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B1. INTRODUCCION

1.a. Alcance

El Grupo de Trabajo de hidradenitis supurativa
(GTHS) de la Sociedad Argentina de Dermatolo-
gia (SAD), decidié realizar una actualizacion del
Consenso Nacional de hidradenitis supurativa
(HS) publicado inicialmente en el afio 2019, en
vista de las actualizaciones fisiopatolégicas y
las nuevas terapéuticas disponibles en el pais.
Considerando que mantener las guias de prac-
tica clinica basadas en la evidencia son de be-
neficio directo para el manejo de los pacientes,
se conformé un grupo idéneo de especialistas
en dermatologia, quienes realizaron la revision
bibliografica y redaccién del manuscrito.

1.b. Poblacion blanco

El objetivo principal de este consenso es propor-
cionar a dermatélogos clinicos especialistas y
en formacion, guias de manejo de HS en adul-
tos. Ademas, este consenso incluye un resumen
de factores relevantes para la toma de conducta
terapéutica, incluyendo etiopatogenia, clinica y
diagnéstico. Se consideran situaciones clinicas
especiales al embarazo y edad pediatrica, entre
otras. En cualquier circunstancia, se debe prio-
rizar el criterio médico, segun la disponibilidad
terapéutica. Esta guia es una herramienta que
colabora en la toma de decisiones.

1.c. Metodologia

La metodologia del consenso fue una revisién
dirigida. La revision bibliografica fue realizada
en los buscadores médicos Pubmed y Google
Scholar, con el término MeSH hidradenitis su-
ppurativa, asociado a epidemiologia, fisiopa-
tologia, clinica, diagndstico, terapéutica, con
limites de publicacién en los ultimos 6 afos
(julio 2019 a julio 2023), idiomas inglés, es-
pafnol, portugués, incluyendo revisiones sis-
tematicas, guias de otras sociedades derma-
toldgicas y ensayos clinicos relevantes. La
bibliografia fue seleccionada segun los niveles
de calidad GRADE (Grading of Recommenda-
tions, Assessment, Development and Evalua-
tions) priorizando los estudios de nivel alto y
moderado.’

1.d. Novedades 2024

Durante este afio se identificaron areas con
temas controversiales o sin clara evidencia
clinica, las cuales se resolvieron mediante el
meétodo Delphi para obtener consenso informal
de expertos. El manuscrito, incluyendo el algo-
ritmo de manejo de la enfermedad fue presen-
tado a un grupo de asesores externos aceptado
por la SAD.
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0 2. BASES DE LA HIDRADENITIS SUPURATIVA

2.a. Definiciones

La hidradenitis supurativa una enfermedad au-
toinflamatoria sistémica crénica, recurrente,
debilitante, mutilante y potencialmente inca-
pacitante que se inicia en el foliculo piloso, en
areas de mayor densidad de glandulas apocri-
nas2?. Los sinénimos utilizados incluyen acné
inverso, acné inversa, enfermedad de Verneuil.

Lesiones elementales®*

Con respecto a las lesiones, las podemos sub-
dividir en lesiones dinamicas (nédulos, absce-
sos Y fistulas inflamatorias) y lesiones estati-
cas (fistulas no inflamatorias y cicatrices)

* Nodulos: son lesiones redondeadas, circuns-
critas, profundas y palpables, que suelen re-
solver en un periodo de 7 a 10 dias y sin dejar
cicatriz. Se diferencian en nédulos no infla-
matorios (nula o minima sensibilidad y sin
eritema) y nédulos inflamatorios (bien defini-
dos, dolorosos, eritematosos y con evidencia
de fluctuacion).

» Abscesos: conjunto circunscrito de exudado
purulento asociado a signos inflamatorios
(sensibilidad, dolor, eritema y fluctuacion),
pudiendo drenar espontaneamente o por ma-
nipulacién.

* Fistulas: trayectos de lesiones en un area de
la piel que se comunican con la superficie, se
intercomunican entre si 0 pueden comunicar-
se con otros érganos; pueden drenar espon-
tdneamente o por manipulacién, sin remision
espontaneay dejan cicatrices. Los diferentes
subtipos se clasificaron geograficamente. El
sindnimo es trayecto fistuloso y algunos au-
tores describen al tunel como fistula sin sali-
da al exterior.

+ Cicatrices hipertroficas: aumento o creci-
miento excesivo de una cicatriz que se ex-
tiende sobre la superficie de la piel afectada
pudiendo formar cordones retractiles.

GUIA DE TRATAMIENTO | ACTUALIZACION 2024

Cabe destacar que pueden aparecer otras lesio-
nes estaticas que son complicacion de la pato-
logia: neoplasias malignas y/o linfedema.

Ventana de oportunidad modificada*

Es el periodo durante el cual los esfuerzos diri-
gidos a controlar la actividad inflamatoria pue-
den ser mas utiles, ubicandose en las primeras
etapas de la enfermedad antes del inicio de sus
secuelas, las cuales llevan a un dafio irreversi-
ble.

Se plante6 el concepto de "ventana de oportu-
nidad modificada” en el Congreso Mundial de
Dermatologia (Milédn, 2019), bajo la autoria de
los doctores A. Lavieri, C. Greco y M. Bittar, defi-
niéndose como el adelantamiento en el tiempo
de la indicacién de la terapia biolégica (Hurley
IA, Hurley IB y IC con ultrasonografia estadio
ECO SOS-HS II-1l) sin escalonar con otros tra-
tamientos previos.

Este atajo terapéutico se justifica basado en
la fisiopatogenia autoinflamatoria de la HS y la
inhibicion concreta de su evolucion clinica, de
manera que la calidad de vida de los pacientes
mejore ostensiblemente.

Se debe realizar un tratamiento combinado, ya
sea para disminuir la inflamacion, enfriando le-
siones dinamicas y por otro lado tratamientos
quirdrgicos para eliminar fistulas refractarias
y cicatrices. Queda por considerar, en estudios
posteriores, la posibilidad de suspender el tra-
tamiento bioldgico sin la aparicion de lesiones,
por lo menos por un largo periodo, disminuyen-
do los costos sanitarios.

2.b. Epidemiologia

La prevalencia global de HS en la poblacién
general no es clara, variando del 1-4% en los
estudios poblacionales2. En USA y Canada se
estimé entre 0,1-2% y 3,8% respectivamente



mientras que en Europa a través de diversos
estudios han informado una estimacion del
1-4%56. En Latinoamérica tenemos a dispo-
sicion datos de la Sociedad Brasilefia de Der-
matologia donde marcan una prevalencia del
0,41%’. En Argentina se realizd un Registro
Nacional que incorpord a pacientes durante el
lapso 2017-2018 y alcanz6 el nimero de 253
pacientes®. Existe una prevalencia 2-3 veces
mayor en personas afroamericanas en compa-
racion con caucasicos?.

Las mujeres presentan 3 a 5 veces mas posi-
bilidades de padecer HS que los varones. La
incidencia en el sexo femenino es mayor entre
los 20-40 afos, invirtiéndose la relacion luego
de los 45 afos y con una disminucion significa-
tiva de la prevalencia a partir de los 55 afios en
ambos sexos®. Los datos sobre HS en nifios y
adolescentes son escasos y puede verse en la
edad prepuberal (antes de los 11 afios) en el 2%
de los casos, asociandose con una susceptibi-
lidad genética’.

2.c. Fisiopatogenia''

El mecanismo de formacién de lesiones se
centra en la unidad pilosebacea. Inicialmen-

NCSTN,
PEEN, and
Pi_EN_EH sphingemyelin

+Ceramide

* Corynebacterium,
Porphyromanas,
Pepioniphilus

~SECRETASE
DEFECTS

te se propuso la inflamacion de las glandulas
apocrinas como el evento principal pero mas
recientemente se evidencié la hiperqueratosis
folicular como primer evento que conlleva a la
obstruccion y dilatacion del foliculo con su pos-
terior ruptura, desencadenando un fenémeno
inflamatorio con la presencia de abscesos y de
tractos sinusales. La afectacion de la glandula
apocrina aparece en forma secundaria por el
proceso inflamatorio dérmico.

La inmunopatogénesis de la HS es compleja.
Aln se estan dilucidando la presencia de erro-
res innatos de la inmunidad' y se considera
que puede existir heterogeneidad de alteracio-
nes. Hasta la publicacion del manuscrito se co-
nocen varias citoquinas inflamatorias que pare-
cen tener un rol relevante (Figura 1).

+ El factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a): es
secretado por células innatas y adaptativas
y estd elevado en enfermedades autoinfla-
matorias como la HS, con una concentracion
sérica mas elevada a medida que avanza la
gravedad de la enfermedad.

El TNF-a aumenta la proporcion entre Th17'y

las células T reguladoras, lo que da como re-
sultado una mayor produccién de citoquinas

SKIN
cHOLINERGIC & i
RECEPTOR I

HYPERKERATOSIS

—

HELIAL
FRAGILITY

Figura 1. Fisiopatogenia de la HS™

GUIA DE TRATAMIENTO | ACTUALIZACION 2024

V]90T101VINH3A 30 YNILNIOHY avad3Id0S

#9



CONSENSO NACIONAL DE

#10

HIDRADENITIS SUPURATIVA

relevantes para la enfermedad de las célu-
las Th-17. La inhibicion del TNF-a disminuye
esta proporcion, reduce la polifuncionalidad
de las células CD4+y disminuye las células T
productoras de IL-17, lo que en ultima instan-
cia reduce las células T CD4+ que expresan
IL-22, IFN-y e IL-2.

Existen moléculas de sefalizacién que inte-
ractuan con el TNF-q, aunque sus funciones
no son aun muy conocidas. Se ha sugerido
una relacion entre el TNF-ay el mTOR (mam-
malian Target of Rapamycin). Los complejos
mTOR son importantes reguladores celula-
res de supervivencia, crecimiento y prolifera-
cién y estan desregulados en enfermedades
inflamatorias, incluida la HS.

Se ha observado una regulacién positiva de
los receptores toll-like (TLR) y metalopro-
teasas de matriz (MMP) en HS. Los TLR son
importantes para generar respuestas inmu-
nes innatas. TLR4 ayuda a activar la expre-
sién genética, lo que da como resultado la
produccion de citoquinas proinflamatorias,
incluidas TNF-q, IL-1B e IL-6, asi como cito-
quinas antiinflamatorias como IL-10.

Las MMP también activan efectores infla-
matorios y provocan directamente lesiones
tisulares, la MMP2 es activada por TNF-a y
MMP9 es inducida por TLR, TNF-a e IL-17.

El factor de complemento: es importante en
la fisiopatogenia de la HS, donde el C5a esti-
mula la sobreproduccién de TNF-q; Las con-
centraciones plasmaticas de C5a en pacien-
tes con HS son mas altas en comparacion
con los controles sanos.

Datos recientes demuestran una desregula-
cién de genes expresados diferencialmente
(DEG) y proteinas (DEP) especificos del com-
plemento en lesiones de HS en comparacién
con la piel no lesionada. Los niveles sangui-
neos de C5a estaban elevados, mientras que
otros factores como C4b, C3, C3b e iC3b es-
taban regulados negativamente en pacientes
con HS. En el transcriptoma de la piel, otros
factores del complemento como C1q y C2
estaban elevados mientras que C7 estaba
disminuido. El papel de la desregulacion del

GUIA DE TRATAMIENTO | ACTUALIZACION 2024

complemento en pacientes con HS aun no
esta claro.

* Via Th17/IL-17A: las células Th17 se desa-

rrollan a partir de células T CD4+ estimula-
das por IL-23 y son las principales producto-
ras de IL-17A.

Las células Th17 aumentan en la piel con HS
lesionada y perilesional en comparacion con
la piel autéloga no afectaday la piel de volun-
tarios sanos.

Los niveles de IL-17A aumentan en pacientes
con HS de moderada a grave en comparacion
con los controles sanos y se correlacionan con
la gravedad de la enfermedad independiente-
mente del sexo, la edad y el tabaquismo.

Los niveles de IL-17 aumentan de manera si-
milar en la Enfermedad de Crohn y la Colitis
Ulcerosa, lo que respalda una conexion pato-
génica entre la HS y la enfermedad inflama-
toria intestinal (Ell).

La IL-17 induce la expresion de IL-1B, IL-6 y
TNF-a a través de un mecanismo que invo-
lucra el inflamasoma NLRP3. Los inflamaso-
mas son complejos proteicos en macrofagos
y neutréfilos que detectan microorganismos
e indican estrés endégeno. Activan la caspa-
sa-1, que activa citoquinas proinflamatorias
como la IL-1B y la IL-18. IL-1B es un factor
activador de pirégenos y leucocitos que au-
menta aun mas los niveles de células Th17.

La IL-17, a su vez, aumenta la produccién de
IL-1B y TNF-a en los macréfagos, mejorando
la respuesta inmune. Se ha encontrado un
nivel elevado de IL-1B en la piel lesional y pe-
rilesional de la HS, y se considera un media-
dor inflamatorio clave en la HS. Las fibras de
queratina y los restos de queratinocitos tam-
bién activan los inflamasomas y la expresion
de NLRP3 esta elevada en la HS.

IL-12 e IL-23: son citoquinas heterodiméricas
que comparten una subunidad comun (p40)
y desempefian un papel en el establecimien-
to de la inflamacion croénica. IL-23 también
participa en el desarrollo y mantenimiento de
las células Th17. La IL-23 y, en menor medi-
da, la IL-12, son secretadas por macréfagos
activados en la dermis papilar y reticular.



+ IL-36: es expresada principalmente en que-
ratinocitos y monocitos, participa en la inmu-
nidad innata y adaptativa. Las concentracio-
nes de IL-36q, B y y son significativamente
mayores en las lesiones de HS en compara-
cion con los adultos sanos. La actividad de
estas citoquinas proinflamatorias esta con-
trolada por inhibidores naturales, incluido el
antagonista del receptor de IL-36 (IL-36RA).
IL-36RA no se expresa significativamente en
la piel lesionada por HS, por lo que la sefia-
lizacion de IL-36 podria no tener oposicion,
lo que sugiere que un desequilibrio en la pro-
porcién IL-36:IL-36RA podria contribuir a los
diferentes fenotipos de estas afecciones.

« IL-6: es una citoquina proinflamatoria que
promueve la produccion de anticuerpos de
células B y esta involucrada en multiples
afecciones inflamatorias. Se han detectado
niveles elevados de IL-6 y su receptor en HS,
especialmente en pacientes en estadio Hur-
ley 1I-Ill en comparacidén con controles sanos

+ Otras implicancias: los estudios sobre la re-
levancia del IFN-y son inconsistentes. Un es-
tudio piloto de pacientes con HS demostro
niveles significativamente elevados de IFN-y,
sin embargo, en un analisis de células T de la
piel y la sangre no mostraron diferencias en
la produccion de IFN-y entre pacientes con
HS y controles sanos.

+ El hiperandrogenismo suele estar ausente
en la HS y los niveles de testosterona y de
dihidrotestosterona (DHT) en pacientes con
HS no difiere de los controles sanos, lo que
sugiere que si existe algun efector es a nivel
local en las glandulas sebaceas.

* El papel de las hormonas femeninas no esta
claro, aunque hasta en el 43% de los casos
experimentan un empeoramiento de los sin-
tomas durante el periodo menstrual.

+ La piel lesionada por HS demuestra una dis-
minucién de la expresién de enzimas que ge-
neran ceramida y esfingomielina, asi como
una mayor expresion de enzimas que cata-
bolizan la ceramida, desencadenando una
alteracioén de la barrera cutanea y activacion
inmune.

2.d. Microbioma™

El microbioma cutaneo es significativamente
diferente en la piel lesionada y no lesionada en
HS y controles sanos. El microbioma de la piel
lesionada se compone predominantemente de
Corynebacterium, especies de Porphyromonas
y Peptoniphilus, mientras que la piel no lesio-
nada tiene predominantemente Acinetobactery
Moraxella. Todos ellos suelen estar presentes
en heridas crénicas y pueden perpetuar la infla-
macién en HS.

Ademas de la disbiosis inherente a la HS, la
colonizaciéon con bacterias formadoras de bio-
film es comun en HS, probablemente debido a
la inflamacién y ruptura de la barrera cutanea
innata.

Se producen agregados de biofilm en 67-75%
de los tractos sinusales e infundibulos, y son
mas grandes en la piel lesional que en la perile-
sional, en donde predominan especies de Pep-
toniphilus y Prevotella.

El Cutibacterium acnes es un comensal de la
piel con propiedades bactericidas contra otros
patdgenos que, junto con S. epidermidis, cons-
tituyen el microbioma de adultos sanos, pero
como ambos estan reducidos en la HS permite
que florezcan bacterias patégenas. Los datos
que involucran la presencia de Staphylococcus
aureus en HS es inconsistente.

2.e. Factores de riesgo

Se consideran factores de riesgo la genética, la
obesidad y el tabaquismo. Otros factores, que
se consideran asociados a la severidad son el
sexo masculino, el tiempo de evolucion prolon-
gado, el compromiso axilar, mamario y perianal
y los niveles de PCR elevados*.

+ Genética: aproximadamente el 33% de los pa-
cientes con HS tienen familiares afectados.
El patrén de herencia mas frecuentemente
observado es el autosémica dominante. Los
genes implicados se encuentran situados en
los locus 1p21.1-1925.3. Se han descrito mu-
taciones en los genes presenilina | (PSEN1),
potenciador de presinilina Il (PSENEN) y ni-
castina (NCSTN) en familias que presenta-
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ban formas clinicas graves y atipicas. Estos
genes codifican 3 de las 4 subunidades de
la g-secretasa implicada en la via de los re-
ceptores Notch. Estas mutaciones se han
asociado con alteraciones epidérmicas y fo-
liculares que promueve oclusion folicular y
una ausencia o alteracion en la formacién de
las glandulas sebaceas en estudios en rato-
nes's.

+ Obesidad: la obesidad puede tener un impac-

to en HS debido al aumento mecanico en la
friccion de la piel, de la sudoracién y de plie-
gues cutaneos, ademas favorece a la resis-
tencia a la insulina e inflamacién sistémica
(IL-1B y TNF-a ambos secretada por macro-
fagos dentro de la grasa visceral). Se rela-
ciona con los estadios mas graves, mayor
afectacion de areas anatomicas, depresion y
sexo femenino™"’.

+ Tabaquismo: las probabilidades de padecer

HS son 9,4 veces mayor en los fumadores

GUIA DE TRATAMIENTO | ACTUALIZACION 2024

activos (89%) que en los no fumadores o ex
tabaquistas (11%). El tabaquismo activo se
asocia mayor compromiso de areas afecta-
das, dolor y sexo masculino*".

La relacion entre el tabaquismo y HS involu-
cra al TNF-a. La nicotina aumenta la secre-
cion de las glandulas ecrinas y la excrecion
de nicotina en el sudor induce la liberacion
de TNF-a por los queratinocitos y las células
Th17. La nicotina estimula directamente a
los macréfagos para que produzcan IL-1B y
TNF-a y aumenta la expresiéon de metalopro-
teasas de matriz (MMP)"".

La nicotina induce hiperplasia epitelial in-
fundibular provocando oclusién y rotura fo-
licular. En particular, los receptores de nico-
tina acetilcolina se encuentran en todas las
células implicadas en la patogénesis de la
HS, incluidos los queratinocitos, sebocitos,
mastocitos, neutrdéfilos, linfocitos y macré-
fagos™.



3. HISTORIA CLINICA

3.a. Presentacion clinica

Es una enfermedad crénica, recurrente, incapa-
citante, que evoluciona con brotes y periodos
de remisién. Los sintomas prodrémicos (Tabla
1), que afectan al 80% de los pacientes, pueden
aparecer entre las 12 y 24 horas antes de las
manifestaciones clinicas’®.

Sintomas inespecificos
Fatiga (32%)
Malestar (23%)
Cefalea (11%)
Nauseas (2%)

Sintomas localizados
Eritema (75%)
Parestesias (63%)
Prurito (20%)

Tabla 1. Sintomas prodrémicos'®

Posteriormente aparecen nédulos no inflama-
torios e inflamatorios, que pueden resolverse

de manera espontanea al cabo de 7 a 15 dias

0 progresar a abscesos, fistulas o cicatrices

(Figura 2)2. Las localizaciones mds frecuentes

(Figura 3) son las siguientes':

* Mujeres: region inguinal (92%), region axi-
lar (58%), pliegue intergliteo (33%), region
submamaria e intermamario (26%) y gltteos
(25%).

+ Hombres: regién inguinal (74%), regién axi-
lar (70%), pliegue intergltteo (56%), gluteos
(50%) y region submamaria (5%).

Existen localizaciones menos frecuentes, como

nuca, region retroauricular, cintura abdominal,

conducto auditivo externo, parpados y ombligo,
entre otras?.

3.b. Clasificaciones

Fenotipos

La palabra proviene del griego “phainein” (mos-
trar) y “typos” (tipo), por lo cual se refiere a cual-
quier caracteristica o rasgo observable, como
la morfologia, la propiedad bioquimica o fisiol6-
gica o el comportamiento sin ninguna implica-
cién en su mecanismo.

Figura 2. Lesiones tipicas en la HS?
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Jemec (2012), determind un “fenotipo tipico
con afecciones en regiones axilares, inguinales
y anogenitales y un “fenotipo atipico” que com-
promete mas areas, como el ano, los gluteos, la
cara, la espalda o las mamas?.

Canoui-Poitrine, et al. (2012)?" identificé 3 feno-

tipos, segun un analisis de clases latente (CL)

sin ninguna hipoétesis “a priori”:

+ Axilar-Mamario (48%): mayor compromiso
de mamas y axilas y con presencia de cicatri-
ces hipertroéficas

* Folicular (26%): suele afectar regiones pos-
teriores o las piernas, con presencia de lesio-
nes foliculares, afectando en mayor propor-
cion a hombres fumadores con antecedentes
familiares o personales de acné/HS

+ Glateo (26%): caracterizado por papulas foli-
culares en zona glutea

En 2015 van der Zee & Jemec? basados en su

experiencia clinica definieron 6 fenotipos:

+ Regular HS: cumple con los requisitos diag-
nésticos y es la presentacion mas frecuente

* Friccional forunculoide: multiples nédulos
profundos y abscesos en sitios de mayor
friccidn en pacientes con sobrepeso

#14
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* Foliculitis cicatrizal: nddulos, quistes, come-
dones dobles, pustulas y cicatrices en regidon
inguinal, pubica y gluteos en pacientes fuma-
dores y con sobrepeso.

+ Sindrémico: paciente con lesiones concomi-
tantes de pioderma gangrenoso y/o artritis
que conforman el sindrome PASH o PAPASH
que se trataran mas adelante.

+ Tipo Conglobata: lesiones de acné y quistes
en espalda y cara, mayormente en hombres
sin sobrepeso; suele ser hereditaria con mu-
taciones en la y-secretasa y con una presen-
tacién mas severa.

+ Ectépico: afeccion en sitios menos frecuen-
tes, como puede ser la cara. Se ha identifica-
do otra variante de HS con “afeccién de nuca”
descrita por Romani y cols en concordancia
con otros reportes en Europa.

La clasificacion definida por Martorell, et al
(2020)% basada en la presencia del tipo de le-
sién (foliculitis vs absceso/fistula) y distribu-
cion de éstas es la mas aceptada y utilizada
actualmente para encarar los tratamientos, ya
sea un fenotipo folicular o inflamatorio.

* Fenotipo folicular: la lesién activa es el né-
dulo, en presencia de comedones cerrados/



abiertos y foliculitis, es raro la progresion a
abscesos o fistulas

* Fenotipo inflamatorio: presencia de multi-
ples abscesos/fistulas mientras que las le-
siones del tipo folicular estan ausentes o son
excepcionales.

+ En esta dicotomia, se puede encontrar un fe-
notipo mixto, ya sea de novo o por una posi-
ble progresion del fenotipo folicular hacia un
estado inflamatorio.

En caso de los “endotipos” toma relevancia la
fisiopatogenia de la enfermedad y no su pre-
sentacion clinica, Gonsales-Manso, et al%, tuvo
en cuenta la variante genética, la implicancia
de las citoquinas y los biomarcadores inflama-
torios.

+ Tipo C1 (35%): presencia de abscesos/fistu-
las en regiones anteriores, aumento de mar-
cadores inflamatorios (IL-1, IL-6, IL-17 y PCR)
en pacientes obesos de ambos sexos.

+ Tipo C2 (65%): presencia de nédulos en re-
giones posteriores, aumento de marcadores
anti-inflamatorios (IL-10) en pacientes mas-
culinos sin sobrepeso; se asocia a mutacio-
nes de la y-secretasa.

En la tabla 2, se hace un emparejamiento de las
diferentes clasificaciones de fenotipos, para
encontrar un paralelismo aun cuando fueron
descritas en diferentes tiempos y por diferen-
tes autores.

+ Emparejamiento A: Existe una activacion ex-
cesiva de la respuesta innata/adaptativa con
una exacerbacion de la via Th1/Th17, con
predominio de IL-1, IL-6 e IL-17 y con altas
concentraciones de la PCR. Implica una infla-
macién sistémica con una mayor asociacion
con comorbilidades y un inicio tardio de la
enfermedad.

+ Emparejamiento B: Se presenta con tapona-
miento folicular, microbiota alterado y altas
concentraciones de andrégenos. Presenta
una accion compensatoria antiinflamatoria
por el predominio de la IL-10. Bajo impacto
sistémico y de comorbilidades asociadas.
Antecedentes de acné y/o quiste pilonidal

Gran influencia genética con alteraciones de
la g-secretasa que promueve un inicio tem-
prano.

A C2 - Tipico - Inflamatorio - LC1

B C1 - Atipico - Folicular - LC2

Tabla 2. Emparejamientos

Recientemente Frew? y cols sugieren la impor-
tancia de una correlaciéon genotipo-fenotipo y
también la confiabilidad entre distintos evalua-
dores de estos sistemas de clasificacién para
considerar su utilidad, aunque no hubo una co-
rrelacién significativa entre los fenotipos y ge-
nes involucrados por lo tanto se sugiere que la
HS hereditaria es un trastorno poligénico.

Clinimetria

Se utilizan mdas de 30 escalas que permiten
clasificar la HS segun su severidad y hacer
mediciones objetivas de su evolucién clinica y
respuesta terapéutica. A continuacién, detalla-
remos las mas relevantes en la practica médica
y en la investigacién clinica.

+ Clasificacion de Hurley: Propuesto en 1989,
es el preferido por los médicos para medir la
gravedad y se basa en tres estadios. No es
adecuado para evaluar la respuesta terapéu-
tica porque es estatico, no cuantitativo y no
tiene en cuenta la actividad inflamatoria. Su
utilidad se circunscribe para la eventual indi-
cacioén quirurgica. Sin embargo, nuestro sis-
tema de salud lo exige como estandar para
la prescripcion terapéutica. El estadio | se
corresponde con casos leves, son abscesos
unicos o multiples sin cicatrices ni fistulas.
Los estadios Il y Il se corresponden con las
formas moderadas y severas; el estadio Il se
caracteriza por la presencia de uno o mas
abscesos recurrentes con formacion de fis-
tulas y cicatrices y el estadio Ill, por iguales
lesiones, pero que comprometen toda un
area (Tabla 3)%.

GUIA DE TRATAMIENTO | ACTUALIZACION 2024

V]90T101VINH3A 30 YNILNIOHY avad3Id0S

#15



& HIDRADENITIS SUPURATIVA
=
=
S
Q
<T
=
o
wn
2 Estadio | Abscesos unicos o multiples
=] . . . . ..
= Sin fistulas ni procesos cicatriciales fibrosos
Estadio Il Abscesos recurrentes con formacion de fistulas y cicatrices hipertréficas.
Lesion Unica o multiples separadas entre si
Estadio lll Afectacion difusa/casi difusa o fistulas y abscesos interconectados
en toda la extension del area afectada
Tabla 3. Clasificacién de Hurley?®
+ Clasificacion modificada de Hurley: la clasi- En el estadio IC las lesiones son migratorias,
ficacion anterior se modificéd en 2016 a partir se correlacionan con el fenotipo foliculitis cica-
del grupo de expertos holandeses encabe- trizal/fordnculo friccional, con un fuerte com-
zado por van der Zee. En esta nueva clasifi- ponente inflamatorio y es la oportunidad de
cacion se tienen en cuenta la evaluacion de implementar tratamiento biologico.
tractos sinusales, las areas comprometidas, El Hurley Il se define por la presencia de trac-
el gradO de |nﬂamaC|on y dlfel’entes fenot|' tos Sinusales y no por |a aparicién de cica-
pos para adecuar el tratamiento. trices, segun la presencia de inflamacion y
Con esta nueva clasificacion los pacientes Hur- extension (2 o mas areas afectadas) definen
ley | pueden ser considerados leve (A), modera- el grado IIA, IIB y IIC. En estos estadios se
do (B) o grave (C). El estadio IB tiene lesiones suelen combinar la terapia quirdrgica y la an-
fijas y se puede realizar tratamiento quirdrgico. tiinflamatoria.
*Noddulos inflamatorios _
**Predominantemente
. -
y 3 :
<2 areas >2areas |
corporales y corporales o
<5 25 s
abscesos/ abscesos/
_ nédulos* __nddulos*
W6+ mtamsin i
<2 areas ‘ ‘ > 2 areas ‘
. corporales corporales
v ¥ 4
Leve Moderado Severo Leve Moderado Severo
v v ¥ v v v N
Hurley IA Hurley IB Hurley IC Hurley IIA Hurley lIB Hurley lIC Hurley Il
Figura 4. Clasificacién de Hurley modificada®’
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En el Hurley Ill se encuentra afectado mas
del 1% de la superficie corporal con tractos
sinusales inflamados interconectados y se
definié de esta manera por las diferencias de
tamafo entre las dreas anatdmicas afecta-
dos (Figura 4)?’.

Score de Sartorius modificado (MSS): se
describié en 2003 un puntaje detallado y di-
namico de la severidad de la HS, actualizado
por Revuz en 2007 y modificado otra vez en
2009 por Sartorius, que es el que se utiliza
actualmente (Tabla 4). Esta clasificacién
realiza un conteo de ndédulos y fistulas en
forma individual, facilitando la medicién de
la gravedad clinica de forma dinamica. Sus
limitaciones se evidencian en casos severos
cuando las lesiones confluyen, no conside-
ra las lesiones inflamatorias y su ejecucion
e interpretacion insumen mucho tiempo del
personal de salud®.

HS Physician Global Assessment (HS-PGA):
describe niveles de severidad teniendo en

cuenta la presencia de ndédulos inflamatorios
y no inflamatorios, abscesos drenantes y no
drenantes, y fistulas. Fue utilizado para medir
la actividad inflamatoria y la respuesta tera-
péutica hasta la aparicién del HiSCR. Una de
sus limitaciones es la variabilidad entre los
observadores (Tabla 5)%.

Hidradenitis Suppurativa Clinical Response
(HiSCR): captura la fase mds aguda de la ac-
tividad al contabilizar nédulos inflamatorios
y abscesos. No contradice el analisis de la
respuesta PGA o Sartorius modificado, sino
gue representa un elemento mas preciso de
la respuesta terapéutica. No tiene en cuen-
ta el tamafo o la gravedad de las lesiones,
no permite estadificar al paciente y no mide
el nivel de dolor o la calidad de vida del pa-
ciente. Se basa en mediciones objetivas y
proporciona un resultado efectivo, practico y
facil de usar en la practica clinica. Fue utili-
zado en ensayos clinicos, como en el caso
de PIONEER I-ll. Se basa en la evolucion de

Region anatémica afectada (3 puntos por cada region)

Axilas

Ingle

Genital

Gluteos

Submamarios

Otras (nuca, retroauricular, miembros superiores en inferiores, umbilical, etc)

Numero y puntaje por lesiones

4 puntos por cada fistula

2 puntos por cada absceso o nédulo

1 punto por cada cicatriz

1 punto por otras lesiones

Mayor distancia entre dos lesiones relevantes

8 puntos: > 10 cm

4 puntos: 5,1-10 cm

2 puntos: < 5cm

Las lesiones ¢ estan separadas por piel normal?

-

0 puntos: s

6 puntos: no

Tabla 4. Clasificacién de Sartorius modificada®®
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§ 0 Limpio 0 abscesos, 0 fistulas drenantes, 0 (NI*) y (NNI*)
=
8 1 Minimo 0 abscesos, 0 fistulas drenantes, 0 (NI) y presencia (NNI)
2 Leve A. 0 abscesos, 0 fistulas drenantes y hasta 5 (NI)
B. Unico absceso o fistula drenante, sin (NI)
3 Moderado A. 0 abscesos, 0 fistulas drenantes y mas de 5 (NI)
B. Unico absceso o fistula drenante, con presencia de (NI)
C. 2-5 abscesos o fistulas drenantes, con 6 sin (NI) hasta 10
4 Severo 2-5 abscesos y fistulas drenantes con 6 sin (NI) mayores de 10
5 Muy Severo Mas de 5 abscesos o fistulas drenantes
Tabla 5. HS Physician Global Assessment?
*nédulos inflamatorios (NI) / nédulos no infamatorios (NNI)
la enfermedad y tiene un valor significativo (EHSF) y es de facil utilizacion. Evalua la res-
cuando la respuesta terapéutica muestra puesta inflamatoria y la efectividad terapéu-
una reduccién del 50% de los nédulos infla- tica. Se espera con esta metodologia facilitar
matorios, sin aparicion de nuevos nédulos ni el uso clinico rutinario, permitiendo evaluar la
de nuevas fistulas®. respuesta terapéutica y ahorrar tiempo (Ta-
+ International Hidradenitis supurativa Severi- bla 6)*".

ty Score System (IHS4): esta estadificacion
corrige y mejora las dificultades que pre-
sentaban las anteriores. Permite establecer
grados de severidad teniendo en cuenta el
numero de nédulos, abscesos y fistulas dre-
nantes asignandoles un sistema de puntaje.

IHS4-55: una nueva version dicotdmica de
IHS4, basada en una reduccién del 55% de la
puntuacion total. Funciona de manera similar
al HiSCR y muestra asociaciones significati-
vas con reducciones en el recuento de lesio-
nes. Ademas, aborda algunos de los incon-

Esta validado por la European HS Foundation venientes de HiSCR al incluir dinamicamente
Lesion & Cantidad Puntaje Resultado
Nédulo (N) 1 punto Y
Absceso (A) 2 puntos z
Fistula (F) 4 puntos X
Y + Z + X: Puntaje total
Estadificacidn segun el puntaje total
Leve Hasta 3
Moderado 4a10
Severo Mayor de 11
Tabla 6. International Hidradenitis Suppurativa Severity Score System?®'
#18
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fistulas de manera validada. Al permitir el
analisis de pacientes con hidradenitis supu-
rativa con un recuento de abscesos y nodu-
los inferior a 3 pero con muchas fistulas, esta
medida de resultado mejorara su inclusion
en los ensayos clinicos a futuro®.

3.c. Complicaciones®:

Los episodios repetidos de inflamacién pro-
funda en la HS pueden conducir a una serie
de complicaciones, causando una morbilidad
significativa y una disminucién de la calidad
de vida. Las complicaciones de la HS pueden
afectar solo a la piel o pueden tener un impacto
sistémico.

+ Complicaciones cutaneas: dado que la mi-
croflora normal de la piel presenta bacterias
propias, la sobreinfeccion es una complica-
cion frecuente. Se puede presentar obstruc-
cion linfatica, linfedema y elefantiasis escro-
tal en pacientes con compromisos sostenido
y persistente de lesiones genitourinarias. En
enfermedades de larga data las fistulas ure-
trales, vesicales, rectales y peritoneales son
una posibilidad.

El carcinoma de células escamosas suele
aparecer en hombres con lesiones cronicas
de mas de 10 afos de evolucion, localizado
mas frecuentemente en gluteos. Pueden pre-
sentarse otros tipos de tumores, entre ellos
el carcinoma mucinoso secretante, que se ha
descrito en la literatura en 2 oportunidades.

+ Complicaciones sistémicas: la complicacion
mas frecuente es el dolor crénico. Puede
presentarse amiloidosis sistémica y existe la
posibilidad de anemia.

3.d. Comorbilidades

Se hard un enfoque en la nueva evidencia sobre
las comorbilidades y asociaciones conocidas
y su prevalencia hoy en dia. Se destacan los
factores de riesgo y patologia cardiovascular,
enfermedad articular, enfermedad inflamatoria
intestinal, psicologicas y psiquiatricas®*.

La HS puede asociarse a otras enfermedades

concomitantes o secundarias como psoriasis,
enfermedad inflamatoria ocular, reacciones pa-
radojales, sindrome de ovario poliquistico, dis-
funcion sexual, enfermedad renal, enfermedad
de Behget, enfermedad de Dowling-Degos, pa-
quioniquia congénita, sindrome KID (queratitis,
ictiosis, sordera), sindrome de Down y sindrome
de tétrada de oclusién folicular (acné congloba-
ta, hidradenitis supurativa, foliculitis disecante,
quiste pilonidal®.

El sindrome de Down, el sindrome del ovario po-
liquistico, los trastornos tiroideos y la menarca
precoz suelen vincularse a la HS infantil®.

+ Factores de riesgo cardiovascular (51%): se
encontré una asociacion significativa con
obesidad, tabaco, hipertrigliceridemia, bajos
niveles de HDL, diabetes mellitus y el sindro-
me metabdlico propiamente dicho, pero con
baja relacion con la hipertension®.

Con respecto a la diabetes mellitus y la resis-
tencia a la insulina, se conoce que el TNF-a
actua sobre los adipocitos y las células mus-
culares para inducir defectos en la sefaliza-
cion de la insulina y suprime la secrecién de
adiponectina de los adipocitos.

La adiponectina es una hormona antiinflama-
toria que regula el metabolismo de la glucosa
y la sensibilidad a la insulina. Se correlaciona
negativamente con el IMC; los niveles circu-
lantes disminuidos estan asociados con la
diabetes y el sindrome metabdlico. Los nive-
les de adiponectina disminuyen significativa-
mente en pacientes con HS y tienen niveles
mas altos de glucosa sérica en ayunas, nive-
les de insulina y resistencia a la insulina en
comparacion con los controles, lo que sugie-
re que la HS, en parte debido al TNF-a ele-
vado, podria predisponer a la resistencia a la
insulinas.

La patologia cardiovascular se asocié a un
mayor riesgo de eventos cardiovasculares
mayores (MACEs — Major Adverse Cardio-
vascular Events por sus siglas en inglés) y
mortalidad cardiovascular en comparacién
con controles sanos. A su vez en compara-
cién con pacientes con psoriasis existe un
riesgo de mortalidad por arriba del 58%%.
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+ Artritis: existe una asociaciéon mayor mani-

fiesta de HS con las espondiloartritis, que
rondan entre el 6-24% en comparacién con la
poblacion general. La artritis reumatoidea se
asocia entre un 0.5-4% y la artritis psoriasica
enun 0,05% en comparacion con la poblacién
general en ambos casos. Existen factores de
riesgo en todos los casos que son sexo mas-
culino, edad menor a 30 afios y presentar un
estadio grave de la enfermedad cutanea®.

Al inicio en las espondilitis predomina la
afectacion periférica (asimétrica y oligoarti-
cular junto a entesitis y/o dactilitis), mientras
que la afeccién axial es de aparicion tardia.
La espondilitis esta precedida por clinica cu-
tanea generalmente, con un HLA B27 y factor
reumatoide negativo*'.

Se debe realizar un cribado activo de los
sintomas en la consulta que incluye dolor o
inflamacion lumbar o articular, dactilitis, en-
tesitis y rigidez matutina para derivar a con-
sultorio de reumatologia*>4,

Enfermedad inflamatoria intestinal (Ell): tan-
to la HS como la Ell comprenden una fisio-
patogenia similar en los factores geneticos
alterados (NOD2 [CARD15], IL23R, STATS3,
JAK2, etc) y las vias inflamatorias comunes
(Th1, Th17, TNF-a, IL-17, etc)*. Existe una
prevalencia en su asociacion que ronda el
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1-3%. Es mas frecuente la presencia de En-
fermedad de Crohn que de Colitis Ulcerosa“®.
Los factores de riesgo para su presentacion
en un paciente son HS serian: sexo femeni-
no, edad menor a 30 afios, IMC menor a 30,
tabaquismo, presentacion de HS en gluteos
o afeccion perianal y antecedentes familares
de Ell*6. La sospecha de Ell, se debe pensary
derivar a un especialista cuando un paciente
presenta: dolor y distensién abdominal, flatu-
lencia, diarrea, rectorragia, pérdida de peso,
anemia, ferropenia, aumento de reactantes
de fase aguda y calcoprotectina fecal positi-
va (mayor a 500 ug/g)*’“®.

Psicoldgicas y psiquiatricas: los pacientes
con HS presentan un mayor riesgo de enfer-
medades mentales cercanas al 30%, siendo
mayor que en el caso de los pacientes con
psoriasis. Se asocia con indices mayores
de depresion mayor, trastornos de ansie-
dad, esquizofrenia y trastorno bipolar. Estos
trastornos aparecen por el impacto de la in-
flamacién sistémica que también juegan un
rol a nivel hipotalamico y cerebral. Existe un
riesgo aumento de ideacion suicida y abuso
de drogas antidepresivas, por lo tanto, es im-
portante el interrogatorio dirigido para deter-
minar en qué momento se debe implementar
una interconsulta con un especialista en este
campo*°0,



0l 4. DIAGNOSTICO

4.a. Criterio diagndstico?*>

El diagndstico es clinico y se basa en la presen-
cia de lesiones tipicas, localizaciones tipicas y
la recurrencia de la enfermedad. A la fecha no
existen pruebas ni marcadores de laboratorio
especificos para el diagndéstico. Sin embargo,
sugerimos que el profesional de la salud se
apoye en la ultrasonografia, particularmente
para la estadificacion, la evidencia de lesiones
en profundidad, la conducta quirlrgica, la evi-
dencia de respuesta al tratamiento y para des-
cartar algunos diagnoésticos diferenciales.

Asi mismo, se sugiere tomar en cuenta otros
aspectos que suman a la sospecha diagnésti-
ca de manera indirecta. En la anamnesis es Uutil
considerar antecedentes familiares de HS y en
caso de brotes agudos, confirmar la ausencia
de fiebre y de adenopatias. En estudios de bio-
guimica sanguinea, el uso de la proteina C reac-
tiva (PCR) permite tener un marcador indirecto
de inflamacién y es un marcador de gravedad.

4.b. Retraso diagnostico®%*

Historicamente, la HS fue caracterizada como
una piodermitis y tratada por diferentes espe-
cialidades, sin que haya una que encabece el
manejo principal. Esta descentralizacion de la
atencion determina una importante demora en
el diagndstico, a lo que se suma que los pacien-
tes sienten verglienza y consultan tardiamente,
sobre todo las mujeres. Se estima que el retra-
so promedio en la consulta es de 2,3 + 5 afios
en algunos paises y de 8 +7 afios en nuestro
medio.

Las causas del retraso diagndstico se pueden
clasificar en tres grupos:

Caracteristicas inherentes a la poblacion: la
falta de conocimiento de la patologia de mane-
ra general en la poblacion ocasiona retraso en
la consulta general o especializada.

Caracteristicas inherentes a la patologia: el
desconocimiento de la fisiopatologia con fre-
cuencia genera errores diagnosticos. A esto
se afiade la falta de marcadores especificos
para la confirmacién de la enfermedad, el uso
de la ecografia dermatoldgica poco difundida
en otras especialidades y la evolucion natural
cronica, caracterizada por brotes lleva a que un
paciente tarda hasta 8 aflos para obtener un
diagndstico correcto.

Es importante reforzar la formacién de los tra-
bajadores de la salud a fin de hacer un diag-
ndstico temprano y preciso, para iniciar el tra-
tamiento de manera precoz y eventualmente
ayudar al paciente.

Caracteristicas inherentes al sistema de salud:
el paciente puede no tener la facilidad de con-
sultar al mismo especialista o decide acudir a
servicios de emergencia para resolver el brote
puntual, lo que hace dificil detectar la recurren-
cia de las lesiones, uno de los principales cri-
terios para el diagndstico de la HS. Se estima
que los pacientes visitaron a una media de 14,6
médicos de distintas especialidades hasta ob-
tener el diagndstico.

4.c. Diagnostico anatomopatoldgico®®

Este no se considera necesario para llegar a un
diagndstico. En las etapas iniciales se pueden
observar cambios inflamatorios espongifor-
mes debajo del infundibulo. La histologia revela
la oclusién del poro folicular, quistes epiteliales,
apocrinitis y los senos epidérmicos alineados,
rodeados por la infiltracion densa de células
plasmaticas. El infiltrado inflamatorio suele es-
tar compuesto por neutréfilos, linfocitos e his-
tiocitos, asi como detritus celulares.

4.d. Criterios ecograficos
La ecografia junto con el Doppler en hidradeni-
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tis supurativa son considerados métodos esen-
ciales para la deteccidén precoz de ésta patolo-
gia®t. Son fundamentales para la estadificacion
de la HS, porque permiten valorar la gravedad y
la actividad de la enfermedad, y de esta forma
seleccionar el tratamiento adecuado.

Para realizar este tipo de estudio es indispen-
sable contar con la tecnologia apropiada. Lo
basico para el estudio de piel es utilizar trans-
ductores de 15 Mhz%%, pero hoy se cuentan
con frecuencias mucho mas altas, como trans-
ductores de 22- 24, 33 e incluso 70 Mhz®. Este
ultimo al momento no se encuentra en nuestro
pais. La ecografia es un método diagnéstico, no
invasivo, econdmico, que tiene mayor sensibili-
dad que el resto de los estudios por imagenes
como la resonancia magnética y la tomografia
computada*. Por estos motivos el GTHS sugie-
re incorporar el uso de la ecografia y el Doppler
desde la primera consulta y como herramienta
de seguimiento y guia en procedimientos qui-
rurgicos en los que sea necesaria (ver Tabla 7).

Hay que tener en cuenta que muchas de las le-
siones que visualiza la ecografia no son perci-
bidas clinicamente, por lo que contar con este
método para descartar, confirmar o estadificar

la enfermedad es una parte fundamental para
el trabajo interdisciplinario, siempre en busca
del beneficio del paciente. A su vez con la eco-
grafia y el Doppler podemos evaluar evolucion
y respuesta al tratamiento.

Como mencionamos anteriormente, la ecogra-
fia en estadios tempranos nos permite identifi-
car a las lesiones fundamentales, como el en-
grosamiento cutaneo, la dilatacién folicular y a
los pseudoquistes (Figura 5y 6). La presencia
de colecciones y trayectos fistulosos hablan de
una enfermedad mas avanzada®’.

La estadificacion de severidad ecografica
mas utilizada es la SOS-HS56 que incluye la
cantidad de areas afectadas, ademas de la
cantidad de lesiones elementales®. Esta cla-
sificacién requiri6 una modificaciéon, dado
gue muchas veces los pacientes que sélo te-
nian cambios dérmicos en varias partes del
cuerpo llevaban la misma estadificacién que
los pacientes con gran afectacion clinica. En
la modificacién instaurada no se tienen en
cuenta las areas afectadas, pero si la canti-
dad y el tipo de lesiones que se detalla a con-
tinuacién. Actualmente se llama mSOS- HS
(Tabla 8)°.

Tabla 7. Criterios diagndsticos ecograficos de hidradenitis supurativa en alta frecuencia

y/o ultra alta frecuencia*®’

con transductor de 70 Mhz)

1. Ensanchamiento, curvatura o agrandamiento de los foliculos pilosos y/o signo de donante,
signo de espada, signo de puente, cilindrico o multifragmentario fragmentacion de
queratina y/o fragmentos de cabellos gruesos o queratina dentro de las lesiones. (Visualizado

(edema)

2. Engrosamiento o disminucion de la ecogenicidad de la dermis y/o engrosamiento epidérmico

3. Noddulos pseudoquisticos dérmicos y/o hipodérmicos (estructuras nodulares anecoicas
o0 hipoecoicas de forma ovalado mide <1cm).

4. Colecciones liquidas inflamatorias (Depésitos liquidos anecogénicos o hipoecogénicos en la
dermis y/o hipodermis =1 cm, conectados a la base de foliculos pilosos dilatados).

5. Trayectos fistulosos tractos fistulosos (Estructuras elongadas anecoicos o hipoecoicos
localizadas en las distintas capas de la piel, ya sea dermis y /o hipodermis, que se encuentran
conectados a la base de foliculos pilosos dilatados.

*Tres 0 mds categorias positivas (1-5) son necesarias para el diagnéstico de HS mediante ecografia.
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Figura 5. Lesiones elementales en ecografia.
A) Engrosamiento cutdneo y dilacién folicular.
B) Imagen pseudoquistica dérmica con engro-
samiento cutdneo. C) Trayecto fistuloso dérmi-
co con elemento piloso en su interior (imagen
lineal hiperecogénica central. D) Trayecto fistu-
loso dermo hipodérmico. Se pueden apreciar
los pseuddpodos a nivel de la hipodermis. E)
Trayecto fistulosos interconectados, dermo hi-
podérmicos. Se asocia a marcado edema del
tejido celular subcutdneo subyacente.

Tabla 8. Estadificacion ecografica modificada de hidradenitis supurativa (m SOS-HS)>*®

ESTADIO | Coleccion unica de liquido y cambios dérmicos (ndédulos pseudoquisticos,
ensanchamiento de los foliculos pilosos, alteraciones en la piel espesor
o ecogenicidad) uni o bilateral

ESTADIO Il De dos a cuatro colecciones de liquido o un solo trayecto fistuloso con cambios
dérmicos uni o bilaterales

ESTADIO llla  Cinco o mas colecciones liquidas o dos a cuatro fistulas no comunicadas
o hasta dos fistulas comunicados uni o bilaterales

ESTADIO lllb  Cinco o mas fistulas no comunicados o tres o mas fistulas comunicados
uni o bilaterales

e

=g
Figura 6. Izquierda: Foto clinica de paciente con una unica lesién en axila izquierda. Axila
derecha impresiona libre de lesiones cutdneas visibles. Derecha Superior: ecografia de

axila derecha, donde se observa engrosamientpo cutaneo y dilatacion folicular. Derecha
interior: Unica lesion pseudoquistica con engrosamiento cutaneo. Estadio | (m SOS-HS)
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El GTHS sugiere para conducta clinica, unificar
los estadios lllay lllb

Con la ecografia se puede realizar el seguimien-
to de las lesiones, asi como también el control
de la actividad de las lesiones mediante el Do-
ppler color. La vascularizacién puede ser leve,
moderada o severa, pudiendo evaluar también
por este método respuesta al tratamiento®®.

Otros hallazgos ecograficos®®®!

+ Fragmentos de pelo atrapado dentro de las
colecciones y/o de las fistulas que se visua-
lizan como imagenes hiperecogénicas, linea-
les, sin cono de sombra posterior.

+ El edema de tractos fistulosos, los cuales los
clasificamos del 0 al 2: 0) ausente; 1) aumen-
to difuso de la ecogenicidad de la hipodermis
y 2) Iébulos grasos hiperecogénicos promi-
nentes en la hipodermis, con liquido laminar.

+ La fibrosis de tractos fistulosos también la
graduamos del 0 al 2: 0) ausente, 1) banda
hipoecogénica periférica delgada con patrén
fibrilar y 2) banda hipoecogénica periférica
gruesa que invade la luz del tracto.

* En el caso de las fistulas es importante vi-
sualizar la confluencia de estas ya que modi-
fican la gravedad.

+ Adenopatias, los cuales son de aspecto infla-
matorios al examen ecografico y Doppler.

Protocolo de Estudio ecografico

Para una correcta y completa evaluacion de un
paciente con hidradenitis supurativa, lo ideal
seria evaluar todas las zonas afectadas de
manera bilateral*®'. Se sugiere iniciar el estu-
dio por axilas, ingles y gluteos (dada la eleva-
da frecuencia de afectacién subclinica), seguir
con areas con lesiones clinicamente evidentes
y dreas sintomaticas (dreas clinicamente no
afectadas, pero con sintomas como dolor o pi-
cor esconden en muchas ocasiones lesiones
subyacentes que justifican el cuadro).

El informe ecografico debe incluir la zona ana-
témica evaluada, el tipo de lesién (nédulos, co-
lecciones fistulas), la cantidad y la ubicacion de
lesiones a nivel cutaneo (dérmicas, hipodermi-
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cas, dermohipodérmicas o si van mas alla de
planos cutaneos). Es importante incluir el tipo
de vascularizacion al Doppler (leve, moderada,
severa) como indice de actividad*¢°6',

Cambios ecograficos en la monitorizacion de
laHS

El primer fendmeno que se produce en un pa-
ciente con HS que presenta una respuesta
terapéutica es la disminucién de la actividad
inflamatoria. Este fendmeno, muchas veces cli-
nicamente imperceptible, se traduce en una dis-
minucién o ausencia al Doppler. También puede
haber una disminucién de la inflamacién de la
grasa. Recomendamos un estudio ecografico y
Doppler de control 3 meses luego de iniciado el
tratamiento. En caso de que la respuesta tera-
péutica se mantenga en el tiempo, se comen-
zara a ver la reparacion del tejido dafiado por la
inflamacioén, que incluira la formacién de zonas
hiperecogénicas que ocupan las colecciones o
las fistulas.

La exploracion fisica en la HS suele ser poco
objetiva, infraestima la gravedad y la afectacion
anatomica de las lesiones, la ecografia y el Do-
ppler permite realizar una estadificacién real,
monitorizacion dinamica de la actividad infla-
matoria, seguimiento en el tratamiento y guia
en procedimientos invasivos.

4.e. Diagnésticos diferenciales®

El diagnostico diferencial de la HS es muy am-
plio, dependiendo del tiempo de evolucion, se
diferencian en:

« Etapa precoz: acné, antrax, forinculos, quis-
te dermoide, erisipela, quistes epidermoides,
abscesos peri rectales, quiste pilonidal, blas-
tomicosis cutdnea, linfadenopatia e incluso
quistes de la glandula de Bartolino.

« Etapa tardia: actinomicosis, fistulas anales,
enfermedad de Crohn, enfermedad por ara-
fiazo de gato, granuloma inguinal, linfogra-
nuloma venéreo, nocardiosis, tuberculosis
colicuativa, tularemia, pioderma gangrenoso,
absceso tuberculoso, entre otros.

+ Infeccion estafilocécica: es un diagndsti-
co con el que se confunde la HS frecuente-



mente, sobre todo en presencia de lesiones
agudas. Las lesiones estafilocdcicas pueden
ser mas extensas, presentar adenopatias
y fiebre. Puede presentarse como pustulas
foliculares o furinculos. El tratamiento esta
basado en la antibioticoterapia®?.

Abscesos cutaneos: son una acumulacion
de pus localizada en la piel; pueden aparecer
en cualquier superficie cutanea. Los signos 'y
sintomas son dolor y edema fluctuante o fir-
me. Requieren drenaje y terapia antibidtica®.

Antrax o carbunco: es una patologia infec-
ciosa que presenta supuracion profunda, con
lenta curacion y cicatrices. Tiene similitud
con la HS por la morfologia de las lesiones
cutaneas. Sin embargo, las Ulceras causadas
por el carbunco suelen ser indoloras. El trata-
miento requiere antibidticos®s.

Enfermedad de Crohn cutanea: clinicamen-
te similar por la presencia de nédulos y ul-
ceraciones. Puede sospecharse por el an-
tecedente de compromiso intestinal y la
correspondiente sintomatologia digestiva.
La biopsia puede ser de ayuda, al igual que la
determinacion de calprotectina en las heces.
La enfermedad de Crohn es una inflamacién
ulcerativa cronica granulomatosa del intes-
tino descrita en 1932 como "ileitis regional”.
Hoy se reconoce que tiene compromiso sis-
témico, por lo que puede afectar también el
tejido cutaneo-mucoso®.

Linfogranuloma venéreo: es una infeccion
cronica, de transmisién sexual, que afecta
el sistema linfatico, causada por la bacteria
Chlamydia trachomatis. Se caracteriza por
la presencia de una ulcera de corta dura-
cion que progresa con sensibilidad al tacto
y edema de los ganglios linfaticos de la in-
gle. Evoluciona destruyendo tejidos internos
y externos, con presencia de pus y sangre. Es
frecuente la formacion de fistulas, abscesos
y estenosis. La naturaleza destructiva del lin-
fogranuloma también incrementa el riesgo
de sobreinfeccion por otros microorganis-
mos patdgenos. El tratamiento requiere anti-
bidticos®®.

Actinomicetoma: es una infeccion granulo-
matosa cronica causada por bacterias fila-

mentosas; las mas frecuentes son Nocardia
brasilensis y Nocardia asteroides. Es una
enfermedad ocupacional que aparece habi-
tualmente en personas de mediana edad de
paises tropicales que caminan descalzos,
especialmente en México y Brasil. La inocu-
lacion suele ser traumatica tras un contacto
directo con espinas o plantas contaminadas,
gue en ocasiones puede pasar desapercibi-
da. La localizacion mas frecuente son los
miembros inferiores (60-75%), seguidos por
el tronco, la espalda y los miembros superio-
res. El micetoma clinicamente se presenta
como nédulos o placas con multiples fistulas
que drenan un material seropurulento. Las
lesiones en su evolucion presentan un creci-
miento lento y progresivo, y pueden afectar
el tejido subcutaneo, la fascia y los huesos.
Suelen observarse lesiones cicatriciales re-
tractiles®s.

Tuberculosis (TBC) cutanea: infeccién de
la piel por Mycobacterium tuberculosis67.
Todos los casos requieren medicacién anti-
bidtica segun el esquema para TBC. Por la
incidencia epidemiolégica en el pais, se des-
criben varios tipos de tuberculosis cutanea
segun las caracteristicas clinicas que seme-
jan HS: lupus vulgar, tuberculosis verrugosa,
escrofuloderma, chancro tuberculoso, tuber-
culosis orificialis, tuberculosis gomosa y tu-
berculosis miliar cutanea

Tuberculosis cutanea, tipo ulcerosa u ori-
ficialis: se trata de una reinfeccion endége-
na. Suele ser periorificial, perianal y vulvar y
se asocia a pacientes con tuberculosis pul-
monar extensa. Las lesiones cutaneas se
ulceran desde el principio y presentan un
crecimiento excéntrico progresivo con poca
tendencia a la curacién. Suelen ser doloro-
sas, blandas, en sacabocados, con bordes
discretamente elevados y mal definidos. En
la base de la ulcera puede haber un exudado
seudomembranoso. La evolucion depende
de la gravedad de la TBC subyacente®®7°,

Tuberculosis verrugosa: es una forma clini-
ca poco frecuente, al igual que el complejo
primario cutaneo, de alta resistencia y de re-
infeccidn, en la que el bacilo ingresa a la piel
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por via exdgena. Suele asentar en el dorso de
las manos, aunque también puede hacerlo en
las regiones plantar y yuxtanal y en el pliegue
intergluteo. Clinicamente se caracteriza por
una papula queratdsica que, en su evolucion,
da lugar a una placa verrugosa que tiene la
caracteristica de progresar por un extremo y
cicatrizar por otro. Es de evolucion crénicay,
en ciertos casos, puede involucionar espon-
tdneamente®® 70,

Lupus vulgar: se ubica en el medio del espec-
tro y es una forma de resistencia moderada.
Es la variedad mas cronica y térpida dejada
a su libre evolucion, y destructiva. Puede ob-
servarse en cualquier etapa de la vida y tiene
preferencia por el sexo femenino. Las locali-
zaciones mas frecuentes son la cabeza y el
cuello y, en menor medida, las extremidades
y el tronco. Puede afectar las mucosas des-
de su inicio o por contigliidad. La lesion es
casi siempre unica, esta representada por
tubérculos o "lupomas" que dejan areas cica-
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triciales sobre las cuales reaparecen nuevos
tubérculos”.

Escrofuloderma: es la forma mas frecuente de
TBC cutanea en la Argentina y es de modera-
da resistencia. Integra, junto con el gomay el
pseudomicetoma, el grupo de las tuberculosis
colicuativas, que consisten en formas de TBC
que forman abscesos frios con tendencia a
la evacuacién espontanea. Se caracteriza por
el compromiso de la piel a partir de un pro-
ceso tuberculoso subyacente preferentemen-
te ganglionar. Otros focos menos frecuentes
son: hueso, articulaciones, epididimo y glan-
dula lagrimal. La mayor incidencia ocurre en
niflos, adolescentes y ancianos. Se localiza
casi siempre en la regiéon cervical por afec-
tacién de los ganglios regionales y suele ser
unilateral. Las lesiones de los focos descritos
se reblandecen y evacuan su contenido hacia
la piel y clasicamente dejan en su evolucién
una cicatriz estrellada de aspecto queloide
sembrada de comedones®’.



B TERAPEUTICA

Algoritmo terapéutico

Metas de tratamiento: Se sugiere realizar una
evaluacion de la terapéutica instaurada al tercer
y sexto mes y luego segun cada caso lo ameri-
te para rotar o mantener el plan de tratamien-
to. Los siguientes son parametros que pueden
ayudar en la toma de decision.

a) Ventana de oportunidad modificada* El uso
de terapias bioldgicas en estadios tempranos,
sin necesidad de escalonar tratamientos,
respondiendo a la fisiopatogenia de la enfer-
medad y con el objetivo de prevenir el curso
natural de la patologia. Ademas, conociendo
el retraso diagndstico de HS existente a nivel
mundial, realizar un tratamiento dirigido a ci-
toquinas pro-inflamatorias debe considerarse
como terapia de primera linea.

b) Calidad de vida’* se sugiere la evaluacion de
la calidad de vida segun el cuestionario DLQI
(Dermatologic Life Quality Index), establecién-
dose como mejoria un descenso de 4 puntos
del basal. Por este motivo sugerimos realizar
una evaluacion al momento del diagnostico y
luego en los controles posteriores. Sin embar-
go, en vista de que la HS es una enfermedad
que puede cursar con etapas de remision y
brotes, en cada consulta se sugiere realizar
una anamnesis dirigida para evaluar la nece-
sidad de incorporar a un especialista en salud
mental, segun cada caso.

c) HiSCR?%:; Es el método sugerido para eva-
luar la respuesta clinica. La mejoria menor al
25% al tercer mes implica cambio de terapéu-
tica, del 25-50% implica que puede tratarse de
un respondedor lento y por lo tanto se sugie-
re mantener la misma terapia por tres meses
en consenso con el paciente y mas del 50%,
basado en la respuesta obtenida en estudios
con los actuales bioldgicos, se puede consi-

derar que se ha alcanzado la meta terapéutica
y se puede mantener la conducta previa. Es-
tas conductas, no solamente se refieren a los
farmacos utilizados, sino a todas las medidas
complementarias incluyendo modificacién en
habitos, manejo de comorbilidades, procedi-
mientos quirdrgicos, suplementos, etc.

d) Biomarcadores”: al momento de la redac-
cion de este consenso, no existen biomarca-
dores quimicos especificos para evaluar la
respuesta terapéutica o predecir la respuesta
a determinado tratamiento, por lo que se con-
sidera util realizar ambos PCR y ecografia Do-
ppler para cada evaluacién de respuesta.

I) PCR: En fenotipos mixtos e inflamato-
rios se espera el descenso con la te-
rapia instaurada y el aumento durante
brotes o ante la ausencia de respuesta.
Puede encontrarse en parametros nor-
males, por lo que se evalua caso a caso.

Il) Ecografia Doppler dermatoldgica: en
fenotipos mixtos e inflamatorios se es-
pera que el efecto Doppler sea menor
a medida que mejora la patologia y se
evidencia disminucion del recuento y
tamanfo de lesiones. En todos los feno-
tipos permite evaluar los momentos 6p-
timos para la cirugia y también permite
disefiar el plan quirargico. Ademas, se
ha visto que la presencia de tuneles
podria indicar enfermedad crénica con
menor respuesta a bioldgicos.

Pilares terapéuticos (Figura 8): El grupo de
trabajo sugiere realizar una aproximacion te-
rapéutica que englobe los siguientes pilares,
adaptados y a medida de cada paciente, siendo
todos de igual importancia. Consideramos que,
para lograr estos pilares, es importante la con-
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Evaluacion al 3° mes

Medidas Tratamiento HiSCR, EcoDoppler, DLQI

generales= + comorbilidades

éMejora? SI = HiSCR >50, ECO mSOS-HS Doppler (-), DLQI 4 pts menos

Hurley IA—B < 4 brotes/afio qou_na.um + cuidado local de heridas 5] — Mantener esquema

ECO mSOS-HS | — E bzq_v_c.ﬁ_nom.. 1225 .

DLQI leve Corticoides intralesionales NO — Considerar: esquema Moderado
Cirugia: Incision + drenaje f exéresis Fenotipo Mixto sumar retinoides

{no tetraciclinas si se usa retinoides)

2
X
=
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=]
..m Hurley IA, B > 4 brotes /[ afio Tépicos + cuidado local de heridas 5] —» Mantener esquema
5 | | HurleyIC lIA MODERADO™ | gilsgico + antibisticos 1° / 2°
& ECOmMSOS-HS -1l Corticoides: intralesionales/sistémicos NO ; Considerar: esquema Severo
= DLQI moderado / severo Cirugia: Fistulectomia /deroofing /exéresis/lL aser Fenotipo Mixto sumar retinoides
.m. (no tetraciclinas si se usa retinoides)
©
c
e
Cuidado local de heridas Sl —p MNantener esquema
Hurley l1B—C, 11l Biologico
ECO mSOS-HS I1—11l1 a/b — | SEVERO Antibidticos en brotes y/o prequirdrgico HiSCR 25— 50: mantener 3 meses mas
DLQI moderado / severo Corticoides: intralesionales/sistémicos NO —> hiSCR<50:re evaluar, rotar biolégico

Cirugia: Deroofing / fistulectomia / reconstructiva
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PILARES TERAPEUTICOS PARA PACIENTES CON HS

*

S CE—
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— EE—
MEDICACION MEDIDAS
(Farmacos) GENERALES

1 |

Ver algoritmo Salud Mental
terapéutico Nutricion
Actividad fisica
Manejo del dolor

CIRUGIA

Brotes agudos: Incision y drenaje
Etapas cronicas: Deroofing /
fistulectomia / reconstructiva
Terapia luminica: laser CO2, Nd-yag

l 1

TRATAMIENTO DE LAS
COMORBILIDADES

Sindrome de ovario poliquistico
Enfermedad Inflamatoria Intestinal
Obesidad
Diabetes
Tabagquismo
Sindromes asociados
Otras

Figura 8. Pilares terapéuticos propuestos por GTHS

formacion de unidades especializadas en HS,
ya sea en grupos hospitalarios o estableciendo
redes de derivacién fuera del sistema publico
es de gran beneficio para la practica clinica en
HS. La intencién de las unidades es fomentar
la comunicacion entre especialidades que per-
mitan el manejo de una patologia que requiere
multiples saberes. Idealmente debe estar com-
puesta de: Dermatologia quien cumple la fun-
cion de vinculo principal con el paciente y con el
personal de salud que se requiera segun cada
momento evolutivo de la patologia; especialista
en diagndstico por imagenes con capacidad de
analizar ecografias y otros estudios pertinen-
tes a piel y enfermedades inflamatorias; cirugia
general y/o reconstructiva; ginecologia y uro-
logia. Ademas, se sugiere incluir referentes en
gastroenterologia, infectologia, nutricién, salud
mental y manejo del dolor. En relacién con cada
caso, la derivacion a profesionales deberia es-
tar acompafiada de comunicacién activa me-
diada por el especialista en dermatologia.

PRIMER PILAR: MEDICACION

En este consenso, aportamos un esquema de
cada farmaco sugerido para su uso en HS con

indicaciones y nivel de evidencia. La decision
de seleccion terapéutica debe referirse al algo-
ritmo y segun criterio médico. No es funcion de
este consenso valorar la farmacologia y farma-
codinamia, por lo que se insta al médico tratan-
te a tener los recaudos necesarios al momento
de realizar la prescripcion y seguimiento de los
farmacos.

INMUNOMODULADORES

Inhibidores del Factor de Necrosis Tumoral (iTNF):

Adalimumab’+75:

Es el primer iTNF aprobado por la FDA, EMA y
ANMAT para HS moderada a severa. A partir de
2015 la Argentina cuenta con la aprobacién de
la ANMAT. Se han realizado un estudio en fase
Il'y dos estudios en fase Ill (PIONEER I-11)71,
ademdas de un estudio de extensién (OLE).
Se observaron tasas de respuesta HiSCR del
50,6% en los analisis integrados de los estu-
dios de fase lll a las 12 semanas de tratamien-
to, con mejorias de Hurley Il (53,6%) y Hurley IlI
(47,3%). El estudio de extensién concluyd que
las tasas de HiSCR se mantenian cercanas al
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60% al cabo de 72 semanas, con tolerabilidad y
eventos adversos dentro de lo esperado.

En la poblacion adulta se definié el esquema
de tratamiento con dosis subcutdneas iniciales
de 160 mg (semana 0), 80 mg (semana 2) y 40
mg a partir de la semana 4, en forma semanal.
Hoy se cuenta con la presentacion de una jerin-
ga prellenada de 80 mg, la cual se indica como
mantenimiento terapéutico, que se aplica cada
14 dias. Esto favorece la adherencia y disminu-
ye los costos sanitarios en nuestro pais.

Se encuentra aprobado su uso en pacientes
adolescentes mayores de 12 afios o aquellos
con al menos 30 kg de peso. La posologia pe-
diatrica fue determinada desde un modelo far-
macocinético, con dosis iniciales de 80 mg (se-
mana 0), seguidos de 40 mg quincenalmente,
empezando en la semana 1. En los pacientes
con respuesta inadecuada se puede adminis-
trar 40 mg/semana.

En Argentina se encuentran productos biosimi-
lares de adalimumab. No se han realizado en-
sayos clinicos especificos para HS con estos
productos, sin embargo, mediante extrapola-
cion de resultados, se encuentran autorizados
por ANMAT para su uso en HS.

Infliximab’®

En una revision sistematica realizada por Shih
y colaboradores, se observé que el uso de in-
fliximab en HS se encuentra en publicaciones
desde el afio 2003. Analizaron 19 articulos, in-
cluyendo un total de 314 pacientes. Las dosis
reportadas varian desde 5 -10 mg/kg en sema-
nas 0,2,6 y luego segun cada autor cada 4 — 8
semanas, sin hallarse una estandarizacién en
la administracién. Los resultados se valoraron
segun cada autor y por lo tanto son variables
las medidas de respuesta a la terapéutica. A la
fecha el uso de infliximab en HS se encuentra
fuera de prospecto (off label).

Inhibidores de Interleukina 17 (i IL17):
Secukinumab’”: 78

Dos ensayos clinicos de fase 3, SUNSHINE vy
SUNRISE, evaluaron la eficacia y seguridad de
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secukinumab en pacientes con hidradenitis
supurativa (HS) moderada a grave. Ambos en-
sayos mostraron que secukinumab fue signi-
ficativamente mas efectivo que el placebo en
la reduccidn de la gravedad de la HS, con una
mejoria observada ya a las 16 semanas y man-
tenida hasta la semana 52. Los pacientes trata-
dos con secukinumab experimentaron una ma-
yor tasa de respuesta, asi como una mejora en
la calidad de vida relacionada con la salud en
comparacion con aquellos que recibieron pla-
cebo. Ademas, secukinumab demostré un per-
fil de seguridad aceptable en ambos ensayos.
Estos hallazgos respaldan el uso de secukinu-
mab como una opcion de tratamiento eficaz y
bien tolerada para pacientes con HS moderada
a grave.””

La ANMAT autorizé el uso de Secukinumab en
HS a partir del 2023, en adultos. La dosis reco-
mendada es de 300 mg de secukinumab por in-
yeccion subcutanea con dosificacion inicial en
las Semanas 0, 1, 2, 3y 4, seguida de una dosis
de mantenimiento de 300 mg cada 2 semanas.
Cada dosis de 300 mg se administra como una
inyeccion subcutanea de 300 mg o como dos
inyecciones subcutaneas de 150 mg.’®

Bimekizumab’®

Los estudios BEHEARD y BEHEARD Il sugieren
que bimekizumab logra una mejoria significati-
va en la gravedad de la HS y en la calidad de
vida relacionada con la salud de los pacientes,
con una tasa de respuesta superior en compa-
racion con el placebo. Ademas, bimekizumab
demostré un perfil de seguridad aceptable en
los estudios de fase 3. Estos resultados res-
paldan el potencial de bimekizumab como una
opcidn terapéutica prometedora para pacientes
con HS moderada a grave.

Actualmente no se encuentra disponible para
Su uso en Argentina y se encuentra en revision
en la FDA.

ANTIBIOTICOS*580

+ Tetraciclinas: (doxiciclina, minociclina, Ii-
meciclina). Se consideran antibiéticos de
primera linea para fenotipos mixtos o infla-



matorios con severidad leve a moderada.
También se sugiere su uso para el manejo
de brotes agudos que se encuentran ya en
terapia inmunomoduladora. Se debe tomar
en cuenta los efectos secundarios y la edad
de los pacientes para instaurarla. Se sugie-
re que su uso no supere los 3 meses conti-
nuos.

La terapia combinada de clindamicina y ri-
fampicina sistémica se basé en un trabajo
realizado por van der Zee HH (2009)°%, te-
niendo en cuenta los estadios Hurley, di-
ferentes dosis y tiempos de tratamiento,
llegando a la conclusiéon que el esquema
de mayor eficacia es la utilizacién de clin-
damicina 300mg y rifampicina 300mg cada
12hs via oral, por un periodo de 10 sema-
nas y en ese momento evaluar la respuesta
terapéutica. Existen 2 estudios4 realizados
por Gener G (2009) y Mendonca CO (2006),
que recomiendan la terapia combinada. Al
ser Argentina un pais endémico de TBC, no
recomendamos el uso de rifampicina, para
no generar resistencia.

La dapsona* es una sulfona con propieda-
des antibacterianas y anti-inflamatorias. Se
utilizan dosis de 25-200mg/dia. La mejoria
clinica se observa en el 38% de los casos
y las recaidas son de hasta el 8%. No esta
estipulada una dosis, ni tiempo de trata-
miento adecuado. Esta terapia puede utili-
zarse en estadios avanzados refractarios.
Previo inicio del tratamiento se debe con-
tar con valores de hemograma, recuento
de reticulocitos, funcién renal y hepatica y
glucosa 6-fosfato deshidrogenasa (G6PD).
Las contraindicaciones incluyen deficiencia
de G6PD, alergia a las sulfas, anemia, por-
firias agudas. Presenta interacciones con
trimetoprima y rifampicina. No es una droga
teratogénica, pero cruza la barrera placenta-
ria pudiendo ocasionar hemdlisis neonatal
y metahemoglobinemia (tercer trimestre de
embarazo). Se desaconseja el uso durante
la lactancia.

Ertapenem?®': se considera un antibiético de
segunda linea de tratamiento para HS mode-
rada a grave como terapia de prequirurgica

por un maximo de 6 semanas. Se ha pro-
puesto mantener por un tiempo de 12 sema-
nas en HS recalcitrante sin respuesta a bio-
l6gicos, sin embargo, a la fecha no existen
ensayos head to head o contra placebo para
poder establecer los régimenes terapéuticos
y se reserva para casos especiales.

RETINOIDES*>#2

+ El acitretin se utiliza por su influencia en el
ciclo de cornificacion, normalizando ladife-
renciacion celular y adelgazando la capa cér-
nea por reduccién de la proliferacion de los
queratinocitos. Inhibe la quimiotaxis de los
polimorfonucleares y de mediadores pro-in-
flamatorios. Sus dosis oscilan entre los 25-
50mg/dia, por un lapso de 6-12 meses, con
tasas de respuesta variable (40-60%). Cabe
destacar que este farmaco es teratogénico,
tiene implicancias a nivel hepatico y en al-
teraciones del perfil lipidico. Es frecuente la
presencia de queilitis y xerodermia; y poco
probable la alopecia, prurito, xeroftalmia,
paroniquia, trastornos de sistema nervioso
central, neuropatia periférica, hipertension
endocraneal, rubor, epistaxis, rinitis, estoma-
titis, gingivitis, nauseas, vomitos, disgeusia,
hemorragia rectal, ceguera nocturna, mial-
gias y pancreatitis.

Contraindicaciones:

a) Absolutas: mujeres en edad fértil sexualmen-
te activas sin método de anticoncepcion de

alta efectividad, embarazo (hasta 3 afios de
suspendido la medicacién), lactancia,

alteraciones hepaticas y/o renales, alcoholis-
mo, donantes de sangre y pancreatitis.

b) Relativas: dislipidemias y uso de lentes de
contacto.

Interacciones medicamentosas: tetraciclinas,
metotrexato y vitamina A.

+ La isotretinoina es una droga con repues-
ta terapéutica escasa (16%) y con tasas
de recaidas (13%). La dosis indicada es de
0.5-1mg/kg/dia. Sus efectos adversos y
contraindicaciones son las mismas que se
establecen en el tratamiento del acné.
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CORTICOIDES*5#0

+ La triamcinolona intralesional (5-10 mg/ml)
se ha sugerido por su rapido efecto anti-

inflamatorio en casos agudos, para tratar los
nédulos dolorosos. Se utiliza en combina-
cioén con otras terapias sistémicas en casos
refractarios y/o brotes. Los efectos secun-
darios incluyen atrofia, cambio pigmentario
y telangiectasias. Son pocos frecuentes los
efectos sistémicos y no se recomienda en
casos de sobre infeccién.

+ Los corticoides sistémicos tienen efecto an-
ti-inflamatorio, inmunosupresor, antiprolife-
rativo y vasoconstrictor y con innumerables
efectos adversos que llevan a evaluar cuida-
dosamente su uso en los pacientes con HS.
La droga de eleccion es la meprednisona 0.5-
0.7mg/kg/dia. Existen datos limitados sobre
sus beneficios y se asocian mas con dismi-
nucién de la inflamacién aguda y el manejo
de los brotes, que con remisiones parciales
sostenidas. Se debe evaluar antes del uso de
los corticoides la presion arterial, peso, he-
mograma, funcién renal y hepatica, glucemia,
lipidos y la presencia de osteoporosis.

Las contraindicaciones incluyen infecciones ac-
tivas, enfermedades que puedan exacerbarse
con el uso de corticoides. Existen interacciones
con eritromicina, claritromicina y rifampicina.
En embarazadas evaluar su uso por el riesgo
potencial de supresién suprarrenal neonatal.

FARMACOS COLABORADORES*52%: (Tabla 9)

1) Antiandrégenos: se incluyen ciproterona, es-
pironolactona, finasteride. Se sugiere su uso
en pacientes mujeres que evidencien brotes
asociados a cambios del ciclo menstrual, ya
sea peri ovulatorios o peris menstruales. La
metformina cumple una funcién anti androgé-
nica, pero ademas se sugiere administrarla en
pacientes hombre o mujeres que presenten sin-
drome metabdlico, sobrepeso y obesidad.

2) Vitamina D: por su potencial antiinflamatorio
se sugiere suplementar hasta obtener valores
Optimos, a pesar de que no se ha obtenido altos
niveles de evidencia cientifica.

3) Suplementos nutricionales: no se hallé evi-
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dencia cientifica para sugerir el uso de suple-
mentos especificos. El uso de gluconato de
zinc se considera beneficioso en fenotipos fo-
liculares y mixtos, o en pacientes que deseen
afiadirlo como suplemento anti-inflamatorio.
Se sugiere no indicar por mas de 3 meses y su-
plementar cobre. El uso de suplementos debe
apoyarse de un especialista en nutricién.

MEDICACION TOPICA*5#0

Estos agentes se recomiendan como terapia de
segunda linea, pero en el grupo de trabajo de
HS, son clasificados como terapia coadyuvan-
te, dada su baja eficacia.

+ Adapaleno: considerado un retinoide sinté-
tico se sugiere utilizar de manera asociada
a la clindamicina para disminuir las tasas
de resistencia bacteriana. Se debe avisar al
paciente sobre la posibilidad de irritacién y
descamacion inicial y evitar el uso en areas
de submucosa y mucosa.

+ Clindamicina tépica al 1%: El efecto mas sig-
nificativo se observé en las lesiones superfi-
ciales y el efecto sobre las lesiones profun-
das como ndédulos y abscesos fue muy bajo
o nulo. Sin embargo, los pacientes que uti-
lizaron clindamicina tépica fueron mas pro-
pensos a desarrollar resistencia antibidtica a
Staphylococcus aureus (63%). Se sugiere in-
cluir adapaleno durante su uso y no superar
los 3 meses de uso continuo.

+ Resorcinol al 15%, tépico, dos veces por dia
fue propuesto con base en una serie de 12
casos, con mejorias parciales principalmen-
te en estadios Hurley I-1l luego del drenaje de
las lesiones. Se sugiere su uso en fenotipos
foliculares o mixtos. Suele producir dermati-
tis de contacto.

+ Clorhexidina 5% en gel: se sugiere su uso
para la higiene de las areas afectadas como
jabon liquido 1-2 veces al dia.

+ Perodxido de benzoilo 5 — 10%: puede indicar-
se en gel para las dreas con comedones o en
fenotipos foliculares. Se debe tener el cuida-
do de almacenar refrigerado y utilizar cada
envase por un maximo de 6 meses puesto
que se ha visto la produccion de benceno
como producto de degradacion.



GRUPO
FARMACOLOGICO

TOPICOS

ANTIBIOTICOS*

ANTIANDROGENDS

RETINOIDES

BIOLOGICOS

SUPLEMENTOS

CORTICOIDES

SOCIEDAD ARGENTINA DE DERMATOLOGIA

MEDICAMENTO

Adapaleno 0.3% gel
Clindamicina 1% gel

Resorcinol 15% crema
Clorhexidina gel 5%

Perdxido de Benzoilo 5 - 10%
Tetraci

Clindamicina

Clindamicina + Rifampicina®™
Moxifloxacina+ Rifampicina +
Metronidazol™*

CDapsona

Ertapenem

Ciproterona

Ezpironolactona

Finasteride

Metformina

Acitretin

Isotretinoina

Adalimumab (anti TNF)

Secukinumab (Antill 17A)
Gluconato de Zinc

Vitamina D
Intralesional

Sistémico

Triamcinolona

Triamcinolona
Prednizona

*Evitar el uso prolongado que favorezca la resistencia microbiana

**En paises con tuberculosis endémica se sugiere evitar el uso de rifampicina

LINEA DE
TRATAMIENTO

- -

BT

Asociado segin comorbilidades

Asociado segun comorbilidades

Asociado segun comorbilidades

Asociado segun comorbilidades

02-mar

1
Suplemento

Suplemento
1

2-3

INDICACION

Toda severidad, todo fenotipo
Toda severidad, todo fenotipo, brotes

Severidad leve y moderada, fenotipo folicular

Limpieza diaria / heridas

Toda severidad, todo fenotipo

Severidad leve, fenotipo mixto o inflamatorio con menos de 4 bro

Severidad leve a moderada inflamatoria
Severidad leve a moderada inflamatoria

Severidad leve a moderada inflamatoria

Severidad leve a moderada inflamatoria, apto 1ery 2do trimestre
embarazo

Severidad moderada a grave como terapia de rescateo
consolidacion prequirirgica por Gnica vez

Toda severidad en caso de alteraciones hormonales
comprobadas o brotes durante el perimenstruo o periovulatorio,
en casos de SOP

Toda severidad en caso de alteraciones hormonales
comprobadas o brotes durante el perimenstruo o periovulatorio,
en casos de SOP

Toda severidad en caso de alteraciones hormonales
comprobadas o brotes durante el perimenstruo o periovulatorio,
en casos de SOP

Teda severidad en caso de alteraciones hormonales
comprebadas o brotes durante el perimenstruo o periovulatorio,
en casos de S0P, sindrome metabolico u obesidad

Severidad leve con mas de 4 brotes al afio, moderada o severa
en fenotipo mixto o inflamatorio

Severidad leve, moderada o severa en fenotipo mixto o folicular,
cuando existe asociacion a acné moderado - severo

Severidad moderada a grave en fenotipo inflamaterio o mixto v
&n leve con mas de 4 brotes al afio

Severidad moderada a grave en fenotipo inflamatorio o mixdo v
en leve con mas de 4 brotes al afio

Toda sewveridad, priorizar en fenotipe mixto o folicular

Toda severidad en caso de hipovitaminosis comprobada
Episodio agudo, asociado a dolor localizado

Brotes agudos o terapia puente para otras terapias
Brotes agudos o terapia puente para otras terapias

ADMINISTRACION/DOSIS

1wezaldia, 1 FTU para el rea de una palma del paciente
1-2veces al dia, 1 FTU para el drea de una palma del paciente
1 veces aldia o segln tolerancia, 1 FTU parael drea de una
palma del paciente

1-2 veces al dia

1wezaldia, 1 FTU para el area de una palma del paciente
tes al afio

100-200mg/dia, maximo 3 meses, via oral

100mg/dia AP, maximo 3 meses, via oral

300mg/dia, maximo 3 meses, via oral

300mg/12 horas, via oral, maximo 12 semanas

300mg/2 horas de cada uno, via oral, maximo 12 semanas

EVIDENCIA
(GRADE)

Moderado
Moderado
Bajo
Bajo/Muy bajo

Bajo/Muy bajo
Moderado/Bajo

Moderado
Moderado

Rifampicina 300mg/12 hrzx 12 sem, Moxifloxacina 400mg/ 24 hrs.
x 12 sem, Metronidazol 500 mg/ 8hrs x 8 semanas, todos via oral Moderado

50 - 200mg/dia, via oral

1g/dia, endovenoso, maximo & semanas

100mg/dia, via oral

100 - 150 mg/dia, via oral

Smg/dia, via oral

1.5g/dia, puede dividirse 500mg/Bhoras

0.5- 0.6mgikgidia x 3-12 meses

0.5 - 1mg/kgidia, via oral por4-10 meses

Subcutaneo. Dosis de carga 160mg y luego 80mg cada 2
semanas. Se puede incrementar la dosis a 80mg/=emana =i hay
fala de respuesta

Subcutdneo. Dosis de carga: 300mg semana 0,1,2,3 4 v luego
300mg cada 2 semanas

S0mg/dia via oral (puede divirdirse 30mg/8horas)

No existen datos especificos. Se sugiere mantener en rango
deseable (50 - 100ng/ml}

10mg/mil (0.2 - 2ml) poraplicacion, intralesional

40mg intramuscular cada 2 semanas x 2 meses
0.5 - 1mg/kgidia, via oral, con descenso rapido

Tabla 9. Medicamentos con evidencia terapéutica en HS*®

Bajo

Bajo

Bajo

Bajo

BajoiMuy bajo

Bajo

Bajo

Bajo/Muy bajo

Alto

Alto
Muy bajo

Muy bajo

Moderado

Muy bajo (Recomendacion de
expertos)

Muy bajo
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SEGUNDO PILAR: MEDIDAS GENERALES*5 8384

+ Salud Mental: los pacientes con HS se bene-
fician de apoyo psicolégico, psiquiatrico, me-
ditacién y mindfulness. Se sugiere incentivar
el uso de los recursos disponibles y valorar
la ideacién suicida con regularidad en la con-
sulta.

* Nutricidén: no se registran estudios de alta
evidencia cientifica; sin embargo, se ha visto
regular respuesta a dietas bajas en lacteos,
azucares, harinas refinadas y levaduras. Al-
gunos pacientes se benefician con el registro
de su alimentacién para encontrar los desen-
cadenantes de los brotes. Se sugiere asis-
tencia por el servicio de nutricidn en caso de
implementar dietas especificas.

+ Actividad Fisica: sugerir la actividad fisica de
bajo impacto suele ser beneficioso para los
pacientes. Se puede indicar, segun la prefe-
rencia del paciente y la disponibilidad, cami-
nata, yoga, pilates, natacion.

+ Vestimenta: Segun nuestra experiencia se re-
comienda ropa holgada para evitar el estrés
mecdnico, de materiales no sintéticos. Exis-
ten adaptaciones a la vestimenta que pue-
den realizarse para poder utilizar apdsitos
o mejorar la adherencia al deporte. Se debe
aconsejar al paciente segun cada caso.

* Depilacidn: el uso de maquinas rasuradoras
o depilacion con cera puede desencadenar
brotes de HS. Se sugiere la depilacion laser
en etapas sin brotes inflamatorios activos.

* ldentificar y corregir los factores de riesgo
(tabaco, sedentarismo, alimentacién, alcohol
y otros). Es ideal que los pacientes manejen
un diario de brotes para poder identificar los
factores de riesgo.

+ Manejo del dolorgsse;

La hidradenitis supurativa es una de las afeccio-
nes mas dolorosas tratadas por los dermatélo-
gos y es paradojal la ausencia de un algoritmo
consensuado para el tratamiento del dolor. Por
ello, existen un amplio abanico de estrategias
utilizadas para el dolor asociado a la HS.

En primer lugar, debemos comprender que es
una enfermedad de base inflamatoria por lo
que quedaria englobada dentro de lo que se
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conoce como sindrome inflamatorio crénico de
baja intensidad. El mecanismo fisiopatogénico
del dolor seria mixto a predominio nociceptivo
somatico, la cronologia crénica con reagudiza-
ciones y la valoracion de la intensidad del dolor
emplearemos escaleras analgésicas siendo las
mas populares la visual andloga y la numérica.

Una estrategia terapéutica seria emplear la es-
calera analgésica de la OMS como base en su
abordaje de tratamiento. Las terapias propues-
tas para la HS incluyen opioides, paracetamol,
antiinflamatorios no esteroides (AINE), antide-
presivos triciclicos, inhibidores selectivos de
la recaptacion de serotonina y/o norepinefrina,
antiepilépticos y analgésicos topicos. Segun
escalera comenzamos con Nivel 1: analgésicos
no opioides asociados a coadyuvantes, si dicho
abordaje no es suficiente escalaremos a Nivel
2: donde se pueden afadir opioides débiles y
si aun asi el dolor no es controlable escalar a
opioides potentes. Los especialistas en medi-
cina del dolor diferenciamos la fisiopatologia
y el tratamiento dolor agudo del crénico, cono-
ciendo que el curso de la enfermedad de la HS
es crénico con episodios intermitentes de dolor
agudo asociado a abscesos y nddulos recurren-
tes.

Por dltimo, hay que recordar que al ser una
enfermedad base inflamatoria es importante
complementar con moduladores de la misma
como pueden ser zinc, magnesio, vitaminas Cy
D, omega 3, cisteina, nutricién y regulacion del
microbioma.

TERCER PILAR: TERAPIA QUIRURGICA?**"
Manejo del brote agudo:

Los brotes en la patologia se caracterizan
pueden requerir conducta urgente puesto que
ocasionan dolor, incapacidad fisica y su ma-
nipulacién en ambientes no estériles, pueden
ocasionar sobre infecciones. El manejo de la
herida quirdrgica requiere apoyo de enfermeria
o del grupo familiar cuando las lesiones se en-
cuentran en areas de dificil acceso.
a) Incisién y drenaje: es un procedimiento que
puede realizarse en consultorio o servicio
de guardia. Se realiza con adecuada asep-



sia y antisepsia, seguido de anestesia con
lidocaina intralesional o mediante uso de
frio local previo a la incisién. Se puede utili-
zar un punch de 3-4mm y luego se procede
a drenar el contenido, dejando un orificio de
salida para continuar el drenaje pasivo. Se
debe instruir al paciente sobre los cuidados
de higiene de la herida y valorar el uso de an-
tibidticos en caso de sospechar sobre infec-
ciones y analgésicos. El alivio del dolor suele
ser inmediato.

b) Corticoides intralesionales: el uso de triam-
cinolona intralesional (5-10 mg/ml llegando
a un maximo de 2ml por aplicacién), ha de-
mostrado aliviar el dolor causado por la in-
flamacion entre las 24-48 horas de su apli-
cacién. Se sugiere realizar en lesiones que
ya sea por su localizacion o porque no pre-
sentan fluctuacion purulenta, no pueden ser
drenadas. De igual manera, se debe evaluar
la opcidn de uso de antibioticos, analgésicos
y de cuidados higiénicos de la lesion. En caso
de no responder, ante el riesgo de atrofia, te-
langiectasias y alteraciones pigmentarias, se
sugiere reevaluar al paciente antes de volver a
aplicar el corticoide durante el mismo brote.

Manejo quirtrgico en etapas cronicas:

Las formas de presentacién mas progresivas
como nodulos y fistulas persistentes pueden
ser tratadas mediante el destechamiento o de-
roofing el cual puede ser realizado en consulto-
rio con anestesia local y un electro cauterizador,
la recaida es menory tiene el inconveniente que
la herida cura por segunda intencién en forma
lenta con tiempos de hasta 4 semanas, el resul-
tado cosmeético es aceptable.

Lesiones mas crénicas cicatrizales o en las
que el cuadro inflamatorio persiste a pesar de
la terapia sistema deberan ser resecadas en
formas amplias, se trata de realizar actualmen-
te técnicas un poco mas conservadoras como
el STEEP (Skin —tissue —sparing excision with
electrosurgical peeling) o la fistulectomia dirigi-
da por sonografia (el uso de ecografia Doppler
permite evaluar la actividad inflamatoria, tra-
yecto, largo y ancho de la misma).

Luego de realizar la reseccion amplia el manejo
del 4rea afectada puede tener distintas varian-
tes debido al tipo de paciente, zona afectada,
condicion de a herida y tamafo de esta, se pue-
de realizar cierre directo en lesiones pequenas
o preparar la zona mediante curaciones con
apositos hidrocoloides, gasa iodoformada, o
sistema VAC con el fin de lograr el cierre por
segunda intensién mediante la granulacién o la
colocacion de injertos cutaneos.

Para resecciones muy amplias tanto en exten-
sion como en profundidad sera necesaria la re-
construccién con colgajos.

Se recomienda para elegir el tratamiento ade-
cuado valorar el estado actual del paciente, su
evolucién con los tratamientos indicados y el
uso de eco Doppler dermatoldgico para identi-
ficar tipo de lesién, extension y actividad infla-
matoria de la misma.

Indicaciones obligatorias para el procedimiento
quirdrgico:

* Tractos sinuosos

* Fistulas de tipo C-D

+ Cicatrices acordonadas y contracturales

* HS mutilante

+ Malignidades (carcinoma espinocelular, ade-
nocarcinoma)

Terapia luminica*

Se proponen el laser de diéxido de carbono
como tratamiento quirdrgico y el Nd:YAG como
terapia depilatoria. Ambos se incluyen en el
grupo de terapias de primera linea, con catego-
ria de evidencia Ib y grado de recomendacion A.

- Dioxido de carbono. Se han considerado para
suindicacion tres trabajos de entre 2002y 2015
con 12,61y 58 pacientes respectivamente, y se
demostrd su eficacia y recurrencia aceptable.
En uno de los trabajos 91% de los pacientes re-
comendarian la cirugia con laser de CO2.

- Nd:YAG. Se han considerado solo dos estu-
dios con un total de 44 pacientes que demos-
traron una aceptable disminucion porcentual
de la severidad, si bien no se tuvieron en cuenta
las recurrencias.
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CUARTO PILAR: TRATAMIENTO DE LAS CO-
MORBILIDADES**8084

Se sugiere al especialista en dermatologia que
inicie la pesquisa de las comorbilidades mas
frecuentemente asociadas con HS. En caso de
confirmarlas y requieran tratamiento o presente
dudas diagndsticas, se debe derivar al especia-
lista correspondiente. Idealmente, el profesio-
nal debera tener conocimiento de la asociacion
de la comorbilidad con HS o en la medida de lo
posible de sugiere establecer una linea de co-
municacion para valorar las terapias a ser ins-
tauradas.

HS Y POBLACIONES ESPECIALES
HS en la poblacién pediatrica®**

La HS es poco comun en nifios, con inicio gene-
ralmente posterior a la pubertad, entre los 20 y
24 afos. El comienzo prepuberal (antes de los
11 afos) se estima que ocurre en el 2% de pa-
cientes con HS y se asocia con una enfermedad
mas extendida, siendo mas comun en ninos
con antecedentes familiares positivos de HS.
En la poblacion pediatrica, al igual que en los
adultos, también es mdés frecuente en el sexo

femenino, pero se desconoce la prevalencia.
Los nifios con HS son mas propensos a tener
desequilibrios hormonales que los adultos con
HS, lo que hace que las investigaciones endo-
crino-metabdlicas, sean parte integral del ma-
nejo de enfermedades en pediatria. Se han re-
portado casos de HS en pacientes pediatricos
con hiperplasia suprarrenal, adrenarquia pre-
matura, obesidad y sindrome metabdlico. Un
diagndstico de HS en nifios puede ser un mar-
cador de pubertad precoz. La HS tiene un im-
portante impacto en la autoestima, la calidad y
el estilo de vida, por lo tanto, el reconocimiento
y tratamiento tempranos es fundamental para
minimizar los efectos de la enfermedad y debe
incluir el apoyo psicoldgico. Los objetivos de la
terapia en pediatria son: aliviar el dolor, minimi-
zar la inflamacién y la cicatrizacion, prevenir la
progresion de la enfermedad y asi retardar la
necesidad de cirugia. El manejo holistico debe
incluir la correccion de las alteraciones endocri-
no-metabdlicas (incluido el control del peso), el
manejo de los sintomas (sobre todo del dolor) y
el tratamiento médico (Figura 9).

Podemos concluir que el reconocimiento, tra-
tamiento temprano y vigilancia de la HS en pe-

/-Tratamiento topico: )

» Clindamicina al 1%,
* Acido azelaico al 15%

HS moderada

(Hurley 11)

*|dem a Hurley | +

(*Tratamiento guirdrgico A

*Agentes biolégicos*
* Adalimumab: induccién

Antibidticos orales:

de 80 mg subcutaneos,

+ Combinacidn fija
(clindamicina/perdxido
de benzoilo)

horas

\ HS leve y localizada \_

*Clindamicina (10-25
mg/kg/dia) cada 6 a 8

mantenimiento 40 mg
en semanas alternas

Tratamientos

(Hurley 1)

insuficientes o

progresion (Hurley Il1)

Figura 9. Tratamiento en poblaciones pediatricas®*%
* puede considerarse el uso de agentes biolégicos a partir de 12 ahos
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diatria, es vital para minimizar el impacto en la
calidad de vida a corto, mediano y largo plazo.

Embarazo y lactancia en HS®7*°

El curso de la enfermedad de HS tiene una res-
puesta variable durante el embarazo. Aunque
una minoria (20%) reporta remisién de los sin-
tomas, la gran mayoria no presenta alivio (72%),
pocas tienen deterioro clinico (8%), y mds de la
mitad de las pacientes experimentaran un brote
posparto (60%), por lo que se cree que las hor-
monas juegan un papel importante. Sin embar-
go, los datos sobre el curso de la enfermedad de
HS durante el embarazo y el puerperio no estan
bien establecidos y son variables. El impacto de
las hormonas sexuales en la HS se evidencia
por el inicio de la enfermedad alrededor de la
pubertad, el empeoramiento con la menstrua-
cioén, la baja incidencia posmenopausica, asi
como una asociacion establecida con el sindro-
me de ovario poliquistico (SOP). Los factores
potencialmente protectores de la HS durante el
embarazo incluyen la modulacién inmunitaria
a través de niveles cambiantes de estrégeno
y progesterona que generan un cambio de ci-
toquinas proinflamatorias a antiinflamatorias
suprimiendo la produccién de interferén (IFN)
y la actividad de las células T CD4+y Th-17. Sin
embargo, los efectos especificos del estrégeno
y la progesterona sobre la HS siguen sin estar
claros, y algunos estudios sugieren que los tra-
tamientos cargados de progesterona pueden
empeorar los sintomas de la enfermedad. Los
posibles factores que contribuyen a los brotes
de HS durante el embarazo incluyen cambios
fisicos en el cuerpo, como aumento de peso y
mayor friccidén en las areas intertriginosas. Se
ha demostrado que los adipocitos promueven
la secrecién de citoquinas proinflamatorias,
incluido el factor de necrosis tumoral (TNF)-a.
Ademas, es posible que la suspension de cier-
tos medicamentos antes de la concepcidn,
como los anticonceptivos orales, la espirono-
lactona o las tetraciclinas, precipiten brotes de
la enfermedad durante el embarazo.

Debido a que la mayoria de las mujeres con HS
requieren tratamiento durante el embarazo, es
importante la comprension del perfil de eficacia

y seguridad de las opciones terapéuticas tanto
para la madre como para el feto.

Las opciones de tratamiento requieren una te-
rapia multimodal para alivio adecuado de los
sintomas que incluyen: terapia médica, proce-
dimientos intervencionistas, modificaciones en
el estilo de vida y manejo del dolor, como se re-
sumen a continuacion en la Tabla 10.

Podemos concluir que la mayoria de las pa-
cientes con HS seguiran siendo sintomaticas
durante el embarazo por lo que se necesita una
estrecha colaboracion entre dermatdlogos y
obstetras para garantizar un seguimiento ade-
cuado de este grupo poblacional vulnerable.

HS en poblacién lesbiana, gay, bisexual, trans-
género y queer (LGBTQI)"00102

El interés en la investigacion de trastornos der-
matoldgicos entre minorias sexualesy de género,
ha crecido rapidamente en las ultimas décadas,
sin embargo, hay pocos reportes en la literatura
mundial que encaren el manejo de la HS en el
colectivo LGBTQI. En este contexto, su abordaje
en personas transgénero puede ser un desafio,
ya que la terapia con hormonas masculinizantes
podria empeorar las lesiones de HS. Los efectos
dermatolégicos mas frecuentes de la testoste-
rona son el acné y la alopecia. Se han utilizado
medicamentos anti androgénicos en mujeres
con HS, tanto en monoterapia como en combi-
nacion con otros agentes. Ademas, finasteride
y dutasteride resultaron ser eficaces en algunos
pacientes masculinos con HS. El conocimiento
de las diferencias de género puede proporcionar
herramientas practicas de gestion en los pacien-
tes con HS. A continuacion, se enumeran una
serie de recomendaciones para el manejo de las
lesiones de HS en este grupo poblacional.

1. Tabaco: El tabaquismo es uno de los princi-
pales y conocidos factores desencadenan-
tes de la HS. La Encuesta Nacional de Entre-
vistas de Salud destacé que el consumo de
tabaco es mayor en la poblacion LGBTQI que
en la poblacion no LGBTQI (15%). El tabaco
puede afectar el manejo de la enfermedad,
por lo tanto, dejar de fumar representa un
paso esencial en el tratamiento de la HS.
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Tabla 10. Manejo y recomendaciones claves para HS en embarazo y lactancia®’*° Categoria
Iniciar el asesoramiento para alentar el abandono del habito de fumar A
Establecer metas apropiadas de peso y nutricién en conjunto con el obstetra C
Clindamicina tépica (1%) como agente de primera linea para la etapa I/1l de HS B
Clindamicina 600 mg sola o en combinacién con Rifampicina 600 mg como segunda
linea para HS en estadio I/Il o primera linea para I1/11I C
Dapsona como agente de Ultima linea para la enfermedad leve a moderada C
Adalimumab o Infliximab medicamentos biolégicos anti TNF-a de primera linea
para estadio II/1ll resistentes a los antibidticos orales B
Metformina en pacientes embarazadas con sindrome de ovdrico poliquistico para
reducir las complicaciones intraparto y en pacientes no diabéticas para quienes
los antibidticos estan contraindicados C
Considerar triamcinolona intralesional para brotes aislados C
Escision quirurgica limitada con anestesia local después del primer trimestre C
Terapia con laser de CO2 y Nd:YAG como alternativas a la escisién quirirgica A
Paracetamol como analgésico de eleccion durante el
embarazo e ibuprofeno como analgésico durante lactancia C
Curso corto de opioides para el dolor postoperatorio severo preferentemente tramadol C
Terapias basadas en hormonas y retinoides estan contraindicadas D
* A = evidencia coherente y de buena calidad; B = evidencia inconsistente o de calidad limitada;
C = evidencia orientada en la prdctica habitual, consensos, opinion de expertos o serie de casos;
Categoria D = evidencia positiva de riesgo fetal en humanos

2. Antibidticos: La hepatoxicidad e interaccio-
nes entre antibidticos sistémicos utilizados
en HS debe tenerse en cuenta en personas
transgénero que usan terapia hormonal cru-
zada (CSHT) con testosterona y estrégeno,

3. Hormono terapia: El uso de finasteride po-
dria permitir que el curso de CSHT continue
sin reducir la dosis de testosterona, aunque
los autores recomiendan evitar el finasteride
hasta que se logren las caracteristicas se-
xuales secundarias

4. Retinoides: La isotretinoina y acitretina po-
drian considerarse como tratamiento de se-
gunda o tercera linea para la HS. La acitre-
tina debe evitarse en personas transgénero
que desean someterse a criopreservacion de
ovocitos o tienen riesgo de embarazo.

5. Otras: La terapia fotodindmica (TFD) po-
dria representar una alternativa terapéutica
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para las lesiones unicas de HS. Otro trata-
miento que se ha reportado efectivo es la
dapsona.

En resumen, la HS es una enfermedad debilitan-
te de la piel que puede afectar a las personas
transgénero. Los dermatdlogos jugamos un pa-
pel esencial en el diagndstico, manejo y trata-
miento de HS. Entender la identidad de género
e incluir la HS en la poblacion transgénero es
importante para brindar una atencion médica
equitativa y adecuada. Modificaciones en los
regimenes de CSHT deben realizarse con pre-
caucion ya que no hay pruebas soélidas de que
esto pueda cambiar el curso de enfermedad.

HS y alteraciones genéticas'®"%

Aproximadamente el 40% de los pacientes con
HS tienen familiares afectados. El patron de
herencia mas frecuentemente observado es



autosémico dominante. Los genes implicados
se encuentran situados en los locus 1p21.1-
1925.3. Se han descrito mutaciones en los
genes presenilina | (PSENI), potenciador de
presinilina Il (PSENEN) y nicastina (NCSTN) en
familias que presentaban formas clinicas gra-
ves y atipicas. Estos genes codifican 3 de las 4
subunidades de la secretasa implicada en la via
de los receptores Notch. Estas mutaciones se
han asociado con alteraciones epidérmicas y
foliculares, con ausencia o alteracion en la for-
macion de las glandulas sebaceas en estudios
en ratones.

Se han reportado casos emergentes de HS en
individuos con anomalias cromosdmicas como
el sindrome de Down (SD), sindrome de Smi-
th-Magenis (SSM) y sindrome de Patau (SP),
trastornos genéticos asociados a oclusion fo-
licular como la paquioniquia congénita, enfer-
medad de Dowling-Degos y el esteatocistoma
multiple y otros trastornos genéticos multisis-
témicos como la Fiebre Mediterranea familiar
(FMF). A pesar de esto, son escasos los estu-
dios que han realizado una revision sistematica
de la literatura en este campo. La mayoria de
los reportes describen una mayor incidencia de
HS con SD y a su vez, en relacion con la pobla-
cion general, HS tiene una mayor prevalencia
en poblaciones con SD por lo que el propio SD
puede considerarse como un factor de riesgo
para el desarrollo de HS. Se ha descripto que
la incidencia de HS es dos veces mas comun
en mujeres que en hombres en pacientes con
SD, no observandose esta diferencia en los de-
mas trastornos cromosomicos. La asociacion
establecida entre HS y SD se deberia a una des-
regulacion genética del cromosoma 21 que in-
cluye defectos de sefializacién de la via Notch
y sobreexpresion de la proteina precursora de
amiloide que podrian contribuir a la prolifera-
cion de queratinocitos, el taponamiento folicu-
lar y consecuentemente la inflamacién crénica.
También se ha propuesto que una mayor sus-
ceptibilidad a este trastorno podria deberse a
factores adicionales que aumentan el riesgo
de HS como la inmunodeficiencia y la obesidad
que a menudo se asocian con SD.

Hasta la fecha, la naturaleza exacta de las va-
riantes genéticas que impulsan las formas co-

munes de HS sigue sin dilucidarse. Segun el
conocimiento existente sobre la genémica de
la HS, la enfermedad se puede clasificar como:

1. HS esporadica: HS sin variacion genética
identificada hasta la fecha.

2. HS familiar: HS con fuertes antecedentes fa-
miliares y etiologia monogénica subyacente
establecida.

3. HS sindrémica: HS en el contexto de una
constelacion de otras manifestaciones clini-
cas (PASH, PAPASH, SAPHO).

4. HS+: HS en el contexto de la enfermedad de
Dowling-Degos (HS-DDD) o la fiebre medite-
rrdnea familiar (HS-FMF).

Se requiere de una mayor investigacion en este
campo para mejorar el conocimiento de la aso-
ciacion entre HS y poblaciones con alteraciones
cromosoOmicas y asi llegar a comprender los
mecanismos. que pueden vincular alteraciones
intrinsecas, como defectos genéticos e inmu-
nodeficiencias, con factores de riesgo extrinse-
cos como la obesidad y el estilo de vida, debien-
do examinarse mas a fondo dicha correlacion
para determinar su papel en la fisiopatogenia.

HS y gastroenterologia'®’ "

La Enfermedad Inflamatoria Intestinal (Ell) es
una enfermedad auto inflamatoria crénica re-
cidivante, que incluye la Enfermedad de Crohn
(EC) y la Colitis Ulcerosa (CU). Casi un tercio de
los pacientes con Ell desarrollan manifestacio-
nes extraintestinales (MEI) incluidas las muscu-
loesqueléticas, oftalmolégicas y hepatobiliares,
ademas de numerosas afecciones mucocuta-
neas como eritema nodoso, pioderma gangre-
noso (PG), estomatitis aftosa e hidradenitis
supurativa. Se considera que condiciones here-
ditarias y alteraciones en vias inmunoldgicas y
del microbioma comunes, podrian predisponer
a los pacientes con Ell al desarrollo de HS, de
hecho, el riesgo de HS entre los pacientes con
Ell es nueve veces mayor en comparacion con
la poblacion general. El tabaquismo y la obesi-
dad parecen ser fuertes factores de riesgo para
el desarrollo de HS en la Ell, siendo este grupo
mas propenso a tener una EC perianal activa.
La asociacion de HS en Ell parece ser mas fuer-
te en pacientes con EC en comparacién con
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aquellos con CU. Se ha observado que la fistuli-
zaciény la enfermedad perianal son mas comu-
nes en pacientes con EC e HS en comparacion
con aquellos que no desarrollaron esta condi-
cion de la piel, llegando a ser confundidos por el
hecho de que, en la practica de rutina, puede ser
bastante dificil distinguir la HS perianal de la EC
fistulizante debido a una presentacién clinica
similar. La asociacion entre EC y HS sugiere una
fisiopatologia comun. Ambas patologias, se ca-
racterizan por la formacion de tractos sinusales
y comparten factores de riesgo como el taba-
quismo y la obesidad. Ademas, las vias inmu-
noloégicas comunes, como la desregulacion de
la interleucina-23/Th-17 y TNF-a, puede estar
implicados en el desarrollo de HS en pacientes
con EC. Finalmente, pueden producirse altera-
ciones en la microbiota intestinal y cutanea en
una desregulacion inmunoldgica significativa,
que se ve exacerbada por la nicotina.

Podemos concluir que, si bien la asociacion en-
tre la HS y la Ell esta descrita, existe la nece-
sidad de mas estudios que caractericen mejor
el vinculo entre estas dos condiciones. El desa-
rrollo de HS en la Ell se relaciona con multiples
comorbilidades, por lo tanto, la determinacion
de factores de riesgo especificos para la HS en
esta poblacién puede permitir una intervencion
temprana que podria conducir a un tratamiento
mas eficaz y una mejora en general en la cali-
dad de vida de estos pacientes.

Farmacoeconomia e impacto de la HS™"'

Los costos médicos se dividen en costos indi-
rectos e indirectos. Los directos se refieren a
la atencion directa de los pacientes con HS y
normalmente corren a cargo de los pagadores
(prepagas, obras sociales, ministerio de salud,
entre otras) o de los propios pacientes.

Los costos indirectos son cargas financieras
indirectas como resultado de la enfermedad
sobre la economia nacional, incluido el sistema
de salud, la economia y también los afectados.
Estos incluyen, por ejemplo, que los pacientes
con HS tienen un mayor riesgo de perder su tra-
bajo, toman muchos mas dias de enfermedad
por afo y tienen un ingreso anual mas bajo.

Actualmente, la literatura que aborda los cos-
tos médicos es limitada. Las importantes dife-
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rencias estructurales en la asistencia sanitaria
provocan también grandes disparidades en la
comparacion internacional, de modo que los
datos internacionales a menudo no son com-
pletamente comparables y no necesariamente
pueden trasladarse a nuestro pais.

Curiosamente, un estudio estadounidense en-
contré que la atencion hospitalaria era el mayor
factor de coste en el tratamiento de pacientes
con HS, con un 37,4% y por el contrario, un estu-
dio transversal multicéntrico realizado en Hun-
gria mostré que los productos biol6égicos para
el tratamiento de la HS representaron el mayor
factor de coste con un 53,3%.

En un trabajo aleman los autores determinaron
unos costes médicos anuales medios de 6.791
€ por paciente. Sin embargo, un analisis retros-
pectivo encontré un ahorro de costos de 178,92
€ por visita de paciente para los pacientes con
HS que recibieron un inhibidor del TNF-a en
comparacion con otras terapias.

Los costes anuales medios de la terapia con
adalimumab en el estadio Ill de Hurley también
fueron mas baratos que los de otras terapias
(3.264,20 € frente a 8.309,60 €), esto se rela-
ciona con la efectividad de esta y por lo tanto
menor cantidad de rebrotes que se ve reflejado
en menos cantidad de visitas y utilizacion de re-
cursos médicos y sanitarios que en este punto
conlleva menos cantidad de cirugias, dias de
internaciones y menor cantidad de controles
postquirurgicos. A su vez las terapias bioldgi-
cas son mas seguras y con menor cantidad de
efectos adversos por lo cual provocan un me-
nor coste por parte del sistema de salud.

Consideraciones a futuro*®8 8112114

En los ultimos anos se han producido avances
terapéuticos importantes en el manejo de la HS
gracias a la incorporacion de terapias avanza-
das, obteniendo resultados favorables median-
te su uso durante la ventana de oportunidad
terapéutica. La intencion esta dirigida a frenar
la evolucion de la enfermedad, controlando la
inflamacién y reduciendo la carga de la enfer-
medad. También se estan utilizando técnicas
quirdrgicas mas conservadoras y guiadas por
ultrasonografia, asi como terapias con laser
como tratamientos coadyuvantes.



Aunque la aprobacién de los anti-TNF alfa para
el manejo de la HS han marcado un antes y un
después, solo han sido el puntapié inicial para
la incorporacion de terapias dirigidas al blanco
centradas en farmacos que bloquean las vias de
inflamacion y en el rol que juegan en la misma.
Tal es el caso de secukinumab, un inhibidor de
IL-17a que ha sido aprobado recientemente para
HS en Argentina por ANMAT (Administracién
Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecno-
logia Médica) en julio de 2023. Actualmente se
encuentran en marcha multiples ensayos clini-
cos que exploran nuevas terapias y estrategias
de tratamiento mediante la incorporacion de
farmacos de pequefias y grandes moléculas,
que buscan mejorar el curso de la enfermedad y
abordar las necesidades no cubiertas de los pa-
cientes, brindando esperanza para un futuro mas
prometedor. En la Tabla 11, se resumen las tera-
pias dirigidas al blanco terapéutico en desarrollo
para HS. Ademas de estas investigaciones y los
avances en este campo, también se han modifi-
cado los métodos de monitorizacién de la HS.

En este sentido, la ecografia Doppler cutanea
dermatoldgica, es una herramienta fundamental
por su capacidad para completar la evaluacion
clinica de severidad, para optimizar la respuesta
terapéutica y para definir una conducta quirurgi-
ca, por lo cual, en el GTHS, creemos que la incor-
poracion temprana de la ultrasonografia es una
herramienta fundamental para el correcto mane-
jo integral de la HS.

Como conclusiéon, podemos afirmar que se
pueden cubrir mayores necesidades futuras, si
contamos con un seguimiento personalizado
mediante la implementacién de Unidades de
Enfermedades Auto inflamatorias para el mane-
jo interdisciplinario de nuestros pacientes con
HS, tratando en conjunto las comorbilidades,
disminuyendo el riesgo de las complicaciones
terapéuticas, incorporando tempranamente he-
rramientas diagndsticas con profesionales ave-
zados y complementando en el area quirdrgica
de la manera mas correcta y conservadora para
mejorar el curso de la enfermedad y la carga
acumulada.

Tabla 11. Farmacos en desarrollo para HS'>"'4

FASE FARMACO LUGAR DE ACCION

I RGRN-305 Ac anti HSP90*

Il PTM-001 Ac anti glicano

I Eltrekibart (LY3041658) Ac anti CXCR1 CXCR2**

Il Deucravacitinib Anti TYK 2

1] Anakinra Ac anti IL-TRa***

Il Lutikizumab (ABT-981) Ac anti IL-1 ABT-981****

1] Bermekimab Ac anti IL-1 alfa

] RIST4721 Ac anti CXCR2**

Il Guselkumab Ac anti IL-23

Il Anifrolumab Ac anti IFNART*****

Il PF-06650833, PF-06700841 y PF-06826647 Inhibidores JAK

Il Amlitelimab Ac anti OX4Qx*xkxx

Il IFX-1 Vilomelimab Inhibidor C5a*******

/11 Spesolimab Ac anti IL-36

I Upadacitinib Inhibidor JAK1, JAK2 y JAK1/3

1 Povorcitinib (INCB054707) Inhibidor JAK-1

1 Bimekizumab Ac anti IL-17
* HSP90 proteina de choque térmico ** CXCR1 y 2 quimiocinas alfa *** IL-1Ra receptor recombinante del
interleucina-1 **** |L-1 ABT-981 IL-1a e IL-1B ***** [FNART subunidad 1 del receptor del interferon de tipo |
*EE+Ek OX40 receptor de factor de necrosis tumoral 4 ******* Complemento C5a
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