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Effetti di un nuovo multicomponente
a base di Alukina® e Microsilver BG™
in crema nel trattamento dell’acne volgare

Antonino Di Pietro’

Biotro Cazsola? Effects of a new multi-component in cream

based on Alukina® and Microsilver BG™
in the treatment of acne vulgaris

SummaRy

Background: Acne vulgaris is a very common disease in adolescents and young adults.
1t is a disorder of the pilosebaceous unit, in which seborrhoea, poral occlusion and Propio-
nibacterium dcnes leads to the formation of comedones, papules, pustules and cysts.

Aim and design: Aim of this pilot trial was to test the effectiveness of a cosmetic cream
(Alusac®) in mild acne. We enrolled seventy-eight male or female subjects with a basal
score of 2 (mild) on the Investigator’s Global Assessment (IGA) score. All subjects had to
use the product twice daily for eight weeks.

Results: At the end of the study, 61.9% of included subjects were classified as complete
responders, with a IGA score reduction from 2 to 0 (clear skin) (p < 0.05). The remaining
38.1% was classified as partial responder, with a IGA score reduction from 2 to 1
(skin almost clear). In the partial responder group, the regression of non inflammatory
lesions was higher than the inflammatory lesions (72.7 vs 50.9; p < 0.05). The test product
was well tolerated and no adverse effects were registered.

Conclusions: The application of this new cosmeceutical product is effective and safe in mild
acne vulgaris.

Key worps: Acne, Alukina®, Microsilver BG™.

I ntroduzione

Antonino Di Pietro

Lacne ¢ la piut frequente affezione cuta-
nea in eta giovanile, con un picco di prevalenza
compreso fra il 30% ed il 95% nella fascia di eta
12-17 anni.

[ tassi di prevalenza variano in relazione alla pro-
cedura di rilevamento e all’etnia, con il 15% dei
casi classificati come severi ™. Poiché la malattia
colpisce un’area cutanea particolarmente esposta
in un'eta nella quale la sensibilita verso il giudi-
zio altrui & esasperata, le sequele emotive e psi-
cologiche che accompagnano l'acne possono
compromettere gravemente le performance
sociali e la qualita di vita**,

Le manifestazioni cliniche dell'acne sono primi-
tivamente rappresentate dal microcomedone,
lesione elementare non visibile ad occhio nudo.

aperto o chiuso) o infiammatorie (papule, pu-
stole, noduli e cisti). Sulla base del numero e del
tipo di lesioni presenti, la Global Acne Alliance
(GAA) classifica 'acne in tre stadi:
lieve (presenza di molti comedoni e alcune
papule/pustole);
moderata (presenza di papule/pustole e qual-
che nodulo);
severa (presenza di tutte le lesioni preceden-
ti con numerosi noduli e cisti)’.

La patogenesi dell’acne coinvolge l'intera unita
pilo-sebacea ed & sostenuta da quattro differen-
ti moventi patogenetici, operanti in sequenza
sinergica:

aumentata produzione di sebo,
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La malattia ha decorso cronico-recidivante e si
esaurisce in circa il 90% dei casi con 'eta adul-
ta. Qualunque trattamento anti-acne, locale o
sisternico, dovrebbe interferire con tutti e quat-
tro i target eziologici sopra descritti. Cio impo-
ne l'adozione di trattamenti combinati e di una
elevata personalizzazione terapeutica.

In questo studio ¢ stata valutata una nuova
linea cosmeceutica costituita da detergente e
crema da applicarsi due volte al giorno per il
trattamento dell'acne. La formulazione crema,
oggetto del lavoro qui presentato ¢ in grado di
interferire su tutti e quattro i moventi patoge-
netici summenzionati,

Grazie alle sostanze attive in essa presenti, eser-
cita infatti azione sebo-modulante (Aluking®),
antibatterica (Microsilver BG™) e lenitiva,
antiinfiammatoria, idratante e riepitelizzante
(pantenolo, zinco gluconato ed Echinacea).

E di seguito descritto uno studio pilota volto a
verificare efficacia e tollerabilita di questo
nuovo cosmeceutico multicomponente in for-
mulazione crema in soggetti con acne facciale
di grado lieve. In quest'ultima la GAA prevede
l'impiego di retinoidi topici, con aggiunta di
acido azelaico o salicilico e di un antimicrobico
se sono presenti anche papule e pustole.

materiali e metodi

Disegno dello studio e campione

Studio monocentrico, aperto, condotto in sog-
getti affetti da acne volgare facciale di grado
lieve. Lo studio ha avuto una durata di otto set-
timane, con controllo intermedio a quattro set-
timane. Sono stati inclusi 78 soggetti di
entrambi 1 sessi (maschi 56,4%). Leta media era
di 17,4 anni (range 12-29) con durata della
malattia di 21,9 mesi (range 4-48). Tutti i sog-
getti erano di etnia caucasica (Figura 1).

Criteri di inclusione ed esclusione

Criterio primario di inclusione era la presenza
di acne del volto di grado lieve secondo la clas-
sificazione Investigator’s Global Assesment (IGA).
La classificazione IGA ¢ quella comunemente
accettata per la stadiazione dell’acne. Potevano
essere inclusi soggetti con malattia di durata
non inferiore a 6 mesi e, ove effettuati prece-
denti trattamenti, questi dovevano essere stati
interrotti da almeno due mesi. Erano eleggibili
soggetti di tutte le etnie, di eta compresa {ra 12
e 30 anni. Sono stati esclusi i soggetti con pato-
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Figura 1.

Disegno dello studio e flusso dei soggetti inclusi.

TO T1 (set 4)

T2 (set 8)

n=78 n=70

logie croniche di qualunque natura e quelli con
intolleranza nota ad una o pit sostanze presen-
ti nel prodotto testato,

Obiettivi

Valutare efficacia e tollerabilita di un nuovo
cosmeceutico multicomponente a base di
Alukina® e Microsilver BG™ (Alusac®) in formula-
zione crema in soggetti con acne di grado lieve
sia secondo lo score IGA sia sulla base del
numero delle lesioni.

Ualutazione di efficacia
La valutazione di efficacia dei prodotti antiacne
¢ da decenni oggetto di controversia a causa dei
criteri non univoci utilizzati dai vari gruppi di
ricerca. La Food and Drug Administration (FDA)
suggerisce di impiegare la scala IGA, in quanto
attendibile e riproducibile”. La scala IGA preve-
de uno score da 0 a 5, dove 0 corrisponde a
cute “pulita” (senza segni evidenti di acne) e 5
corrisponde a cute con numerose lesioni
infiammatorie, inclusi noduli e cisti. Secondo la
scala IGA, ¢ definita lieve l'acne caratterizzata
prevalentemente da lesioni non infiammatorie
(comedoni), da poche lesioni inflammate
(papule e pustole) e dall'assenza di noduli e
cisti. A questo quadro clinico la scala IGA attri-
buisce un punteggio pari a 2.
Nel presente studio lefficacia ¢ stata definita
come:

tasso di successo clinico (totale o parziale),

riduzione percentuale del numero delle

lesioni.

Tasso di successo clinico. 1l tasso di successo
clinico totale & definito come la percentuale di
soggetti che migliora di almeno due punti lo
score misurato con scala IGA. Poiché il disegno
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di questo studio prevedeva solo linclusione
di soggetti con acne lieve (score basale 2), il
successo clinico totale misura la percentuale
di soggetti che regredisce dal punteggio 2 al
punteggio 0 (cute pulita senza segni evidenti
di acne).

I successo clinico parziale indica una riduzio-
ne dello score inferiore a 2 punti, ovvero il pas-
saggio da un punteggio 2 ad un punteggio pari
a 1. Un punteggio pari a 1 indica la permanen-
za di lesioni.

Riduzione del numero delle lesioni. Le lesioni
sono state contate al basale e quindi alle setti-
mane 4 (T1) ed 8 (T2). La conta ha annotato
separatamente le lesioni non infiammatorie da
quelle infiammatorie, suddividendo i pazienti
in tre gruppi: quelli con pit di 10 lesioni (10-
20 lesioni), quelli con meno di 10 lesioni (1-9
lesioni) e quelli con nessuna lesione rilevabile
ad occhio nudo.

Ualutazione di tollerabilita
La tollerabilitd cutanea & stata misurata come
comparsa di tre eventi avversi direttamente asso-
ciabili all'applicazione del nuovo cosmeceutico:
prurito;
bruciore;
eritema.

Ciascuno dei tre eventi & stato annotato come
presente/assente.

Figura 2.

Percentuale di soggetti full responders:
riduzione delio score IGA da 2 a 0.

70 4
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0
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*p < 0.05 vs basale

4 settimane 8 settimane

Prodotto test

I soggetti dovevano applicare su cute deter-
sa il prodotto due volte al giorno, al mattino
ed alla sera prima di coricarsi. Alusac® crema
(Avantgarde SpA) & un prodotto cosmetico, con-
tenente un mix di sostanze sebomodulanti ed
astringenti (Alukina®), argento metallico micro-
nizzato (Microsilver BG™) in grado di rilasciare
ioni Ag dotati di prolungata attivita antimicro-
bica, pili tre sostanze dotate di azione lenitiva,
idratante e riepitelizzante (pantenolo, glucona-
to di zinco ed Echinacea).

Analisi statistica

[ dati sono stati analizzati con metodi di stati-
stica descrittiva. La significativita ¢ stata fissata
per valori di p < 0.05.

11 confronto tra i gruppi & stato condotto con il
test “t di Student”.

Risultati

Lo studio ha incluso 78 soggetti con
punteggio IGA paria 2.
Al basale (T0) & stata rilevata una media di 34.2
lesioni, di cui 18.7 di tipo non infiammatorio
15.5 di tipo infiammatorio.
Alla settimana 4 (T1) sono risultati valutabili 70
soggetti (89.7%): cinque non si sono presentati
per il controllo e tre soggetti non avevano uti-
lizzato il prodotto secondo le indicazioni forni-
te all'arruolamento.
Alla settimana 8 (T2), 7 soggetti non si sono
presentati, sicché al termine dello studio sono
risultati valutabili 63 soggetti (80.7%).
Successo clinico completo (assenza di lesioni
acneiche visibili) ¢ stato registrato in 15/70 sog-
getti (21,4%) al primo controllo e in 39/63 sog-
getti (61,9%) al termine dello studio (Figura 2).
Questo andamento non lineare, caratterizzato
cioe da una maggiore efficacia nelle ultime quat-
tro settimane rispetto alle prime quattro, sugge-
risce che l'azione del nuovo cosmeceutico mul-
ticomponente sia cumulativa e richiede almeno
otto settimane perché i benefici siano apprezza-
bili, in accordo con i dati pubblicati in letteratu-
ra sui trattamenti topici per l'acne.
Nei rimanenti 24/63 (38,1%) pazienti che al
termine dello studio non avevano raggiunto il
successo clinico completo (successo parziale),
€ stata comunque registrata una importante
riduzione delle lesioni) (Figura 3).
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Anche in questo caso 'andamento nel tempo ¢
stato di tipo non lineare, con un effetto sensi-
bilmente maggiore nelle successive quattro set-
timane di applicazione rispetto alle prime quat-
tro: al tempo T1 (settimana 4) le lesioni totali
erano passate da 34,2 a 24,6, con una riduzio-
ne media del 28%.

Al tempo T2 (settimana 8) il numero di lesioni
si & ridotto ulteriormente a 11.5, con una varia-
zione percentuale pari al 66,3% rispetto a TO
(p <0.05).

Una ulteriore analisi sui partial responders ha
evidenaziato una migliore risposta nella ridu-
zione delle lesioni non infiammatorie pari
rispettivamente al 29,4% alla settimana 4 e al
72,7% alla settimana 8 (p < 0.05) (Figura 4).
Non sono stati registrati effetti avversi ricondu-
cibili al prodotto testato.

Discussione

E opinione condivisa che I'acne debba
essere (rattata precocemente ed in modo effica-
ce anche quando le lesioni non sono gravi, al
fine di ridurre il disagio psicologico e gli esiti
cicatriziali®°.

Le linee guida mon prevedono tuttavia l'uso
della via sistemica per le forme lievi®. Nel con-
testo clinico da noi studiato, 'uso di un cosme-
ceutico multicomponente appare dunque parti-
colarmente appropriato.

I risultati ottenuti sono superiori a quelli ripor-
tati da altri studi, e cid & probabilmente da attri-
buire sia alla elevata compliance sia allo stadio
di malattia !,

Un tasso di successo completo pari al 61,9% ad
otto settimane appare molto buono e, se con-
fermato da studi di maggior durata, & da consi-
derarsi clinicamente rilevante (Figura 5).

Nel 38,1% dei soggetti che hanno evidenziato
un miglioramento dello score 1GA da 2 ad 1,
risulta di particolare interesse la riduzione delle
lesioni non infiammatorie (-72,7%; p < 0.05).
Questi effetti sono il risultato dell'azione siner-
gica dell'Alukina® e del Microsilver BG™.
L'Aluking® modula la secrezione sebacea, inter-
venendo sul movente patogenetico primario
dell’acne, mentre l'argento micronizzato inter-
viene sulla colonizzazione follicolare, interrom-
pendo il circolo vizioso che porta all'accumulo
di sebo, infiammazione e infezione.

Cid spiega la notevole riduzione dei comedoni
piuttosto che delle papule e delle pustole.

Journal of Plastic Dermatology 2014, 10, 2

Figura 3.
Riduzione delle lesioni totali alla seftimana 4 ed 8
registrata nei partial responders (p < 0.05).

Riduzione lesioni (%)

Settimana 4 Settimana 8
0
-20 - I I
-40 A -28
-60
-80 4 -66,3

*p < 0.05 vs basale

significativa alla settimana 8 per entrambi i tipi di lesioni (p < 0.05).

Figura 4.
Riduzione delle lesioni infiammatorie e non infiammatorie
alla settimana 4 ed 8. La variazione e risultata statisticamente

Riduzione lesioni (%)

Settimana 4 Settimana 8
-804 -72,7
*
I | Infiammatorie § 1 Non infiammatorie *p < 0.05 vs basale
Figura 5.

Riduzione delle lesioni infiammatorie e non infiammatorie
dopo trattamento con una crerma multicomponente
a base di Alukina® e Microsilver BG™.
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Inoltre, gia alla quarta settimana i soggetti pre-
sentavano una pelle meno lucida ed untuosa, di
aspetto piti uniforme e meno infiammata.

Cio suggerisce che il prodotto possa essere
impiegato con profitto anche in associazione
alla terapia farmacologica.

Ctmclusioni

[ risultati del presente studio indicano
che il nuovo cosmeceutico multicomponente in
formulazione crema puo essere usato con eleva-
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