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Resumen

En este articulo se resumen las principales intervenciones utilizadas para el trata-
miento y prevencion de la dermatitis atépica (DA). Para ello, se han revisado bases de
datos secundarias y guias de prdctica clinica de buena calidad metodolégica con el obje-
tivo de ofrecer una vision general de la eficacia de estas medidas. Para la redaccién de
este articulo se han utilizado principalmente dos recursos, Clinical Evidence y la guia de
prdctica clinica de NICE. Se ha complementado su informacidn, cuando se ha estimado
preciso, con otras fuentes de informacidn, principalmente revisiones sistemadticas de la
Colaboracién Cochrane.

Palabras clave: Dermatitis atdpica, Esteroides, Emolientes, Pimecrolimus, Lactancia ma-
terna, Probidticos.

Abstract

This article summarizes the most important interventions used in the treatment and
prevention of atopic dermatitis (DA). Secondary databases and good methodological qua-
lity clinical guidelines have been reviewed in order to offer a general overview of the avai-
lable evidence of these measures. Two resources have mainly been used: Clinical Evidence
and the clinical guideline NICE.

Its information has been completed, when necessary, with other information resources,
mainly systematic reviews of the Cochrane Collaboration.

Key words: Atopic dermatitis, Steroids, Emollients, Pimecrolimus, Breastfeeding, Pro-
biotics.

Introduccion un 15-20%". Son muchos los trata-

La dermatitis atépica (DA) es la en-  mientos que son empleados para ali-
fermedad dermatoldgica mas preva-  viar sus sintomas, asi como para preve-
lente en la edad pediatrica. Se han pu-  nir reagudizaciones de la enfermedad
blicado prevalencias que oscilan entre ~ (RDA) (tabla I).
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La medicina basada en la evidencia o
en pruebas se ha definido como “la
utilizacién consciente, explicita y jui-
ciosa de la mejor evidencia cientifica
clinica disponible para tomar decisio-
nes sobre el cuidado de cada pa-
ciente"*?. Puede ser considerada como
una metodologia de trabajo cuyo obje-
tivo es conseguir el desarrollo de un
criterio clinico personal en la toma de
decisiones basadas en los resultados de
la mejor investigacion clinica realizada
sobre pacientes (entendiendo como
“mejor investigacion” aquella que
cumple unos criterios explicitos de vali-
dez metodolégica y cuyos resultados
pueden introducir cambios en la précti-
ca clinica diaria).

El objetivo del presente articulo es
efectuar una revision de los diversos tra-
tamientos utilizados en la DA, realizan-
do para ello una busqueda bibliogréfica
sistematica en aquellos recursos que tie-
nen una mayor probabilidad de ofrecer
informacion valida y relevante.

Una advertencia previa: "ausencia
de evidencia" sobre un determinado
tratamiento o medida preventiva no es
sinénimo de “evidencia de ausencia”
de efecto del mismo; se ha de tener
presente que en el tratamiento de la
DA, como en tantas otras enfermeda-
des, no se han realizado ECC para
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comprobar la eficacia de todas las po-
sibles intervenciones existentes. Es ne-
cesario, en estas ocasiones, comple-
mentar los resultados de los ensayos
clinicos con los de otros tipos de estu-
dios de tipo observacional e incluso,
en ausencia de investigaciones sobre
el tema, recurrir al consenso de exper-
tos para establecer una recomenda-
cion util para la practica clinica diaria.

Busqueda bibliografica

Se efectud una busqueda en: 1) Clini-
cal Evidence, revisandose el tema “Ec-
zema (atopic)"*, publicado en 2005, cu-
ya estructura servird de guién para la
redaccion de este articulo; 2) TRIP Da-
tabase, con los términos “atopic derma-
titis" y “atopic eczema” restringidos al
titulo de los documentos; 3) busqueda
en la Biblioteca Cochrane Plus, tanto en
espafiol (descriptores “dermatitis atopi-
ca" o "eccema atopico” restringidos al
titulo del documento) como en inglés
mediante la opcién “Mesh"” y el des-
criptor “atopic dermatitis”; 4) busqueda
en PubMed empleando los términos
descriptores “atopic dermatitis” y res-
tringiendo a referencias centradas en el
tratamiento (bUsqueda de metaandlisis
[MA], revisiones sistematicas [RS] y, ca-
so de no existir articulos con estos dise-
fos, ECC).
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Resultados de la busqueda

En Clinical Evidence existe un capitu-
lo especifico para DA®. En TRIP Databa-
se se han recuperado 36 referencias (de

ellas, 14 RS y 5 guias de practica clinica
[GPC]). En la Biblioteca Cochrane Plus
se recuperaron 3, una de ellas ya dada
de baja por no haber sido actualizada
por sus autores. En PubMed se recupe-
raron 42 RS y MA. Restringiendo la
busqueda a los articulos publicados en
los dltimos 3 afios, el nimero de refe-
rencias se reduce a 18.

Después de una revision de las dife-
rentes referencias recuperadas, para la
redaccion de este articulo se ha tomado
como referencia el capitulo “Eczema
(atopic)" de Clinical Evidence, comple-
mentando su informacién con la proce-

dente de GPC de calidad sobre el tema
y con los resultados de RS recientes que
realicen alguna aportacion relevante.

Intervenciones analizadas
Como inicio de las intervenciones a

evaluar, se partird del cuadro resumen
del capitulo de Clinical Evidence dedi-
cado a DA adaptado a Pediatria, especi-
ficando las intervenciones que se valo-
raran (tabla I).

Emolientes

La revision llevada a cabo por Bath-
Hextall et al. en 2005 concluyé que los
emolientes son eficaces como trata-
miento de primera linea aunque los es-
tudios realizados para comprobar su
efecto eran de pobre calidad metodo-

Tabla I. Dermatitis atdpica: medidas terapéuticas y preventivas analizadas (Clinical Evidence, 2005)*

Tipo de intervencion

Carateristicas de la intervencion

Medidas de autocuidado

Emolientes

Medicamentos tépicos

Corticoides

Pimecrolimus

Tacrolimus

Intervenciones dietéticas

Exclusion de alimentos

Dieta elemental

Probidticos

Piridoxina
Suplementos de zinc
Acidos grasos esenciales

Medidas de prevencién primaria

Lactancia materna prolongada

Reduccién de alergenos

Introduccion precoz de probidticos

Reduccién de la exposicion a alergenos (4caros, restriccion
dietética materna)
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l6gica’. En general, cuanto mas untuo-
so es el emoliente empleado mejores
efectos se consiguen, aunque la con-
sistencia del emoliente usado (dema-
siado graso) puede ser motivo de re-
chazo para su uso en adolescentes,
sobre todo en zonas expuestas como
cara y manos.

En los Ultimos 3 afios se han publica-
do 2 ECC sobre la eficacia de diversos
emolientes conteniendo glicerina al
20% y avena®, constatandose un efec-
to beneficioso de los mismos frente a
placebo. En el estudio de Grimalt et al.®
se inform6 ademds de una disminucion

del uso de corticoides topicos en el gru-
po que recibié el emoliente.

Se recomienda que el uso de emolien-
tes sea diario y frecuente (2 veces al
dia). En caso de ser aplicados por todo
el cuerpo, pueden requerirse entre 250-
500 g/semana, segun la edad y tamafio
del nifio®. El efecto adverso mas fre-
cuentemente relacionado con su uso es
la sensacion de ardor, siendo necesario
en ocasiones cambiar de producto.

Corticoides topicos
Bath-Hextall et al.*, después de revisar
la bibliografia existente hasta 2005 con-

Tabla II. Clasificacidn de la gravedad de la dermatitis atdpica y posible impacto sobre la calidad de

vida (tomada de NICE*)

Nivel de gravedad/alteraciones en la piel

Impacto sobre la calidad de vida y el bienestar
psicosocial

Normal Piel normal, ausencia de Ninguno Ausencia de impacto
pruebas de DA activa sobre la calidad de vida

Leve Zonas de piel seca, picor Leve Impacto pequefo sobre
infrecuente (con o sin las actividades cotidianas,
pequefas areas suefio y bienestar psicosocial
de enrojecimiento)

Moderado Zonas de piel seca, picor Moderada Impacto moderado sobre las
frecuente (con o sin excoriacién actividades cotidianas, suefio
y engrosamiento localizado y bienestar psicosocial,
de la piel) perturbacion frecuente

del suefio
Grave Amplias zonas de piel seca, Grave Limitacion grave de las

picor incesante, enrojecimiento
(con o sin excoriacién, amplias
zonas de engrosamiento de la
piel, sangrado, piel agrietada y
alteracion de la pigmentacion)

actividades cotidianas
y de la funcién psicosocial,
pérdida de suefio nocturno

* NICE: Nacional Institute or Health and Clinical Excellence’.
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cluyeron que, comparados con placebo,
los corticoides topicos mejoran el aclara-
miento de las lesiones en las RDA y dismi-
nuyen el porcentaje de recaidas de la en-
fermedad, aunque no hay acuerdo sobre
el corticoide més eficaz ni sobre la poso-
logia méas adecuada. Como recomenda-
cion, y dado el estado actual de conoci-
miento sobre el tema, se sugiere el uso
inicial de corticoides de baja potencia una
vez al dia hasta 48 horas después de con-
seguir la remisién de las lesiones’ para
proseguir, a continuacion, tratamiento
con emolientes*. En los estudios que se
revisaron, la hidrocortisona a diferentes
concentraciones (0,05-1%) fue el corti-
coide de baja potencia mas utilizado. El
tratamiento corticoideo dependerd, en
cualquier caso, de la gravedad de la DA
(tabla I1). En la tabla Ill se propone una
aproximacion terapéutica del uso de cor-
ticoides en funcién del nivel de gravedad
de la DA basada en las recomendaciones
de la GPC del NICE'. En la tabla IV se ex-
ponen los diferentes corticoides en fun-
cién de su potencia. Se recomienda el uso

de corticoides de baja potencia en cara y
cuello. En caso de RDA graves, en estas
zonas podrian utilizarse corticoides de po-
tencia media durante no més de 3-5 dias.

Una vez resueltas las lesiones agudas,
en aquellos casos de RDA frecuentes
pueden utilizarse corticoides de baja po-
tencia, dos veces a la semana, para dismi-
nuir la incidencia de las reagudizaciones’.

Los efectos adversos de los corticoi-
des topicos pueden estar presentes en
un 10% de los pacientes. Los més fre-
cuentes son sensacion de quemazon lo-
cal, picor, foliculitis, hipertricosis, der-
matitis de contacto y alteraciones de la
pigmentacion®.

Inhibidores tépicos

de la calcineurina

Los farmacos utilizados son el pime-
crolimus al 1% vy el tacrolimus al 0,03%
y 0,1%. No constituyen farmacos de
primera eleccion en la DA, independien-
temente del nivel de gravedad de la mis-
ma. La FDA emiti6 un informe advirtien-
do sobre un potencial riesgo cancerige-

Tabla lIl. Utilizacién de corticoides tépicos en funcién del nivel de gravedad de la dermatitis atépica

DA leve DA moderada DA grave
Emolientes Emolientes Emolientes
Corticoides topicos Corticoides topicos Corticoides topicos

de baja potencia

de potencia media

de alta potencia

DA: dermatitis atopica.
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no, basandose para ello en estudios rea-
lizados en animales, en la comunicacion
de algunos casos aparecidos en huma-
nos y en el conocimiento del mecanismo
de accion de estos medicamentos. Por
ello, la FDA recomienda restringir su uso
a aquellos casos en que los corticoides
no han sido eficaces o bien no son acep-
tados. En cualquier caso, su uso no estd
admitido por debajo de los 2 afios de
edad. En la misma linea, la Agencia
Espafiola de Medicamentos y Productos

Sanitarios ha efectuado las siguientes
recomendaciones”’:

“El balance beneficio/riesgo de estos
productos se mantiene favorable, aun-
que deben ser utilizados con gran pre-
caucion al objeto de reducir en lo posible
el riesgo potencial de cancer de piel y
linfomas. Sobre la base de los datos ac-
tualmente disponibles, el Comité de Me-
dicamentos de Uso Humano (CHMP) no
puede concluir en qué medida el uso de
pimecrolimus o tacrolimus puede aso-

Tabla IV. Potencia de los corticoides tépicos (fuente: NICE*)

Potencia Corticoide topico

Baja Desonida 0,05%

Acetato de hidrocortisona (0,1-2,5%)

Media

Dipropionato de alclometasona 0,05 %

Valerato de betametasona 0,025%
Butirato de clobetasona 0,05%
Flurandrenolona 0,0125%

Acetonido de fluorcinolona 0,00625 %
Butilesterato de flucortina 0,75 %

Fluocortolona

Valerato de hidrocortisona 0,2 %

Prednicarbato 0,25%

Alta Dipropionato de beclometasona 0,025 %
Dipropionato de betametasona 0,05%
Valerato de betametasona 0,1%
Valerato de flucortolona 0,1%
Acetonido de fluocinolona 0,025 %

Fluocinonida 0,05 %

Propionato de fluticasona 0,05 %
Butirato de hidrocortisona 0,1 %
Fuorato de mometasona 0,1%
Acetonido de triamcinolona 0,1 %

Muy alta

Propionato de clobetasol 0,05%

Valerato de diflucortolona 0,3 %

Halcinonida 0,1%

* NICE: Nacional Institute or Health and Clinical Excellence’.
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ciarse a los casos notificados de cancer
de piel y linfoma. EIl CHMP ha solicitado
a las compafiias titulares de la autoriza-
cion de estos productos la obtencién de
mayor informacion relativa a la seguri-
dad a largo plazo. El CHMP ha reco-
mendado introducir cambios en la ficha
técnica y el prospecto el fin de informar
a médicos y pacientes sobre los poten-
ciales riesgos a largo plazo asociados con
el uso de estos productos. Las indicacio-
nes autorizadas de pimecrolimus o ta-
crolimus después de la revision realizada
por el CHMP son las siguientes:

—Pimecrolimus: tratamiento en pa-
cientes de 2 afios de edad o mayores
de la DA leve o moderada, cuando el
tratamiento con corticosteroides to-
picos no es aconsejable o no es posi-
ble. Esto puede ser debido a: intole-
rancia a corticosteroides tpicos, falta
de efecto de corticosteroides tdpicos,
uso en la cara y cuello donde el trata-
miento con corticosteroides tépicos
puede ser inadecuado.

—Tacrolimus: tratamiento en adultos
(pomada al 0,1 y al 0,03%) o nifios
de 2 afios de edad o mayores (Unica-
mente pomada al 0,03%) con DA
moderada o grave que no responden
adecuadamente o son intolerantes a
los tratamientos convencionales co-
mo los corticoides tépicos”.
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Con fecha 22 de enero de 2009, el
CHMP de la Agencia Europea del Medi-
camento ha emitido un informe positivo™
recomendando la modificacién de los tér-
minos de uso comercial de la indicacién
de tacrolimus, en los siguientes términos:
“Tacrolimus en pomada, dos veces/se-
mana, previene los brotes y prolonga los
periodos libres de sintomas entre brotes;
este régimen estd indicado para adultos y
nifios a partir de dos afios, con dermatitis
atopica moderada-grave que experimen-
tan una elevada tasa de exacerbaciones
de la enfermedad (> cuatro reagudizacio-
nes/afo), que previamente han presenta-
do una buena respuesta a un tratamiento
inicial con tacrolimus de una duracién
maxima de seis semanas (dos aplicacio-
nes al dia), entendiendo por buena res-
puesta un aclaramiento de las lesiones
completo o casi completo, o afectacion
leve"™. En el mismo informe consta que
“las condiciones detalladas para el uso de
este producto seran publicadas en la ac-
tualizacién del “Summary of Product
Characteristics”, el cual serd publicado en
el “European Public Assessment Report”
revisado y estard disponible en todos los
idiomas oficiales de la Unién Europea,
después de que la modificacién para la
autorizacion de comercializacion haya si-
do concedida por la Comisiéon Eu-
ropea” ™.
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En la informacio6n dirigida a los pacien-
tes, la Agencia Espafiola de Medicamen-
tos y Productos Sanitarios recomienda
que estos farmacos pueden utilizarse ba-
jo las siguientes condiciones:

1. Deben utilizarse segln las indica-
ciones del médico y en el caso de que
otras opciones terapéuticas no puedan
aplicarse.

2. No deben utilizarse en nifios meno-
res de 2 afios de edad.

3. La duracién del tratamiento debe
ser lo mas corta posible para controlar
los sintomas, aplicando una capa fina de
producto exclusivamente en las zonas
afectadas. A largo plazo el tratamiento
debe ser intermitente.

4. Los pacientes actualmente en trata-
miento no deben modificar ni suspender
el mismo sin consultar con el médico.

En comparacion con los corticoides to6-
picos, el pimecrolimus ha mostrado ser
menos eficaz que los corticoides de po-
tencia moderada o alta". Se desconoce
su eficacia frente a corticoides de baja
potencia debido a la falta de estudios
que hayan comparado ambos productos.
El tacrolimus al 0,1% ha mostrado ser
més eficaz que el pimecrolimus’.

Ambos productos, en comparacion
con placebo, presentan una mayor inci-
dencia de efectos adversos leves locales
(sensacion de quemazoén)®.
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Exclusion de alimentos

Existe alguna evidencia, basada en es-
tudios de pobre calidad metodolégica,
de que las féormulas de hidrolizado de le-
che de vaca tienen una eficacia similar a
las férmulas basadas en aminoécidos pa-
ra reducir la gravedad de la DA en nifios
con alergia probada a las proteinas de la
leche de vaca’. Se han de tener en cuen-
ta, al utilizar este tipo de productos, los
riesgos que se asocian a una dieta exenta
de productos lacteos: déficit de calcio y
de aporte proteico y calérico’.

Probiéticos

Bath-Hextall et al.*, en su revisién para
Clinical Evidence concluyeron que hasta
esa fecha (2005) no existian pruebas
convincentes, basadas en ECC, que apo-
yaran el uso de probidticos para dismi-
nuir la sintomatologia en nifios con DA
ya establecida. Asimismo, comprobaron
que, en aquellos nifios que recibieron
lactobacilus inactivado se increment¢ el
riesgo de diarrea. Una revision sistemati-
ca posterior”” ha constatado que no exis-
ten actualmente pruebas suficientes
para recomendar el agregado de pro-
biéticos a la alimentacion del recién naci-
do para la prevencion de enfermedades
alérgicas o de intolerancias alimentarias.
Aunque existio una reduccion en el ec-
cema clinico en los neonatos, este efecto
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no fue consistente entre los estudios y se
recomienda precaucion en la interpreta-
cién de estos resultados debido a las de-
bilidades metodolégicas de los estudios
incluidos.

Otras intervenciones dietéticas

En el tratamiento de la DA se han em-
pleado otros alimentos o suplementos.
En concreto, existen estudios sobre el
uso de suplementos de zinc, de piridoxi-
na y acidos grasos esenciales. Ninguna
de estas intervenciones ha mostrado ser
eficaz, en comparacién con placebo,
para reducir la sintomatologia de la DA*.

Medidas de prevencion primaria

Bath-Hextall et al.* concluyeron que
la lactancia materna, en comparacion
con la leche de férmula, puede reducir
el riesgo de desarrollar DA. Esta conclu-
si6n se baso en estudios observaciona-
les de tipo analitico debido a la ausencia
de ECC que valoraran esta hipétesis.

Reduccion de alergenos

No existen pruebas de que la restric-
cion dietética materna durante el emba-
razo y lactancia de diversos alimentos
potencialmente alergenos sea una me-
dida eficaz para reducir la incidencia de
DA en sus hijos durante los primeros
12-18 meses de vida. La restriccion die-
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tética, por contra, podria producir una
disminucién de la ganancia de peso du-
rante la gestacién y asociarse a un ma-
yor riesgo de parto pretérmino®.

Las medidas de reduccion del polvo
domeéstico tampoco se han mostrado efi-
caces para prevenir el desarrollo de DA*.

Introduccién precoz de probiéticos

en el ultimo trimestre del embarazo

Un ECC constaté que la administra-
cién de probidticos 2-4 semanas antes
del parto y hasta 6 meses después del
mismo podia reducir la incidencia de DA
entre los 2-4 afios de edad, en compa-
racién con placebo. Se ha de precisar
que el ensayo se realizé en madres con
riesgo elevado de tener un hijo atépico
—en concreto, madres que tenian al me-
nos un familiar de primer grado con
DA-, por lo que habria que ser cautos a
la hora de generalizar los resultados a la
poblacion general de madres sin predis-
posicién para tener un hijo con enfer-
medad de tipo alérgico*”.

Conclusion
El tratamiento de la DA se ha de basar

en la aplicacion de emolientes, indepen-
dientemente del nivel de gravedad de la
enfermedad. En funcion de la misma,
pueden ir incorporandose farmacos t6-
picos, estando indicado el uso de corti-
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coides en las RDA. Aunque los estudios
acerca de cual es el corticoide mas ade-
cuado para el tratamiento son escasos y
de baja calidad metodoldgica, parece ra-
zonable iniciar el tratamiento con corti-
coides de baja potencia y controlar la
respuesta a los mismos. En el caso de
que se consiga la remision de las lesio-
nes, el tratamiento corticoideo debera
suspenderse 48 horas después de la mis-
ma. En aquellos casos en que las RDA
son frecuentes, se ha constatado que la
aplicacion semanal (2 veces/semana) de
corticoides puede disminuir la incidencia
de las reagudizaciones. Solo en aquellos
casos en los que el paciente no obtenga
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