ma anche
sulla flogosi legata dlla risposta dei toll-
like receptors nei riguardi del propioni-
batterio'?; infine, gli estrogeni, il ciprote-
rone e lo spironolattone, antagonizzano
|'effetto primario degli androgeni'.

Ma non c¢’é uno spazio per il trattamen-
to topico?

Si certo, anzi, & il trattamento di prima [i-
nea. Nelle forme piv lievi, comedoniche
o papulose, un frattamento dermatologi-
co detergente, quotidiano, diverso in fun-
zione della pelle (gel o lozioni per le pelli
grasse, creme per le pelli secche e irrita-
bili), o anche la semplice acqua e sapo-
ne, sono indicati, senza perd I'evidenza
di una efficacia dimostrabile ed evitando
ogni “accanimento”. Se 'acne & piv fa-
stidiosa e con piv estesa componente pu-
rulenta, le preparazioni locali a base di
antibiotico, somministrate giorno per
giorno (clindamicina o eritromicina),
possono rappresentare un’utile associa-
zione.

Tenendo conto dell’efficacia e degli effetti
collaterali, potremmo considerare come
farmaco di primo impiego il benzoil-pe-
rossido, a bassa concentrazione (2,5-
5%), in soluzione acquosa (minore effetto
irritante); come seconda linea potremmo
seg|iere i retinoidi locali (tretinoina, taza-
rotene, addpc:|ene), che costituiscono
certamente il tipo di farmaco piv efficace
per una terapia di fondo. Agli antibiotici
locali si pud attribuire solo un ruolo mar-
ginale, utilizzandoli preferibilmente in
associazione con gli dltri farmaci, anche
perché inducono facilmente resistenza.

Dunque, i retinoidi locali rappresentano
gia una tappa avanzata, sicura e quasi
sempre risolutiva. Quando si deve pas-
sare dal trattamento topico al tratta-
mento generale?

Dipende dalla situazione della malattia
al momento in cui il paziente si presenta.
Un trattamento antibiotico per via gene-
rale (minociclina 50-100 mg/die, doxici-
clina 50-100 mg/die, trimetoprim-sulfa-
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mide) & certamente indicato anche al
”secondo stadio”, cioé per I'acne mode-
rata. Comunque, & evidente che il pas-
saggio dlla via orale & un passo in piv,
che utilizza poi essenzialmente gli stessi
farmaci che si usano per via fopica.

Dal momento in cui si passa alla via ora-
le il trattamento antibiotico pud essere
considerato come il primo gradino. La
minociclina e la doxiciclina, mantenute
per cicli di qualche mese (almeno tre),
producono effetti significativi, con un ab-
bassamento dello “score” di malattia su-
periore al 50%, ma l'effetto non si vede
prima di un mese. L'acquisizione di resi-
stenze e frequente, e anche per questo
I'associazione con benzoil-perossido, se
ben tollerato, & consigliabile.

L'acido isoretinoico (tretinoina 0,5-
mcg/kg/die) ha un effetto antibatterico
(inibisce la crescita del propionibatterio),
anticomedonico (normalizza la differen-
ziazione dei cheratinociti), di freno sulla
ipertrofia ghiandolare e di riduzione del-
la produzione di sebo. E certamente il
farmaco piv potente, I'unico che riesce a
indurre una remissione definitiva dell’ac-
ne. Un successo terapeutico si oftiene nel-
la quasi totalita dei casi; in quasi la metd
questo successo & definitivo, in altri & se-
guito da una ricaduta pit lieve, e solo un
20% richiede ripetuti cicli di terapia.
L'isotretinoina & teratogena e richiede,
nelle donne, Iesclusione della gravidan-
za al momento di iniziare la terapia, e
una successiva protezione estro-progesti-
nica, protratta oltre la durata della tera-
pia.

L'acido isoretinoico ha anche dltri effetti
indesiderati: la mucosa nasale puo di-
ventare secca e facilmente colonizzata
dallo stafilococco; c’é un aumento dei tri-
gliceridi e del colesterolo; pud aumentare
il livello delle transaminasi, possono veri-
ficarsi artralgie, e sembra quasi certo
che possa produrre anche disturbi nella
sfera psichica, in particolare episodi di
depressione maggiori'® (che peraltro, co-
me abbiamo detto, sono gid relativamen-
te comuni nei soggetti con acne modera-
to-grave e grave). Tutti questi effetti spie-
gano perché |'acido isoretinoico per via
generale, il piv efficace tra i trattamenti
dell’acne, sia collocato all’ultimo posto,
alla fine della scalinata terapeutica.

E qual ¢ il profilo di sicurezza dei reti-
noidi topici?
Ofttimo. Danno modesti disturbi locali
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(eritema, secchezza, prurito, desquama-
zione), variabili da paziente a paziente e
minimizzabili, evitando I'esposizione al
sole e scegliendo I'eccipiente’.

E qual ¢é lo spazio per la terapia ormo-
nale?

Come abbiamo visto, un trattamento
estrogenico va associato all’acido reti-
noico nelle donne fertili, ma pud essere
utilizzato anche indipendentemente, con
vantaggi misurabili. L'associazione con
lo spironolattone, utilizzato come antian-
drogeno, ha un’utilita aggiuntiva, anche
questa misurata. Il trattamento ormonale
richiede alcuni mesi per far riconoscere
la sua efficacia, e questa & dell’ordine
del 30%. Trova indicazioni specialmente
nelle donne con localizzazione prevalen-
te alla parte bassa del viso e nelle ragaz-
ze con altri segni di virilismo. In queste,
la pillola estrogeno-progestinica risulta
efficace.

In sostanza, tante vie, diversamente im-
pegnative e diversamente efficaci, ma
nessuna precisa linea guida?

Forse & cosi, e forse no. Una scaletta
naturale & dettata dal buon senso: deter-
genti, quando ancora il problema non &
un problema; poi benzoil-perossido lo-
cale e antibiotici per via generale; poi
acido retinoico e/o benzoil-perossido
locali; infine acido retinoico per via ge-
nerale con |'eventuale aggiunta della te-
rapia ormonale, in casi clinicamente se-
lezionati e che rispondano in misura in-
soddisfacente, ricordando che I'associa-
zione di differenti principi terapeutici &
piv che mai ragionevole, che il passag-
gio alla terapia generale non esclude
I'applicazione locale, e che le ondate te-
rapeutiche possono essere cicliche e al-
ternate (generale-locale).

Certo, la conduzione di un’acne grave
necessita di un’esperienza che un pe-
diatra difficilmente puo raggiungere.
Ma siccome un’acne, almeno lieve, inte-
ressa il 90% dei ragazzi, il pediatra de-
ve essere capace di maneggiare la ma-
lattia almeno nei suoi primi gradini e
conoscere dove porta la scala.

Il sole?
In estate I'acne usualmente migliora,
ma qualcuno dice che questo & dovuto
all'attenuarsi delle cause di stress e al
miglioramento stagionale della depres-
sione.
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Altri farmaci?

Si, ci sono altri farmaci, sperimentati an-
che abbastanza largamente e con di-
screfo successo. Uno di questi & l'acido
azelaico che, cosi come gli altri, ha effet-
ti complessi, sia battericidi sia cheratoliti-
ci sia sulla produzione del sebo; puo es-
sere usato in associazione e ha un’effi-
cacia media sugli score del 20% circa.
Nelle forme cistiche Iiniezione di corti-
costeroidi riduce I'entita della flogosi e
della dolorabilita. Ma abbiamo detto
che gia cosi la scelta di interventi & fin
troppo larga.
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