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Resumen: La recurrencia del acné vulgar después del tratamiento con isotretinoina oral
plantea dificultades para determinar los factores que condicionan la duracién de la remision.
Obijetivo: Identificar y sintetizar los factores clinicos y terapéuticos asociados a la recurrencia
del acné vulgar tras finalizar isotretinoina oral. Material y métodos: Se realizd una revision
sistemética de publicaciones entre agosto de 2016 y julio de 2026, mediante busquedas
en PubMed/MEDLINE y Cochrane CENTRAL. La seleccion se documenté segun PRISMA
2020. Se evalud el riesgo de sesgo y se efectud una sintesis narrativa. Resultados: De
192 registros identificados, cinco estudios cumplieron los criterios de inclusion. El sexo
femenino se asocié con mayor recurrencia, mientras que una exposicién acumulada superior
mostré una asociacion protectora en determinados intervalos de dosificacion. Los ensayos
clinicos no demostraron diferencias significativas entre algunos esquemas terapéuticos.
La heterogeneidad de los desenlaces y las limitaciones metodolégicas restringieron
la comparacién de los hallazgos. Conclusiones: El sexo y la dosis acumulada presentan
asociaciones relevantes con la recurrencia, aunque la evidencia no permite establecer un
esquema terapéutico universalmente superior.
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Abstract: Acne vulgaris recurrence after oral isotretinoin treatment poses challenges in
identifying factors associated with sustained remission. Objective: To identify and synthesize
clinical and therapeutic factors associated with acne vulgaris recurrence after completion of
oral isotretinoin treatment. Materials and methods: A systematic review of studies published
between August 2016 and July 2026 was conducted using PubMed/MEDLINE and Cochrane
CENTRAL. Study selection followed PRISMA 2020. Risk of bias was assessed, and a
narrative synthesis was performed. Results: Of 192 records identified, five studies met the
inclusion criteria. Female sex was associated with higher recurrence risk, whereas greater
cumulative isotretinoin exposure showed a protective association within certain dosage
ranges. Clinical trials did not demonstrate significant differences between some treatment
regimens. Outcome heterogeneity and methodological limitations restricted comparisons
across studies. Conclusions: Sex and cumulative isotretinoin dose are associated with acne
recurrence, although current evidence does not establish a universally superior treatment
regimen.
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INTRODUCCION

Elacné vulgar es una enfermedad inflamatoria crénica de la unidad pilosebacea
que afecta principalmente a adolescentes y adultos jovenes, aunque puede persistir
durante la edad adulta. Su fisiopatologia comprende alteraciones en la produccién
y composicion del sebo, hiperqueratinizacion folicular, desequilibrio del microbioma
cutaneo y activacion de mecanismos inmunoinflamatorios relacionados con
Cutibacterium acnes '. Las manifestaciones clinicas incluyen comedones, papulas,
pustulas y nédulos, cuya evolucion puede ocasionar cicatrices permanentes y
repercusiones psicolégicas que afectan la calidad de vida 2.

La isotretinoina oral constituye una alternativa terapéutica de elevada
eficacia para el acné grave, las formas resistentes al tratamiento convencional y los
pacientes con riesgo de cicatrizacion. Su actividad sobre las glandulas sebaceas,
la queratinizacién folicular y la inflamacién permite alcanzar periodos prolongados
de remision 3. No obstante, la mejoria clinica obtenida durante el tratamiento no
garantiza una respuesta permanente. La reaparicion del acné después de suspender
la isotretinoina puede requerir nuevas intervenciones terapéuticas, incluido otro
ciclo del medicamento en determinados pacientes “.

La recurrencia representa una dificultad para el seguimiento clinico,
especialmente por la variabilidad de sus definiciones y de los criterios empleados
para indicar un nuevo tratamiento. La aparicion de lesiones, la prescripcion de
medicamentos sistémicos y la necesidad de repetir isotretinoina constituyen
desenlaces relacionados, pero no equivalentes 5. Entre los factores investigados
se encuentran la edad, el sexo, la gravedad inicial del acné, la dosis diaria, la
exposicién acumulada y la duracion del tratamiento. Sin embargo, la diversidad de
los disefios y esquemas terapéuticos dificulta establecer asociaciones consistentes
y determinar qué caracteristicas permiten identificar a los pacientes con mayor
probabilidad de recaida.

La identificacion de estos factores puede contribuir a individualizar las
decisiones terapéuticas y orientar el seguimiento después de suspender la
isotretinoina. Por ello, el presente capitulo tiene como objetivo identificar y sintetizar
los factores clinicos y terapéuticos asociados a la recurrencia del acné vulgar tras
finalizar el tratamiento con isotretinoina oral, a partir de la evidencia publicada en
los ultimos 10 afios.

MATERIAL Y METODOS

Disefo de la Investigacion

Se realizdé una revisidn sistematica de la literatura con sintesis narrativa,
orientada a identificar los factores clinicos y terapéuticos asociados a la recurrencia
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del acné vulgar después de finalizar el tratamiento con isotretinoina oral. La seleccién

de los estudios se documentd de acuerdo con las recomendaciones PRISMA 2020
6

Estrategia de Busqueda

La busqueda bibliografica se efectué en PubMed/MEDLINE y Cochrane
Central Register of Controlled Trials (CENTRAL), considerando publicaciones
comprendidas entre el 1 de agosto de 2016 y el 31 de julio de 2026.

En PubMed se desarrollaron tres busquedas complementarias para identificar
investigaciones sobre recurrencia, factores asociados y esquemas terapéuticos de
isotretinoina. Se combinaron términos MeSH y palabras libres relacionados con
“acne vulgaris”, “isotretinoin”, “relapse”, *recurrence*, “retreatment”, “risk factors”,
“predictors” y “cumulative dose”, mediante los operadores booleanos AND y OR. La
busqueda en CENTRAL se dirigié principalmente a ensayos clinicos que evaluaran

recurrencia después del tratamiento.

Los registros recuperados se exportaron para su organizacion bibliografica y
eliminacion de duplicados mediante identificadores PMID y DOI.

Criterios de Elegibilidad

Se incluyeron estudios originales de cohortes, casos y controles, estudios
observacionales analiticos y ensayos clinicos realizados en pacientes con acné
vulgar tratados con isotretinoina oral, siempre que proporcionaran seguimiento
posterior a la suspension del medicamento y resultados extraibles sobre recurrencia
o factores asociados. Se consideraron variables clinicas y terapéuticas como edad,
sexo, gravedad inicial, dosis diaria, dosis acumulada, duracién del tratamiento y
caracteristicas del seguimiento.

Se excluyeron revisiones, editoriales, reportes anecdéticos, investigaciones
sin evaluacion posterior al tratamiento y publicaciones que no proporcionaran
informacion pertinente para el objetivo. También se excluyeron los estudios
cuyos analisis de factores de recurrencia combinaran pacientes que completaron
e interrumpieron anticipadamente la isotretinoina, sin presentar resultados
diferenciados para la poblacién elegible.

Seleccién y Extraccion de Datos

La seleccion se efectud mediante el examen de titulos y resumenes, seguido
de la evaluacion integra de los informes recuperados que cumplian los criterios
establecidos. Se documentaron los motivos de exclusién y se diferenciaron los
articulos evaluados de aquellos cuyo texto completo no pudo recuperarse. Asimismo,
se comprobaron posibles publicaciones multiples de una misma investigacion para
evitar la duplicacién de poblaciones.

De cada estudio incluido se extrajeron autores, afo, disefio, tamafio muestral,
caracteristicas de los participantes, esquema terapéutico, duracion del seguimiento,
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definiciéon de recurrencia y resultados relacionados con los factores investigados.
Cuando estuvieron disponibles, se registraron medidas de asociacion, intervalos de
confianza y valores de p, diferenciando los analisis ajustados de las comparaciones
no ajustadas.

Evaluaciéon Del Riesgo de Sesgo

La evaluacion metodolégica se realizd segun el disefio de cada investigacion.
Para los estudios observacionales de factores pronédsticos se utilizé la herramienta
Quality in Prognosis Studies (QUIPS), que examina aspectos relacionados con
la seleccion de participantes, pérdidas de seguimiento, medicién de factores
prondsticos, medicion del desenlace, confusion y analisis estadistico 7.

Los ensayos clinicos aleatorizados se evaluaron mediante la herramienta
Risk of Bias 2 (RoB 2), considerando el proceso de aleatorizacion, las desviaciones
respecto de las intervenciones previstas, los datos incompletos, la medicion de
resultados y la seleccion de los resultados comunicados 8.

Sintesis de la evidencia

Se realizdé una sintesis narrativa organizada segun los factores clinicos
y terapéuticos investigados. La recurrencia clinica, la necesidad de tratamiento
adicional y el retratamiento con isotretinoina se consideraron desenlaces diferentes,
respetando las definiciones utilizadas en cada publicacion.

Las asociaciones observacionales y las comparaciones entre esquemas
terapéuticos se analizaron por separado. No se efectué metaanalisis debido a
las diferencias entre los disefios, las definiciones de recurrencia, los tiempos de
seguimiento y las medidas estadisticas disponibles.

RESULTADOS

Seleccion de los estudios

El proceso de identificacion, cribado y seleccién de las publicaciones se
presenta en la Figura 1, de acuerdo con el modelo PRISMA 2020. Los estudios
incluidos procedieron de PubMed/MEDLINE y Cochrane CENTRAL, después de
eliminar los registros duplicados, aplicar los criterios de elegibilidad y documentar
los informes cuyo texto completo no pudo recuperarse.
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Figura 1 - Diagrama de flujo del proceso de identificacion y seleccion de
estudios segun PRISMA 2020.
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Fuente: elaboracion propia.

Caracteristicas de los estudios incluidos

Las investigaciones seleccionadas comprendieron dos estudios observacio-
nales y tres ensayos clinicos aleatorizados, con diferencias en las caracteristicas
de los participantes, los esquemas terapéuticos y los periodos de seguimiento. La
recurrencia se evalu6 mediante criterios clinicos, prescripciones posteriores o nece-
sidad de tratamiento adicional. Las caracteristicas metodoldgicas y los desenlaces
comunicados se presentan en la Tabla 1.

Tabla 1 - Caracteristicas de los estudios incluidos.

Seguimiento Definicion o frecuencia

Autor y aino Disefio Muestra (n) . .
posterior de recurrencia
Tolino et al. Observacio- 100 12 meses 9 %; recaida clinica
(2020)° nal
Salah (2022)"® Ensayo alea- 60 6 meses No se comunicaron
torizado recuentos extraibles de
recaida
Lai y Barbieri Cohorte re- 19.907 212 meses; 22,5 %; nueva prescrip-
(2025)° trospectiva media 24,9 cion sistémica
meses
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Autor y afio Disefio Muestra (n) Seguimiento Definicion o frecuencia

posterior de recurrencia
Cascio In- Ensayo alea- 91 aleato- 12 meses 26,7 % (120 mg/kg);
gurgio et al. torizado rizados; 64 32,3 % (150 mg/kg)
(2026)" evaluables
Virendra y Ensayo 72 (24 por  Seguimiento 16,7 % convencional; 25
Kunjaram comparativo grupo) posratamiento % intermitente; 20,8 %
(2026)? aleatorizado descrito de dosis baja

forma variable

Fuente: elaboracion propia.

Nota: Los porcentajes corresponden a las definiciones y periodos de seguimiento de cada
publicacion.

Factores clinicos asociados a la recurrencia

Los estudios que examinaron caracteristicas clinicas evaluaron principalmente
sexo, edad y gravedad inicial del acné. Las asociaciones ajustadas procedieron de
la cohorte retrospectiva de Lai y Barbieri 5 y del analisis exploratorio del ensayo
de Cascio Ingurgio et al. ''. Los estudios restantes proporcionaron comparaciones
descriptivas o informacion insuficiente para establecer asociaciones independientes.

La Tabla 2 presenta las estimaciones disponibles, diferenciando los modelos
multivariables de los andlisis descriptivos.

Tabla 2 - Factores clinicos y medidas de asociacién con la recurrencia.

- I Estimacion
Autor y afio Factor evaluado Andlisis (IC 95 %) Valor p

Lai y Barbieri ~ Sexo femenino frente a HR ajustado 1,43 (1,35-1,52) <0,001
(2025) masculino

Lai y Barbieri Edad, por afio HR ajustado 1,00 (0,99-1,00) 0,72
(2025)

Cascio In- Sexo masculino frente a OR ajustado, 0,37 (0,11-1,22) 0,101
gurgio et al. femenino exploratorio

(2026)

Cascio In- Numero inicial de le- OR ajustado, 1,61 (0,85-3,05) 0,140
gurgio et al. siones, transformacion exploratorio

(2026) logaritmica

Tolino et al. Sexo femenino frente a Comparaciéon 12 % frente a -
(2020) masculino descriptiva 6 %

Fuente: elaboracion propia.
Nota: HR: hazard ratio; OR: odds ratio; IC 95 %: intervalo de confianza del 95 %.

Factores Terapéuticos Asociados a La Recurrencia

La dosis acumulada constituyé la exposicién terapéutica con mayor
disponibilidad de analisis ajustados. Las investigaciones restantes compararon
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objetivos de dosis acumulada, dosificacion diaria, administracion intermitente o
combinaciones terapéuticas. Los desenlaces y las medidas estadisticas presentaron
diferencias que impidieron una estimacion combinada.

La Tabla 3 recoge las asociaciones y comparaciones extraibles, conservando
la distincién entre recurrencia definida mediante prescripciones y recaida clinica
posterior al tratamiento.

Tabla 3 - Factores terapéuticos y recurrencia del acné.

Autor y aio Exposicion o comparacién Resultado comunicado Valor p
Lai y Barbie- Dosis acumulada, incremen- HR ajustado: 0,996 (0,995— <0.001

ri (2025) to de 1 mg/kg 0,997) ’

Lai y Barbie- Incremento de dosis en HR ajustado: 0,990 (0,989— <0.001

ri (2025) estrato <120 mg/kg 0,993) ’

Lai y Barbie- Incremento de dosis en HR ajustado: 1,00 (0,998- 094

ri (2025) estrato 120-220 mg/kg 1,00) ’

Cascio In- OR ajustado: 1,54 (0,48— 0,466 (ORY);
gurgio etal. 150 frente a 120 mg/kg 4,90); recaida: 11/34 frente 0,619 (tasa‘s)
(2026) a 8/30 ’

0,25 mg/kg/dia + zinc frente

Sin diferencia significativa

Salah (2022) 2 0,5 mg/kg/dia comynlcada; recuentos no >0,05
verificables

Virendra y Convencional frente a inter-

Kunjaram . . . Recaidas: 4/24; 6/24; 5/24 =0,77
mitente frente a dosis baja

(2026)

Tolino et al. Estratos de dosis acumulada Asociacién no estimable con

(2020) denominadores disponibles

Fuente: elaboracion propia.

Nota: HR: hazard ratio; OR: odds ratio; IC 95 %: intervalo de confianza del 95 %, mg/kg:
miligramos por kilogramo, mg/kg/dia: miligramos por kilogramo al dia.

Evaluacion Del Riesgo de Sesgo

La evaluacion metodologica mediante QUIPS y RoB 2 identificd un riesgo
global de sesgo alto en los cinco estudios incluidos. En las investigaciones
observacionales, las principales limitaciones correspondieron al control insuficiente
de factores de confusion, la medicién indirecta de la recurrencia y las inconsistencias
en la presentacion de determinados resultados. Los ensayos clinicos mostraron
dificultades relacionadas con las pérdidas durante el seguimiento, la informacién
incompleta sobre los procedimientos de evaluacion y la precision de las estimaciones.
También se observaron diferencias en las definiciones de recaida y en los periodos
de seguimiento, que limitaron la comparabilidad entre investigaciones. Estas
caracteristicas reducen la confianza en las asociaciones identificadas, especialmente
aquellas procedentes de analisis no ajustados o muestras pequeias, y justifican
una interpretacion cautelosa de los hallazgos.
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DISCUSION

La recurrencia del acné vulgar después de la isotretinoina oral presenta
una relacién variable con las caracteristicas clinicas del paciente y la exposicién
terapéutica recibida. Entre los factores estudiados, el sexo y la dosis acumulada
cuentan con asociaciones documentadas mediante analisis multivariables, mientras
que la edad, la gravedad inicial y los diferentes esquemas de administracion
muestran resultados menos consistentes. La interpretacion de estas asociaciones
depende también de como se define la recaida, dado que la reapariciéon de lesiones,
la prescripcidn de nuevos medicamentos y la necesidad de repetir isotretinoina no
representan necesariamente el mismo desenlace 5.

La dosis acumulada continia siendo una de las principales variables
utilizadas para orientar la duracién del tratamiento. La asociacién entre una mayor
exposicion y un menor riesgo de recurrencia coincide con investigaciones previas
que relacionaron las dosis acumuladas elevadas con una reduccion de las recaidas
posteriores 34, Sin embargo, este comportamiento no parece mantenerse de
forma proporcional en todos los intervalos de dosificacidon. Las comparaciones entre
dosis acumuladas convencionales no han demostrado de manera uniforme una
reduccién adicional de la recurrencia al incrementar la exposiciéon 5''. La ausencia
de diferencias estadisticamente significativas tampoco confirma equivalencia
terapéutica, especialmente cuando los ensayos disponen de muestras pequefias o
presentan pérdidas durante el seguimiento.

La incertidumbre sobre la dosis acumulada o6ptima también se relaciona
con la respuesta clinica alcanzada al finalizar el tratamiento. La duracién de
la administracion después de la resolucion de las lesiones podria influir en el
mantenimiento de la remisién, incluso cuando no se alcanza un objetivo acumulado
especifico °. Esta observacion coincide con investigaciones que han relacionado
la persistencia de lesiones residuales con una mayor probabilidad de recaida 8.
Aunque estos resultados no permiten establecer una duracién adicional universal,
sugieren que la desaparicion de la actividad inflamatoria debe formar parte de
la valoracién terapéutica y no quedar subordinada exclusivamente al calculo de
miligramos por kilogramo.

La dosis diaria plantea dificultades adicionales para determinar su relacion
independiente con la recurrencia. Una administraciéon reducida puede prolongar el
tratamiento, mientras que una dosis elevada puede limitar la tolerabilidad y favorecer
modificaciones o interrupciones del esquema previsto. La evidencia disponible
no demuestra que aumentar la dosis diaria produzca una reducciéon sostenida
de recaidas cuando se ha alcanzado una exposicidn acumulada convencional
5. Las guias de la Academia Estadounidense de Dermatologia recomiendan de
manera condicional la administracion diaria convencional frente a los esquemas
intermitentes en pacientes con acné grave, aunque reconocen la baja certeza de
la evidencia que sustenta esta comparacion 3. Por ello, la seleccién del esquema
requiere considerar la gravedad, la respuesta clinica, la tolerancia y la posibilidad
de completar el tratamiento.
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Las investigaciones que comparan tratamientos convencionales, dosis
reducidas y administraciénintermitente tampoco permiten atribuirtodas las diferencias
observadas a la dosis diaria. Los esquemas pueden variar simultaneamente en
frecuencia de administracion, duracién y exposicion acumulada, lo que dificulta
identificar cudl de estas caracteristicas influye en la recaida '>'7. Una dificultad
semejante aparece cuando se administra isotretinoina junto con un tratamiento
complementario, porque la reduccién de la dosis y la incorporacién del segundo
medicamento impiden aislar sus efectos individuales °. La evidencia sobre dosis
bajas en acné leve o moderado tampoco debe extrapolarse directamente a pacientes
con enfermedad grave, cuya respuesta y necesidad de exposicion terapéutica
pueden ser diferentes 8.

La asociacion entre sexo femenino y recurrencia merece una valoracion
particular. La persistencia del acné durante la edad adulta y la influencia de los
andrégenos sobre la actividad sebacea ofrecen posibles explicaciones bioldgicas,
pero los estudios incluidos no proporcionaron informacién endocrinolégica
suficiente para establecer una relacion directa entre alteraciones hormonales
y recaida. Ademas, el sexo femenino se relaciond de manera diferente con la
recurrencia definida mediante nuevas prescripciones y con la necesidad de repetir
isotretinoina, lo que indica que ambos desenlaces pueden estar condicionados por
decisiones terapéuticas distintas °. La disponibilidad de tratamientos hormonales
para determinadas mujeres también puede modificar el manejo posterior sin reflejar
necesariamente una diferencia equivalente en la actividad clinica del acné 3.

La edad y la gravedad inicial presentan asociaciones menos uniformes.
La mayor frecuencia de recaidas descrita entre pacientes jovenes y aquellos con
lesiones macrocomedonianas o actividad inflamatoria residual plantea la posibilidad
de que ciertas caracteristicas clinicas anticipen una remision menos duradera '°.
Asimismo, las investigaciones que utilizan escalas estandarizadas de gravedad han
relacionado una mayor actividad inicial con la probabilidad de recurrencia posterior
7, Sin embargo, estas asociaciones no se reprodujeron de manera consistente en
los modelos ajustados de los estudios incluidos. Las diferencias en las poblaciones,
la clasificacion inicial del acné y el seguimiento podrian explicar parte de esta
variabilidad. La informacién disponible no permite considerar la edad o la gravedad
basal como predictores independientes suficientemente validados.

La finalizacion del tratamiento constituye otra caracteristica que puede
modificar la interpretacién de los factores terapéuticos. La suspensién anticipada
puede coincidir con una exposicion acumulada insuficiente o con la persistencia
de lesiones activas, dificultando distinguir una verdadera recaida de una respuesta
inicial incompleta. Se ha descrito una mayor probabilidad de recurrencia entre
quienes interrumpieron isotretinoina antes de completar el esquema previsto ™. No
obstante, la decision de suspender el medicamento puede relacionarse con efectos
adversos, dificultades de adherencia o caracteristicas clinicas que también influyen
en el pronéstico. La duracion registrada del tratamiento tampoco garantiza que
el paciente haya alcanzado la dosis planificada ni la resolucién completa de las
lesiones, especialmente en investigaciones que utilizan registros administrativos °.
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La definiciéon de recurrencia introduce diferencias adicionales entre las
publicaciones. Una nueva prescripcion sistémica permite identificar acontecimientos
posteriores altratamientoen poblaciones numerosas, peronoinformanecesariamente
sobre la intensidad de las lesiones ni sobre los criterios clinicos que motivaron la
intervencién. La indicacion de otro ciclo de isotretinoina puede depender también
del acceso a atencion especializada, las preferencias del paciente y la respuesta a
alternativas terapéuticas. Las recomendaciones NICE distinguen el manejo de las
recaidas leves o moderadas de las formas mas graves y no consideran necesario
repetir isotretinoina ante toda reaparicion del acné *. Estas diferencias justifican
analizar por separado la recurrencia clinica y el retratamiento al evaluar los factores
prondsticos.

Los tratamientos de mantenimiento constituyen una variable insuficientemente
estudiada en las investigaciones incluidas. La falta de informacién uniforme sobre
el uso de retinoides topicos, perdxido de benzoilo u otras intervenciones posteriores
impide determinar si modificaron de maneraindependiente la probabilidad de recaida.
Las recomendaciones NICE consideran que el mantenimiento no es necesario para
todos los pacientes, aunque puede ofrecerse a quienes presentan recurrencias
frecuentes. Entre las alternativas propuestas se encuentran la combinacion topica
de adapaleno y peroxido de benzoilo y, cuando no es apropiada, la monoterapia
con adapaleno, acido azelaico o perdéxido de benzoilo . Su utilidad especifica
después de isotretinoina necesita investigaciones que diferencien adecuadamente
las recaidas clinicas de las nuevas indicaciones farmacoldgicas.

Las decisiones sobre la duracién de la isotretinoina deberian considerar tanto
la respuesta alcanzada como la exposicidon acumulada, evitando prolongaciones
basadas unicamente en un umbral de dosis o reducciones que comprometan el
control de la enfermedad. La tolerabilidad y la adherencia también requieren
seguimiento durante el tratamiento, dado que ambas pueden determinar si el
paciente completa el esquema previsto. Después de la suspension, la aparicion de
nuevas lesiones debe valorarse segun su gravedad y evoluciéon antes de considerar
otro ciclo de isotretinoina 3415.

Persisten interrogantes sobre el peso independiente de los factores
hormonales, la gravedad inicial, las lesiones residuales y los tratamientos de
mantenimiento. La investigacion futura debera utilizar definiciones clinicas uniformes
de recurrencia, documentar la respuesta alcanzada al suspender isotretinoina y
establecer periodos de seguimiento suficientes para identificar recaidas tardias.
También sera necesario analizar simultdneamente las caracteristicas basales, la
dosis acumulada, la duracion del tratamiento y las intervenciones posteriores, con
modelos estadisticos que permitan controlar los principales factores de confusion.
Estas medidas facilitarian la identificacién de pacientes con mayor probabilidad de
recurrencia y una seleccion mas precisa de las estrategias terapéuticas.

Limitaciones

La presente revision estuvo limitada por la heterogeneidad de los estudios
incluidos, particularmente en las definiciones de recurrencia, los esquemas de
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isotretinoina y los periodos de seguimiento. La utilizacion de nuevas prescripciones
farmacolégicas como indicador de recaida dificultd la comparacién con
investigaciones que evaluaron la reaparicidon clinica de las lesiones. Ademas, la
disponibilidad desigual de analisis multivariables impidié6 determinar el efecto
independiente de varios factores clinicos y terapéuticos. Los ensayos presentaron
muestras reducidas y, en determinados casos, pérdidas durante el seguimiento,
mientras que los estudios observacionales estuvieron expuestos a confusion
residual y posibles errores de clasificacion del desenlace.

La busqueda se limit6 a PubMed/MEDLINE y Cochrane CENTRAL, por lo
que pudieron omitirse investigaciones indexadas exclusivamente en otras bases de
datos. Asimismo, seis informes potencialmente pertinentes no pudieron recuperarse
a texto completo, lo que restringié la evidencia disponible para la sintesis. La
evaluacion del riesgo de sesgo identificd limitaciones metodoldgicas en todos los
estudios incluidos. Estas circunstancias, junto con las diferencias entre las medidas
de asociacioén y los tratamientos evaluados, impidieron realizar un metaanalisis y
reducen la certeza de las conclusiones.

CONSIDERACIONES FINALES

La evidencia examinada identifica el sexo y la dosis acumulada de isotretinoina
como factores asociados a la recurrencia del acné vulgar después del tratamiento.
La mayor exposicién acumulada se relacion6 con una menor probabilidad de
recaida en determinados intervalos de dosificacion, aunque los ensayos clinicos
no demostraron un beneficio adicional consistente al comparar algunos esquemas
terapéuticos. La edad, la gravedad inicial y la dosis diaria mostraron asociaciones
menos uniformes, mientras que la informacién sobre factores hormonales,
adherencia y tratamientos de mantenimiento resulté insuficiente para establecer su
contribucion independiente.

La prevencion de la recurrencia requiere considerar la respuesta clinica
alcanzada, la exposicion terapéutica y las caracteristicas individuales del paciente,
sin depender exclusivamente de un objetivo de dosis acumulada. La evidencia
disponible no permite establecer un esquema universalmente superior ni predecir
con precisidon qué pacientes presentaran recaidas. Se necesitan investigaciones
prospectivas con criterios uniformes de recurrencia y seguimiento prolongado que
permitan precisar el valor prondstico de los factores identificados y orientar las
decisiones terapéuticas posteriores a la suspension de isotretinoina.
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