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DERMATOLOGIA/CURA

Nuovi trattaments

ACNE, MAC HIE
DERMATOPOROS

Lo stato dell'arte delle terapie disponibili per alcune
delle patologie cutanee piu diffuse

di AIDECO / Associazione Italiana Dermatologia e Cosmetologia
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La dermatologia ¢ probabilmente il campo
della medicina nel quale le novita in ter-
mini di trattamento sono piu frequenti e i
cambiamenti piu veloci, grazie alla spinta
continua del mondo dell’industria cosme-
tica e alla sovrapposizione con l'area del-
la medicina estetica, in costante crescita e
sviluppo. Basta sfogliare riviste, guardare
la tv o, ancor di pil, informarsi su inter-
net, per rendersi conto di quanti nuovi ap-
procci possibili vengano offerti ai pazien-
ti che soffrono di disturbi cutanei, spesso
non gravi ma comunque fastidiosi e con un
notevole impatto sulla qualita di vita. Va,
infatti, considerato che molte condizioni
cutanee, seppur non compromettendo la
salute generale, hanno un notevole impatto
sull’aspetto estetico dell’individuo e causa-
no disagi psicologici che, inevitabilmente,
compromettono la sfera sociale e affettiva
di chi ne ¢ colpito.

DERMATOLOGIA/CUR A

Tra le alterazioni dermatologiche piu fre-

quenti nella popolazione ci sono 1’acne,
molto comune nell’adolescenza; le mac-
chie, caratteristiche dell’eta adulta; la der-
matoporosi, tipica dell’eta piu avanzata.

Acne

L’obiettivo principale del trattamento
dell’acne ¢ controllare e trattare le lesioni
esistenti, prevenire il pill possibile cicatrici
permanenti, limitare la durata del disturbo
e ridurre al minimo la morbilita. La scel-
ta del regime terapeutico pil appropriato
si basa su considerazioni che riguardano le
condizioni di salute generale del paziente,
la gravita del suo quadro clinico, la sua si-
tuazione endocrinologica, le sue preferen-
ze e I'aderenza alla terapia.

Puo essere trattata per via topica (retinoi-
di, antibiotici e combinazioni retinoide/
benzoilperossido (BPO), BPO/antibiotico
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4 FATTORI

Lacne & una comune malattia
inflammatoria cronica che colpisce
I'unitd pilosebacea della cute. Sono
quattro i fattori patologici ben noti
come responsabili dellacne, che
rappresentano anche i target per la
terapia: 'aumento della produzione di
sebo, la cheratinizzazione follicolare
irregolare, la proliferazione di
Cutibacterium acnes (C. acnes) e
l'inflammazione dell'area coinvoltal™.
Dal punto di vista clinico, l'acne si
manifesta con comedoni aperti
(punti neri), comedoni chiusi (punti
bianchi) e lesioni infiammatorie come
papule, pustole e noduli®. Nelle sue
varie forme e stadi di gravita, I'acne
colpisce circa I'80% dei giovani adulti
e degli adolescenti, ma negli ultimi
anni & stata osservata in pazienti pit
giovani a causa dell'inizio precoce
della pubertd®. Nella maggior parte
dei casi, scompare entro i vent'anni
del paziente; a volte pud persistere
nell'etd adulta, piti spesso nelle
donne®. 'acne provoca spesso
disagio e stress emotivo, € pud
lasciare cicatrici permanenti sulla
pelle®.,
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| trattamenti per l'iperpigmentazione
richiedono spesso molto tempo per
mostrare i risultati e incontrano una
scarsa compliance da parte del paziente
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o retinoide/antibiotico), o sistemica (reti-
noidi e antibiotici per os, terapie ormonali).
Nonostante in campo farmacologico non
ci siano grandi novita, sono al vaglio oggi
nuove strategie di trattamento (rivalutazio-
ne dell’'uso di antibiotici orali, uso di an-
tibiotici a dosaggio sub-antimicrobico, uso
di isotretinoina a basso dosaggio).

E, inoltre, possibile il ricorso a peeling chi-
mici, a terapie “fisiche” come I’estrazione
del comedone, la crioterapia, I’'elettrocaute-
rizzazione, i corticosteroidi intralesionali e
a trattamenti ottici, ovvero la fototerapia e
la terapia fotodinamica. I laser ablativi fra-
zionali sono utilizzati in genere per tratta-
re gli esiti cicatriziali'. Nonostante 1’acne
sia stata ampiamente studiata nel suo mec-
canismo eziopatogenetico e le opzioni di
trattamento siano molte, la ricerca di nuo-
vi metodi di trattamento ¢ attiva e conti-
nua, a causa della crescente resistenza del
C. acnes agli antibiotici disponibili, vista
anche la richiesta dei pazienti di alternati-
ve ai farmaci pil naturali e prive di effetti
collaterali. Sono state proposte molte tera-
pie “alternative complementari” a base di
estratti vegetali, con attivi che influenzano
P’androgenicita, I'iperseborrea, I'infezione,
I'infiammazione e I'ipercheratinizzazione
associate all’acne, o con effetto idratante e
lenitivo per mitigare gli effetti collaterali
dei farmaci utilizzati; tra queste, il te ver-
de, ricco in epigallocatechine ad attivita
antinfiammatoria, antiossidante e antimi-
crobical'?; il tea tree oil (olio di Melaleuca
alternifolia), con attivita antimicrobical';
il resveratrolo, con attivita antiproliferati-
va, antinflammatoria e inibitoria sul C. ac-



nes"™., Gli estratti vegetali arricchiscono la
composizione di cosmetici adiuvanti per
I’acne, affiancando attivi “storici”’, come
alfa e beta-idrossiacidi, niacinamide, aci-
do azelaico, o minerali come rame € zinco,
e costituendo spesso con essi associazioni
brevettate. Con la conoscenza sempre piu
approfondita del microbiota cutaneo e del-
la sua influenza in diverse patologie com-
presa I'acne, sono disponibili oggi anche
prebiotici, come oligosaccaridi, e postbio-
tici (acidi grassi, oligopeptidi, glicopepti-
di, peptidi antimicrobici) con lo scopo di
preservare vitalita e funzionalita dei batteri
“buoni” presenti sulla pelle, e contrastare
il C. acnes senza i problemi legati all’an-
tibiotico-resistenza. Altri attivi proposti di
recente sono il dapsone topico, con attivita
antibatterica e antinfiammatoria, anche se
il suo preciso meccanismo d’azione contro
I’acne & ancora sconosciuto; la taurina bro-
mamina e la taurina cloramina, con pro-
prieta antiossidante e antinfiammatoria;
l’acido laurico, acido grasso con proprieta
antimicrobiche e antinflammatorie.

Sono in sperimentazione anche dei vacci-
ni contro ’acne, con anticorpi monoclona-
li diretti contro una tossina prodotta da C.
acnes, allo scopo di ridurre la risposta in-
fiammatoria scatenata dall’attivita di que-
sto batterio!!. Infine, &€ molto attiva la ri-
cerca anche nel campo formulativo, con
nuove formulazioni (microspugne, liposo-
mi, nanoemulsioni, schiume aerosol) per
migliorare la biodisponibilita e la penetra-
zione degli attivi, oltre alla compliance del
paziente che deve fare un utilizzo prolun-
gato di questi trattamentil'®,
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DELLA
PIGMENTAZIONE
| disturbi della pigmentazione come il melasmaq, le
iperpigmentazioni post-infiammatorie o le macchie da foto-
danneggiamento attinico costituiscono il pil comune motivo
di consultazione dermatologica nella fascia di etd 40-45 anni®.,
Nelle iperpigmentazioni, l'inscurimento della pelle & per lo pit
causato dall'aumento della produzione di melanina o dai depositi
di emosiderina™. Laumento della produzione di melanina
deriva dall'attivazione dei melanociti dovuta agli ormoni della
gravidanza, alla luce solare o alle infiammazioni locali. Il deposito
di emosiderina pud essere, invece, causato da un aumento della
pressione idrostatica (come nell'insufficienza venosa cronica),
da una vasculite dei piccoli vasi o dalla distruzione dei vasi (dopo
scleroterapia, formazione di ematomi postchirurgici e terapia
laser cutanea)®. Poiché i disturbi della pigmentazione possono
alterare l'aspetto dei pazienti e peggiorare la loro qualita di vita, &
spesso richiesta una terapia schiarente.
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FRAGILITA
CUTANEA
NELLUAGEING

Quando nel 2007 Kaya e Saurat hanno coniato il termine
“dermatoporosi” per dare un nome alla fragilitd cutanea
cronica dell'invecchiamento cutaneo, speravano di trasmettere
il senso di vulnerabilitd della pelle in modo simile a quello
dell'osteoporosi per le ossa, € anche la necessita della
prevenzione. Questa condizione & caratterizzata da una
progressiva perdita della funzione barriera della pelle e pud
essere distinta in primaria, ovvero legata all'etd avanzata e

alla fotoesposizione cronica, e secondaria, quando indotta da
farmaci e fattori ambientali. Essa &€ generalmente classificata
in quattro stadi principali con crescente morbilitd e mortalita®.
La dermatoporosi si manifesta inizialmente con atrofia,
porpora senile e pseudocicatrici e, negli stadi pit avanzati, con
lacerazioni, ematomi e necrosi. E una condizione cutanea molto
comune; nelle varie casistiche riportate in letteratura, sembra
colpire circa il 30% dei soggetti con etd superiore ai 60 anni.
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Macchie

Le macchie rappresentano una dura sfi-
da per il dermatologo, vista la loro persi-
stenza e la scarsa risposta ai trattamenti,
oltre a costituire motivo di stress e insod-
disfazione per 'individuo che ne ¢ colpi-
to. I trattamenti per I'iperpigmentazione,
infatti, richiedono spesso molto tempo per
mostrare i risultati e incontrano una scar-
sa compliance da parte del paziente. Il pri-
mo approccio terapeutico prevede I'uso di
formulazioni topiche schiarenti per ferma-
re, ostacolare e/o prevenire le fasi del pro-
cesso di produzione del pigmento; i piu
noti depigmentanti sono I’idrochinone, in
Italia prescrivibile solo in forma galenica
visti i rischi carcinogenetici e di ocronosi
endogena legati al suo utilizzo prolungato,
e diversi acidi (cogico, glicolico, azelaico,
mandelico, retinoico, glicirretico, ellagico).
Altri topici comunemente utilizzati sono la
vitamina C ed E, la niacinamide, il resor-
cinolo, I’arbutina, il resveratrolo, ’acido
fitico, la silimarina, con effetto principal-
mente antiossidante. Tra le nuove poten-
ziali opzioni terapeutiche, si riscontrano il
tiamidolo, il Polypodium leucotomos e il
glutatione'®!. Due sostanze depigmentanti
oggi molto studiate sono I’acido tranexa-
mico, un agente fibrinolitico con proprieta
antiplasminiche attivo sia per uso orale che
topico e intradermico®, e la cisteamina
cloridrato, pre-cursore del coenzima A, di-
sponibile in forma topica. Gli approcci di
seconda linea includono i peeling chimici
e la terapia laser (laser Q-switched, Fraxel,
luce pulsata). Tuttavia, queste terapie han-
no alcuni limiti (non possono essere effet-
tuate nei mesi estivi, ad esempio) ed effet-



ti avversi come eritema, desquamazione e
secchezza della pelle, rischio di iperpig-
mentazioni soprattutto nei fototipi scuri,
e, inoltre, richiedono una lunga durata per
mostrare effetti visibili. La resistenza delle
macchie, soprattutto se profonde e di vec-
chia data, ai trattamenti disponibili, ha for-
nito spazio per ulteriori ricerche su nuove
alternative per la loro gestione; queste in-
cludono nuove formulazioni per veicolare
piu efficacemente gli attivi (nanovettori li-
pidici solidi, liposomi), sostanze fitochimi-
che, plasma ricco di piastrine (PRP), mi-
croneedling!!”l,

Per cid che riguarda la terapia sistemica, i
rimedi orali pil promettenti per I'iperpig-
mentazione sembrano essere I’acido tra-
nexamico, il glutatione, I'isotretinoina e la
proantocianidinal'®l,

Non va dimenticato, poi, che qualunque
trattamento depigmentante non puo pre-
scindere da un’adeguata fotoprotezione. I
moderni filtri solari, oltre ad allargare lo
spettro di protezione ai raggi IR e alla lu-
ce visibile, possono anche essere formulati
specificatamente per pelli con macchie; in
questo caso, possono essere arricchite con
sostanze antiossidanti o con pigmenti che
uniformano I’aspetto e il colorito cutaneo.

Dermatoporosi

Per quanto riguarda la dermatoporosi, il
primo approccio € sicuramente la preven-
zione: questa ¢ possibile limitando I'espo-
sizione a noti induttori di questa condi-
zione della pelle, ovvero fattori estrinseci
come radiazioni ultraviolette, inquinamen-
to, fumo e farmaci come corticosteroidi to-
pici e sistemicil'. 11 trattamento della der-

DERMATOLOGIA/CUR A

Lo specialista deve
conoscere e saper
decifrare i trend ai quali
il paziente siriferisce,
personalizzando
I'approccio terapeutico

matoporosi ¢ comunque possibile, sebbene
i migliori risultati si ottengano nella fase
I, quando ancora non ci sono lacerazioni
e ulcerazioni. Considerando che il primum
movens di questo disturbo ¢ l'alterazione
della barriera cutanea, ’applicazione di
prodotti emollienti pud certamente essere
raccomandata per il ripristino della barrie-
ra epidermica. Ad esempio, I'uso continua-
tivo di crema idratante e “sponde del letto
imbottite” sono state associate a un minor
numero di lacerazioni cutanee tra i pazienti
anziani ricoverati’'?.

I retinoidi topici sono un pilastro nel tratta-
mento della pelle atrofica; numerosi studi
riportano una riduzione dell’atrofia cutanea
dopo T'applicazione di tretinoina topica®.
I1 trattamento topico della pelle atrofica
dell’avambraccio di pazienti con dermato-
porosi, con frammenti di acido ialuronico
di dimensioni intermedie (HAFi) all’1%
per un mese, ha determinato un significa-
tivo miglioramento clinico. HAFi topico
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con retinaldeide topica allo 0,05% ha di-
mostrato un effetto sinergico pill pronun-
ciato sulla proliferazione dei cheratinociti
rispetto ad entrambe le soluzioni singolar-
mente. Altre modalita topiche per aumen-
tare lo spessore della pelle includono gli
alfa-idrossiacidi, come 1’acido lattico, o
deidroepiandrosterone all’1% (nelle donne)
(21,22). Anche la vitamina C topica al 5%
e il fattore di crescita epidermico umano
topico (h-EGF) sono stati utilizzati per mi-
gliorare la porpora senile di Bateman. Per
quanto riguarda ’approccio sistemico, ¢
certamente importante un adeguato appor-
to nutrizionale proteico per favorire la gua-
rigione delle ferite o sostituire le normali
perdite di tessuto. L'integrazione orale di
deidroepiandrosterone (DHEA), un debole
androgeno prodotto dalle ghiandole surre-
nali, per la profilassi delle lacerazioni cuta-
nee, necessita di ulteriori ricerche, mentre
nelle donne in post-menopausa, la terapia
sostitutiva con estrogeni ¢ ben consolida-
ta nell'inversione dell’atrofia cutanea. In-
tegratori a base di bioflavonoidi di agrumi
sono stati testati con buoni risultati nel trat-
tamento della porpora senile!'”.

Conclusioni

La ricerca in campo farmacologico e co-
smetico nell’area dermatologica ¢ in con-
tinua evoluzione. Una domanda sempre
crescente di trattamenti efficaci ma ben
tollerati e non invasivi, con grande atten-
zione al mondo fitoterapico percepito co-
me pil naturale e, quindi, meno dannoso,
indirizzano la ricerca verso trattamenti al-
ternativi al farmaco convenzionale. E sicu-
ramente necessario avere ampie casistiche
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e seguire metodi di valutazione standar-
dizzati per poter valutare la reale effica-
cia dei nuovi trattamenti in sviluppo, cosi
come la loro effettiva capacita di coadiu-
vare 0, in alcuni casi, sostituire le terapie
farmacologiche convenzionali. Purtroppo,
le novita terapeutiche e le linee di ricerca
sono spesso riportate in modo scorretto e
sensazionalistico dai mezzi di comunica-

zione e dai social media, creando cosi nei
pazienti disinformazione e aspettative irre-
alistiche. Dal canto suo, lo specialista deve
conoscere e saper decifrare i trend ai quali
il paziente si riferisce, rispondendo al suo
bisogno di salute sulla base delle evidenze
scientifiche e personalizzando al massimo
P’approccio terapeutico per ottenere il mi-
glio risultato possibile. D
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