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RESUMEN

Este estudio tiene como objetivo analizar los diversos productos
dermocosmeéticos liposomados de acido hialurénico como prevensor hidratante del
envejecimiento, siendo que la piel es la parte mas visible del organismo vy
mantenerla en excelentes condiciones hoy en dia es una preocupacion y prioridad
en la sociedad mundial ya que, da perfeccion en el aspecto fisico de mujeres y
hombres, brindandoles belleza y seguridad. La piel es un 6rgano de vital
importancia, es el mas grande del cuerpo con una superficie de 2 m? y su peso
representa el 30% del peso total en un adulto, su grosor varia segun la
localizacion, tiene la maxima delgadez en los parpados y el mayor grosor en la
planta de los pies y palmas de las manos. Ahora bien, el envejecimiento de la piel
puede ser considerado como la suma de todas las alteraciones que se producen
en un organismo con el paso del tiempo y que conducen a pérdidas funcionales y
a la muerte. La senescencia, en cambio, implica el conjunto de cambios involutivos
que ocurren en las fases postreras de la vida, que conducen a alteraciones
morfologicas y funcionales. Durante el proceso del envejecimiento, nuestro
organismo pierde la capacidad de retener el agua en las células y tejidos, dando
lugar a la aparicion de alteraciones articulares como la artritis, aunque este es el
sintoma mas evidente de la reduccion de los niveles de acido hialurénico, en la
piel también aparecen sintomas como las arrugas y marcas haciendo mas notorio
este proceso. Debido a que el cuerpo humano esta formado en su mayor parte por
agua es necesario mantenerlo hidratado, aqui es donde entra en accién el acido
hialurénico con una de sus funciones primordiales, manteniendo las moléculas de
agua en las células y tejidos, proporcionando el medio que nuestro organismo
necesita para el transporte molecular y otros muchos procesos. Actualmente son
numerosos los productos cosméticos que utilizan liposomas como vehiculos de
accion prolongada con actividad hidratante, humectante, anti envejecimiento
cutaneo, revitalizante celular y antioxidante (y emulgente propia de la vesicula de
lecitina) que se encuentran en la dermocosmética comercial, con la finalidad de

ahorrar tiempo y dinero, y extender el efecto cosmético sobre la piel.



Palabras claves: Envejecimiento, hidratacion, acido, hialuronico y liposomas.

ABSTRACT

This study aimed to analyze the various products of hyaluronic acid into
liposomes skin cosmetics as a moisturizer prevensor aging, it remains that the skin
is the most visible part of the body and keep it in excellent condition today is a
concern and priority in the global society as, gives perfection in the physical
appearance of men and women, providing beauty and safety. Skin is a vital organ,
of the body is the largest with an area of 2 m? and its weight is the total weight in
30% adult, its thickness varies according to location, has a high thinness of the
eyelids and thickest on the soles of the feet and palms. However, aging of the skin
can be considered as the sum of all the changes that occur in the body over time
and lead to loss of function and death. Senescence, instead, involutive assembly
involves changes occurring by the last stages in the life, leading to morphological
and functional changes. During the process of aging, our body loses its ability to
retain water in cells and tissues, leading to the onset of joint disorders such as
arthritis, although this is the most obvious symptom of reduced levels of hyaluronic
acid, also appear in skin symptoms such as wrinkles and making this process more
evident. Because the human body is made mostly of water is necessary to keep
hydrated, this is where the action of hyaluronic acid enters one of its primary
functions, maintaining the water molecules in cells and tissues, providing the
means by which our body needs for molecular transport and many other
processes. Are currently many cosmetic products using liposomes as carriers of
long-acting hydrating, anti-skin aging, cell revitalizing and antioxidant, (own and
emulsifier lecithin vesicle) found in commercial cosmetic dermatology, in order to

save time and money, and extend the cosmetic effect on the skin.

Keywords: Aging, hidration, acid, hyaluronic, liposomes.
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1. INTRODUCCION

Este analisis surge de la idea de cumplir la demanda mercadoldgica de la
belleza, la cual forma parte fundamental en el desarrollo de la sociedad, los
productos dermocosméticos liposomados de acido hialurénico como prevensor
hidratante del envejecimiento, cumplen con la expectativa de devolver la
perfeccion al aspecto de la superficie la piel, ya que siendo esta la parte mas
visible de nuestro organismo, nos provee estabilidad, seguridad y belleza.

Durante el proceso de envejecimiento, nuestro organismo pierde algunas
capacidades como lo son la elasticidad, la firmeza y la hidratacion de la piel dando
lugar a la aparicién de sintomas visibles como lo son las arrugas y marcas de
expresion, haciendo mas notorio este proceso (Melo, et al, 2007). Debido a que el
cuerpo humano estd formado en un 70% por agua y a que contiene mas del 50%

de acido hialurénico es necesario mantener estos niveles 6ptimos.

El acido hialurénico pretende disminuir estos sintomas visibles, proveyendo
a la piel de una hidratacion completa, la cual a su vez, proporcionara el medio
adecuado para que el colageno y la elastina propias de la piel se regeneren con
un proceso natural. Por esta razon el uso de productos que contengan &cido
hialuronico es fundamental, ya que tiene la capacidad de retener una gran
cantidad de moléculas de agua por cada molécula de AH a nivel celular, para que
se lleven a cavo diversos procesos de manera eficaz (Stone, 2010). Por lo antes
mencionado existen productos en la dermocosmética comercial que integran a sus

formulas AH como principio activo.

No obstante para potencializar los efectos de esta molécula se utilizan
liposomas como vehiculos de accién prolongada, no solo por su propia actividad
hidratante, si no por el sinergismo que se crea al incorporar el AH a las capas
liposdmicas, esto con la finalidad de potenciar el efecto hidratante del AH,
prolongar la duracion del efecto cosmético sobre las capas corneas de la piel,
disminuir los efectos secundarios del AH, ahorrar tiempo y dinero (Vila, et al,
2005).



2. OBJETIVOS

2.1 GENERAL

Analizar los diversos productos dermocosméticos liposomados de &cido

hialurénico como prevensor hidratante del envejecimiento.

2.2 ESPECIFICOS

I. Establecer los diversos factores que provocan el envejecimiento de la piel.

II.  Inferir sobre los productos dermocosmeéticos utilizados como prevensor del

envejecimiento.

lll.  ldentificar las propiedades y usos del acido hialurénico.

IV. Definir el uso de liposomas como vehiculos en productos cosméticos

antienvejecimiento.



3. JUSTIFICACION

La piel es la parte méas visible del organismo, mantenerla en excelentes
condiciones hoy en dia es una preocupacion en la sociedad y se ha vuelto una
prioridad a nivel mundial debido a la demanda de la perfeccion en el aspecto fisico
de mujeres y hombres, que les brinda seguridad y belleza. Su cuidado con
productos naturales son de vital importancia puesto que contribuyen a mejorar su

aspecto, hidratacion y vitalidad entre otros.

En el campo de la cosmética existen productos a base de &cido hialurénico
los cuales se presentan como una alternativa en el cuidado de la piel, siendo uno
de los mas demandados tratamientos debido a sus mdultiples funciones como
recuperar la elasticidad, vitalidad y juventud de la misma, por la gran hidratacion
que esta molécula le proporciona, a su vez la regeneracion del colageno y elastina
que la mantienen en perfecto estado, ademas de proporcionarle una alternativa
comoda de aplicacion sencilla y con el manejo de vehiculos protectores de
liberacion prolongada como los liposomas. Por otro lado, los liposomas
disminuyen muchos efectos secundarios provocados por el farmaco al alcanzar la

circulacién sanguinea, ventaja que debe de tomarse en cuenta.

Por lo anterior, se considera importante realizar un andlisis bibliografico de
los diversos productos dermocosméticos liposomados de &cido hialurdnico
utiizados como una opcién en la prevencion hidratante en contra el

envejecimiento.



4. ANTECEDENTES

El origen de la piel no data de la propia del ser humano si no del uso que
los cazadores daban al cuero de los animales, descubriendo la materia mas
aislante jamas hallada. El ser humano se protegia del frio y de otras asperidades
con ella, desde ahi su uso fue muy demandado para estas y mas funciones.
Siendo hasta los afios sesenta que los cientificos del momento comenzaron a
preocuparse por el estudio de la piel humana, con el fin de demostrar su funcién
primordial proteger nuestro organismo y se dio a conocer como “el aislante de
enfermedades y tempestades”. En 1975 el estudio de la piel se hizo presente en
las universidades del centro de Canada, donde se propuso su composicion y

funciones.

En la década de los noventa la piel revoluciono la industria cosmética, la
belleza se hizo prioritaria por lo que el cuidado, proteccién y juventud de ella paso
a formar parte de nuestro diario vivir, conllevando a que la industria cosmética y
dermatolégica llegara a formar el icono de belleza y perfecciébn que conocemos
hoy en nuestros dias; es asi como los seres humanos se preocupan por prolongar
su vida y por alcanzar la eterna juventud, credndose el interés por la vejez y los
procesos de envejecimiento de la humanidad aunque no siempre con un caracter
cientifico, el envejecimiento es abordado de forma diferente y con intereses
distintos, pensado a beneficio del ser humano lo que ha hecho que surjan distintas
disciplinas.

Ahora bien, en 1934 Karl Meyery su colega John Palmer lograron aislar
una sustancia quimica hasta entonces desconocida a partir del cuerpo vitreo de
los ojos de las vacas, descubrieron que esta sustancia contenia dos moléculas de
azucar, una de las cuales era el acido urénico. En 1942, el acido uronico fue
utilizado por primera vez con fines comerciales cuando Endre Balazs solicitd
patentar un proceso de utilizacion de este acido como sustituto de la clara de
huevo en los productos de pasteleria. Tras ello, Balazs se convirtié en el primer

experto acerca del &cido urénico y llevé a cabo la mayor parte de los
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descubrimientos relativos al mismo durante los ultimos cincuenta afios (Garcia,
2012). El nombre de acido hialurénico proviene de “hialoide”, que significa vitreo y
de “acido urdénico” que fue su nombre inicialmente. En 1942, Endre Balazs
presento la patente del sustituto de huevo en los productos de panaderia (p.37)
(Noriega, 2010).

De esta manera, la dermatologia fue uno de los primeros campos médicos,
para desarrollo cosmético. Concretamente fue la termoterapia de uso topico la que
recogié un mayor numero de especialidades farmaceéuticas, las cuales abordan
terapias de aplicacion a un gran nimero de enfermedades y disfunciones de este

campo médico (Vila, et al, 2005).

A favor de este estudio, los productos de uso tépico tienen mucho menor
problema que los medicamentos administrados por otra via. El efecto toxico de los
productos de uso tépico no llega a la circulacién sanguinea en cantidad suficiente
para la aparicion de los efectos sistémicos. Este es sin duda es una limitante para
el empleo de los medicamentos por via tépica, es importante determinar si su
aplicacion se realiza en las mucosas debido a la mayor absorcion del farmaco que
en ellas se produce, si este es vehiculizado en liposomas provee una mayor
absorcion en la dermis y epidermis, un mayor tiempo de accion y disminuye el
riesgo de alcanzar la circulacion sanguinea debido al tamafio de las vesiculas. Asi
pues, la vehiculizacion en liposomas para su aplicacion topica reune todas las

ventajas deseables en cualquier tipo de tratamiento (Vila, et al, 2005).

Por otro lado, los liposomas disminuyen muchos efectos secundarios
provocados por el principio activo al alcanzar la circulacion sanguinea. Ademas, el
hecho de que las sustancias vehiculizadas con liposomas para uso topico tengan
una mayor absorcion gue en su forma libre, impulso la idea de potenciar la accién
de los analgésicos locales, antimicéticos y otras sustancias qué, si bien, en
mucosa su actividad es adecuada, ésta se ve reducida e incluso anulada cuando

se aplica sobre la piel (Vila, et al, 2005).
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5. MARCO TEORICO

5.1 LA PIEL

La piel es el 6rgano de mayor tamafio de la especie humana. Su grosor
varia segun la localizacion, tiene la maxima delgadez en los parpados (Fig.3) y el
mayor grosor en la planta de los pies y palmas de las manos (Fig.2). Es un 6érgano
complejo y heterogéneo que interviene en distintas actividades fisiologicas que
tienden a mantener la homeostasis, considerada como el estado de equilibrio del
cuerpo respecto a diversas funciones y composiciones quimicas de los liquidos y
los tejidos (Hoz, et al, 2010). Ademas, Disenius (2009) menciona que la piel es el
6rgano mas grande del cuerpo, ya que su superficie llega casi a los 2 m? y su peso
representa el 30% del peso total en un adulto, ocupando una posicion de frontera
o interface, limitando nuestro cuerpo del medio externo y desempefiando varias
funciones importantes, en especial asegurar el mantenimiento de la integridad y la

homeostasis del organismo (p.3).

Por lo anterior es importante denotar que la piel tiene una serie de funciones
como:
e Proteger frente a distintos agentes externos como sustancias quimicas,
microorganismos etc.
e Barrera selectiva para distintas formas de energia: luminica, calorifica etc.
¢ Nos permite recibir informacion del exterior.
e También nos informa de patologias que haya en el medio interno que se

manifiestan en la piel, ayudando al diagndstico. Por ejemplo: la ictericia.

Otra caracteristica es la coloracion de la piel, la cual, segun las distintas
razas, se debe a un pigmento que es la melanina, también se debe a
modificaciones en la circulacion y a la presencia de hemoglobina en distintos

grados de oxigenaciéon (Hoz et al, 2010).

~6~



5.1.1 ESTRUCTURA DE LA PIEL

Disenius (2009), atribuye que la piel estd constituida por tres capas

superpuestas, que de la superficie a la profundidad son:

1. La epidermis, de origen ectodérmico, que es el epitelio de cobertura.
2. La dermis, vascularizada y rica en anexos cutdneos y estructuras nerviosas.

3. La hipodermis o tejido adiposo subcutaneo.

Como se observa en la Figura 1 encontramos también anexos cutaneos:
. Foliculos pilo sebaceos (pelos y glandulas sebaceas).
. Glandulas sudoriparas ecrinas.

. Glandulas apocrinas.

5w N R
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Terminal nerviosa
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Fibra nerviosa sensorial
Glandula sudorifera
‘Corpusculo de Pasini
Hipodermis
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Glandula sudorifera ~—Plexo de la raiz del pelo

Figura 1. Estructura grafica de la piel humana para un estudio profundo de manera

anatémica para la aplicacion de productos topicos (Disenius, 2009)



a) EPIDERMIS

Es la capa que esta en contacto con el exterior. Procede del ectodermo
embrionario y esta formada por tejido epitelial, existen invaginaciones de la
epidermis que dan lugar a los anejos de la piel, como los foliculos pilosos y a las
glandulas sebaceas (Disenius, 2009).

Hoz (2010) menciona quela epidermis es un epitelio estratificado formado por
una serie de estratos cuya mision principal es producir queratina. Esta sustancia
es una proteina que confiere resistencia a la piel y permite protegernos frente a
sustancias extrafias (p. 31). Los estratos que forman la epidermis son:

e Estrato basal o germinativo

e Estrato espinoso

e Estrato granuloso

e Estrato lucido

e Estrato corneo

b) MEMBRANA BASAL

Es una membrana plasmatica enrollada que presenta una gran superficie.
Se encuentra entre la dermis y la epidermis permite el intercambio de nutrientes
entre ambas, ya que en la epidermis no hay riego sanguineo, y evita el

desplazamiento de las 2 capas (Hoz, 2010).

c) DERMIS

Almohadilla fibroelastica donde se asienta la epidermis y se encuentran los
anejos, siendo ubicados en la dermis, por ejemplo el foliculo piloso, glandula
sebacea y glandula sudoripara (Mufioz & Serra, 2008). Esta capa se encuentra

formada por dos zonas bien diferenciadas: la capa papilar la cual es la mas
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superficial y la capa reticular considerada la capa interna. Ambas estan formadas
por tejido fibroso pero en la capa mas externa las fibras se ordenan de forma
paralela a la superficie (Disenius, 2009). Las células que forman las fibras se
llaman fibroblastos. También se encuentran en esta zona los macrofagos y los
mastocitos (Hoz, 2010).

En la capa reticular aparecen fibrillas musculares, siendo una estructura
mas densa y da lugar a redes tridimensionales, se diferencia de la capa papilar en
la organizacion de las fibras, constituyendo el 75% del total de fibras de la dermis.
Estan compuestas de colageno formado en los fibroblastos, el cual es rico en
hidroxiprolina y se forma y metaboliza continuamente, se divide en 2 fracciones la
soluble y la fraccién insoluble. En el envejecimiento, el colageno se vuelve mas
insoluble, perdiendo flexibilidad, las fibras elasticas sélo constituyen el 4% de la
dermis, son proteinas con alta proporcion de valina y practicamente nada de
hidroxiprolina. Las mas conocidas son la reticulina y la elastina, la primera tiene
carbohidratos mientras que la segunda se compone de una sustancia
caracteristica, que es el desmoseno. Aparte de las fibras, se encuentra la
sustancia fundamental que entre sus componentes estan los mucopolisacaricos y
glucosaminoglicanos, estos udltimos tienen un alto poder de imbibicion y son

hidrofilicos, reteniendo grandes cantidades de agua (Mufioz & Serra, 2008).

5.1.2 TIPOS DE PIEL

Se pueden utilizar diferentes criterios para clasificar la piel, una de las mas
aceptadas se basa en la naturaleza de la emulsibn que se forma sobre la
superficie corporal entre las moléculas lipidicas y acuosas cutaneas o externas,
denominada manto hidrolipidico o emulsion epicutanea. No obstante, existen otros
factores, sobre todo fisiolégicos, relacionados con las caracteristicas y el

comportamiento de la superficie externa de la piel (Mufioz & Serra, 2008).



. DE ACUERDO A LA EPIDERMIS

a) PIEL GRUESA

Aquella que posee un estrato cérneo bien desarrollado. La suelen presentar
personas expuestas de forma cronica al sol, ya que uno de sus efectos es la
hiperqueratosis (engrosamiento del estrato corneo). Su aspecto es tosco, con los
poros dilatados y de color opaco amarillento. Es una epidermis gruesa y

gueratinizada con un aspecto amarillento debido a la queratina.

Figura 2. Piel gruesa en manos y pies arazén de que proveen de soporte fuerzay ayuda
para realizar toda actividad fisica del ser humano (Paz, 2014)

b) PIEL DELGADA

Posee una capa cornea fina. Propia de mujeres y de zonas corporales
cubiertas. Presenta una superficie uniforme, con poros poco visibles y de color

sonrosado traslucido.
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Figura 3. El parpado representa la parte mas delgada de la piel de todo el cuerpo humano
(Hall, 2012)

. DE ACUERDO A LA DERMIS

La firmeza, elasticidad y capacidad de recuperacion de la piel, dependen

basicamente de las caracteristicas de la dermis (Mufioz & Serra, 2008).

a) PIEL TONICA

Es aquella que presenta tension y elasticidad, es una piel sana limpia y gran
de pureza que ademas es normalmente joven y sin imperfecciones (Fig.4)
(Mendoza, 2007).

Existen diferencias importantes un bebé y de un adulto, a pesar que la piel
de bebé es la Unica que se considera ténica por la caracteristica de que la
epidermis de un bebé es un 20-30% es mas fina y, por lo tanto, menos resistente
qgue la piel del adulto, absorbe y pierde humedad con mayor rapidez, los agentes
irritantes externos penetran su piel con mayor facilidad, puesto que la barrera ain
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no se ha desarrollado totalmente, hasta la edad de 14 afios se considera piel

tonica a pesar de los cambios de las caracteristicas ya mencionadas.
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Figura 4. La piel de un bebé es usada como base y modelo de perfeccion en cuanto a su

belleza, textura y salud (Flores, 2012)

b) PIEL FLACIDA

Aquella que ha perdido la elasticidad y la capacidad de recuperacion
después de someterse a una deformacién como se observa en la figura 5. Estas
caracteristicas la presentan pieles como las envejecidas incluso jovenes que han

sufrido un adelgazamiento brusco o ciertas enfermedades.
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Figura 5. Flacidez en la zona baja de los brazos a causa de la vejes por perdida de
elasticidad en la piel (Rojas, 2012)

.  SEGUN LAS SECRECIONES

La emulsion epicutanea o manto hidrolipidico es la emulsion formada por el
agua procedente de las glandulas sudoriparas y el ambiente, junto con los lipidos
de las glandulas sebaceas y de la capa cérnea. Es una pelicula que recubre el
estrato cérneo, ayudando al mantenimiento de la funcion de barrera.Segun la fase
continua de la emulsion resultante, se forman emulsiones de fase externa acuosa
(O/W) u oleosa (W/O), en funcién de los cuales clasificaremos los distintos tipos

de piel en:piel seca (Fig.7), piel normal (Fig.8) y piel grasa (Fig.6).

a) PIEL GRASA

Este tipo de piel presenta una mayor actividad de las glandulas sebaceas.
Tiende a constituir emulsiones con la fase continua formada por lipidos, dando

lugar a una emulsion epicutdnea de fase externa oleosa.
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b) PIEL GRASA SEBORREICA

Este tipo de piel se presenta, principalmente, en individuos de raza latina.

c) PIEL GRASA DESHIDRATADA

Se desarrolla cuando la secrecidbn sebacea modifica su composicion
cualitativa, disminuyendo la proporcion de lipidos hidrofilos. En estas condiciones
la emulsién epicutanea no se forma o es insuficiente para proporcionar una
adecuada proteccion, ya que disminuye el agua retenida al evaporarse ésta con

mas facilidad y, por tanto, la piel se deshidrata.

d) PIEL GRASA ASFICTICA

Es una piel que ha alcanzado este estado por la utilizacién errénea de
productos cosméticos. Por ejemplo, el empleo de productos demasiado
astringentes que cierran los poros provoca una alteracién en la composiciéon de la
secrecion sebacea, originando la produccién de grasa solidificada que, por la
hipertrofia de la capa cérnea, tiene dificultades en salir al exterior. Ello origina la
aparicion de quistes sebaceos o quistes de millium. Algunas caracteristicas de los
distintos tipos de pieles grasas son:

e Seborreica deshidratada Asfictica

e Aspecto brillante pero opaca

¢ Brillante en zonas seborreicas

e Mate y marchito en zonas no seborreicas

e Textura untuosa aspera

e Ligeramente aspero en zonas no seborreicas

e Algo untuoso en zonas seborreicas

~ 14 ~



Figura 6. Sobre exceso de produccién de grasa en la superficie de la piel del rostro por

factores genéticos (Salas, 2013)

e) PIEL SECA

La piel seca presenta una emulsién del manto epidérmico de fase externa
acuosa (O/W). Una correcta funcién barrera presupone una superficie cutanea
lisa, flexible, sin fisuras, sin grietas y con una descamacion imperceptible. Las
pieles secas se desarrollan como consecuencia de una disminucion en el
contenido de agua del estrato cérneo, dificultando dicha funcién barrera, esta
hidratacion del estrato corneo depende de muchos factores, tanto internos como
externos: la sequedad cutanea se caracteriza por presentar aspereza,
descamacion, pérdida de flexibilidad y elasticidad, grietas e hiperqueratosis.
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f) PIEL ALIPIDICA

Se caracterizan por una disminucion del nivel lipidico en la secrecion

sebacea, ocasionando la deshidratacion de la capa cornea por una menor

proteccion de la emulsion epicutanea.

Estas suelen presentar:

Color blanco rosado

Espesor fino

Aspecto mate y marchito

Poros cerrados e imperceptibles a simple vista

Tacto aspero

Facil descamacion

Tendencia a presentar arrugas

Resiste muy mal los cambios climéticos

Las glandulas sebaceas y sudoriparas se encuentran disminuidas de
volumen

Toleran mal los jabones

Se broncea con dificultad

No suele tener comedones

Pérdida de elasticidad

La sensibilidad a los agentes externos favorece la apariciébn de rojeces y

descamaciones

g) PIEL DESHIDRATADA

Deben su sequedad a un déficit de agua en el estrato corneo. Los agentes

externos favorecen la eliminacibn del agua superficial conduciendo a una

deshidratacion y mayor descamacion cérnea. Sus caracteristicas son:
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e Tacto aspero

e Piel con espesor fino

e Aspecto mate, sin brillo

e Gran tendencia a las arrugas y a que se infecten los poros (granos)
e Tolera muy mal los jabones

e Broncea dificilmente

e Facil descamacion

¢ Mala adaptabilidad a los cambios climaticos

e Piel muy sensible, que se irrita con facilidad

e Sensacion de tirantez

¢ No suele presentar comedones

Figura 7. Asperidad, deshidratacién, y resequedad en la superficie cutanea a causa de falta
de cuidado personal (Rani, 2010)

h) PIEL NORMAL

Es aquella cuyo manto hidrolipidico se halla correctamente formado, con
una cantidad de lipidos idonea y constituyendo una emulsién de fase externa
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acuosa (O/W) o de fase externa oleosa (W/O), bien constituida. La funcion barrera
no presenta ninguna alteracion y la hidratacion cutanea presenta una normalidad
absoluta. Sus caracteristicas son:

e Color rosado uniforme.

e Tacto muy suave, aterciopelado. Propio de pieles jovenes

e Espesor fino

e Lisa, sin arrugas y elastica

e Flexible, tonica

e Bienirrigada

e Poros cerrados y pequefios

e No hay presencia de aspectos poco estéticos como manchas, poros

abiertos o lineas tirantes

e No hay brillo grasiento

e Tiene una superficie lubricada y humedecida

¢ Presenta una buena tolerancia a los jabones

e Broncea al sol en exposiciones normales y controladas

¢ Resiste bien los cambios de temperatura

Hay situaciones en que segun la localizacion la piel es seca y grasa, ya que
la distribucién de las glandulas sebaceas y sudoriparas no es homogénea. En esta
situacion intermedia, se admite la clasificacion de piel mixta como estado
fisiol6égico cutdneo que alterna las caracteristicas de piel seca y grasa, en unas

condiciones de normalidad.
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Figura 8. Naturalidad de una piel limpia, hidratada y de caracteristicas fisiologicas normales
(Rani, 2010)

i) PIEL SENSIBLE

Es toda aquella que tiene un umbral de tolerancia inferior al de una piel
normal, es decir, reacciona frente a estimulos a los que una piel normal no
reacciona, sufre sensaciones de incomodidad como calor, tirantez, enrojecimiento
o prurito, y es fragil, clara y sujeta a rojeces difusas y/o patologias (acné,
dermatitis atopica etc.). En el estrato cérneo de estas pieles aparecen una serie de

cambios como:

Eliminacién de lipidos

¢ Eliminacién de sustancias solubles celulares y agua
e Desnaturalizacién y desdoblamiento de proteinas

e Descamacién

e Cambios en el contenido detectable de enzimas

e Engrosamiento de la capa cérnea
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Estos cambios originan la pérdida de la funcidén barrera, que perjudica la
resistencia a la penetracion de microorganismos o0 sustancias externas, y una
pérdida de la elasticidad, que origina pequefias fisuras y descamacion, facilitando
la penetracion de sustancias agresivas e irritantes, aumentando la posibilidad de
desencadenar reacciones alérgicas. Por tanto, la piel sensible debe su alta
reactividad a la proteccién cutanea insuficiente, a la hiperreactividad alérgica y a
problemas micro circulatorios (Mufioz & Serra, 2008).

5.1.3 IMPORTANCIA DE LA HIDRATACION EN LA PIEL

La accion erosiva del sol, el viento y los cambios de temperatura, asi como
la calefaccion y el aire acondicionado la contaminacion, el tabaco y el alcohol, son
los mayores causantes de la resequedad de la piel, en algunos casos se ve
afectada por la falta de vitaminas y minerales, otro de los factores importantes a
considerar es el paso de los afios estos factores causan la aparicion de arrugas,
flacidez y manchas, por lo que requiere de un cuidado diario para que no sélo
esté bella y saludable sino también hidratada; por tal motivo se debe mantener el
agua necesaria en nuestra piel mediante una alimentacion balanceada y con la

aplicacion de productos y rituales que la hidraten.

Por ello para tener la piel en buenas condiciones es necesario utilizar
productos hidratantes adecuados a cada tipo de piel, es importante recordar que
una buena rutina de limpieza en el area del rostro debe incluir una hidratacién, con
el fin de preservar las prioridades naturales de la piel. Una correcta hidratacion
refresca y relaja el rostro, aportandole toda el agua que necesita para lucir

saludable.
A la hora de hidratar la piel es importante tener en cuenta que esto se

puede efectuar de dos maneras: una desde el exterior, con el uso de cremas

hidratantes, las cuales aportan la combinacién necesaria para mantener la piel
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joven, suave y luminosa. Otra forma de hidratarla es adoptando el habito de beber
mas de ocho vasos de agua al dia, ya que el agua es el elemento principal de la
hidratacion.

Las cremas hidratantes producen una revitalizacion de la piel a través de
dos acciones primero, limpian y humectan los sectores resecos y segundo logran
que vuelva a tener su humedad natural. Aunque la piel se rehidrata
continuamente, el inconveniente se presenta cuando no tiene agua acumulada

para hidratarse, la accion de los jabones y detergentes empeora este problema.

Cuando la piel se reseca y no puede hidratarse por si misma, se forman
una cantidad de células muertas, particulas de polvo y otras impurezas que no
permiten una correcta respiracion de la piel. Por esto se debe realizar una limpieza
profunda para quitar toda célula muerta y asi aplicar posteriormente la crema
hidratante para incrementar la elasticidad y consistencia de la ultima parte de la
epidermis, la mayoria de las cremas se componen de unas sustancias que toman
las moléculas de agua que se encuentran en el aire y las almacenan sobre la capa
cornea. Estos productos hidratantes deben tener un refuerzo de Vitamina Ay E,
de esa manera, no sélo se restablecera la humectacion de la piel, sino también el
brillo y lucira mas resistente, no hay que olvidar que el agua es el principal
elemento hidratante de la piel (Costa, 2005).

5.2 ENVEJECIMIENTO CUTANEO
El envejecimiento es un proceso gradual de degradacion del organismo

humano, como resultado de esta se da un cambio estructural en el organismo que

provoca un descenso drastico de las funciones generales de organos y tejidos.
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5.2.1 CAUSAS DEL ENVEJECIMIENTO

El proceso de envejecimiento se debe a una serie de factores intrinsecos
como los cronologicos y los hormonales y que vienen determinados

genéticamente y a otros extrinsecos (Garcia, 2013).

Garcia (2013), expresa que los factores que incrementan el envejecimiento
no son bien conocidos en general pues la mayoria de las personas cree que lo
gue mas afecta es fumar (79%), dormir poco (77%) y el estrés (75%). A estos le
siguen otros factores como son tomar el sol o llevar una dieta descuidada. Estos
datos son aportados por la compafiia Allergan que presento los resultados de un
estudio internacional realizado en marzo del 2012 sobre los rasgos del
envejecimiento en el rostro que mas preocupan a las personas europeas. El
objetivo fue conocer la opinién de los encuestados sobre los factores que dafan la
piel y que son causa de la pérdida de volumen facial y averiguar si la gente conoce
los factores que son evitables e inevitables, asi como también la prevencién y

datos trascendentes sobre este padecimiento y sus tratamientos (p. 124).

El Dr. Fernando Urdiales, Director del Instituto Médico Miramar en Malaga,
afirma que los factores exdgenos como la dieta y la exposicion solar colaboran
provocando el proceso llamado elastosis solar, que se caracteriza por la aparicién
de manchas y flacidez facial, la unién de todos estos factores conlleva a tener un
aspecto mas avejentado, pareciendo que se tiene una edad mayor que la edad
cronoldgica. Segun Guilarte, (2013) se tiende a valorar el envejecimiento mas por

Sus signos y sintomas que por su origen.

El Dr. Sopena afirma que es logico que la poblaciéon otorgue mayor
importancia a los signos o consecuencias del proceso de envejecimiento. Sin
embargo, dichos signos son causados en gran medida por la pérdida progresiva
de los volumenes faciales y es labor del profesional estético saber identificar y

explicar a sus pacientes estas causas para realizar un tratamiento adecuado. La
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pérdida de los volumenes faciales se debe fundamentalmente a la degeneracion y
pérdida de elasticidad de las fibras de colageno de la dermis lo que origina
flacidez.

Segun los resultados obtenidos de una encuesta de caracter europeo,
promovida por la compafia americana Allergan, encuesta llamada “La nueva cara
de la belleza”, realizada en Reino Unido, Francia, Alemania, Italia y Espafa. El
estrés, una de las principales causas del envejecimiento facial. Existe una gran
variedad de motivos que se reconocen como factores contribuyentes al
envejecimiento facial, estos incluyen el dafio solar, el tabaquismo y la mala
alimentacion, pero el estrés juega un papel importante en la aceleracion del
proceso de envejecimiento. Asi lo afirmaron en una encuesta realizada a personas
francesas, italianas, espafolas, inglesas y alemanas, el 73% de los alemanes, el
64% de los italianos, el 59% de los franceses, el 57% de los espafoles y el 48%
de los britanicos. La aparicién de las llamadas “patas de gallo” en un 74%
acompafado de la flacidez de la papada en un 56%, las bolsas de los 0jos en un
66% Yy por ultimo un 40% por la pérdida de volumen facial, en relacion con las
personas encuestadas estos son los signos del envejecimiento mas preocupantes
(Guilarte, 2013).

5.2.2 MECANISMOS BIOLOGICOS DEL ENVEJECIMIENTO

El envejecimiento puede ser considerado como la suma de todas las
alteraciones que se producen en un organismo con el paso del tiempo y que
conducen a pérdidas funcionales y a la muerte. La senescencia, en cambio,
implica el conjunto de cambios involutivos que ocurren en las fases postreras de la
vida, que conducen a alteraciones morfolégicas y funcionales (Fig.9), y en altimo
extremo causan la muerte. Estos planteamientos previos permiten considerar que

el envejecimiento empieza en edades tempranas de la vida, mientras que la
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senescencia ocurre en las edades finales de la vida, en las cuales los cambios

involutivos que conducen a la muerte se hacen mas patentes.

Figura 9. Envejecimiento biol6gico a través de un rostro femenino con diferencia de 20 afios

entre cada mujer (Rodriguez, 2013)

Sin embargo, no todos los individuos de una misma especie animal
envejecen al mismo ritmo, ni todos los 6rganos y sistemas de un mismo individuo
lo hacen a la vez. Desde el punto de vista celular s6lo envejecen en un sentido
estricto las células posmitéticas, es decir, aquellas que han perdido la capacidad
de dividirse. El cambio més relevante en la funcién celular es la disminucion, salvo
algunas excepciones, de la sintesis proteica. EI ADN sufre importantes dafios
debidos a la accion de agentes enddgenos y exdégenos, debido a disminucion de la
capacidad de reparacién del mismo. Por otro lado, buena parte de modificaciones
funcionales celulares parece estar intimamente vinculada a alteraciones de la
interaccion de las moléculas efectoras humorales (hormonas, factores de
crecimiento, etc.) con sus receptores celulares y en los procesos de traduccién de

estas sefales.

El envejecimiento modifica significativamente la relacién de las células con

su entorno, en este sentido, el fendmeno mas peculiar es la pérdida paulatina del
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contenido celular y su sustitucion por material conectivo, debido a una disminucién
del catabolismo celular, lo que da lugar a este aumento de los tejidos conjuntivos.
La maquinaria enzimatica diseflada para escindir y reparar los errores presentes
en las cadenas de ADN nuclear y mitocondrial va perdiendo su eficacia, esto unido
a las reacciones inducidas por los radicales libres, es responsable de una
peroxidacion lipidica y de cambios en las membranas celulares, especialmente en
organulos como las mitocondrias y los lisosomas, también se producen cambios
en el colageno, la elastina y el material cromosémico.

Ademas, las reacciones por radicales libres rompen las cadenas de
hexosaminoglicanos y conducen a la acumulaciéon intracelular de materiales
biolégicamente inertes, como el llamado “pigmento de la edad” o lipofuscina. En
realidad, es una mezcla compleja formada por restos de lisosomas cargados de
sustancias residuales no digeribles, consecuencia de un aparato enzimatico cada
vez mas deficiente. Esto se traduce en su acumulacion en diversos tipos de
células, como neuronas, células miocérdicas o hepatocitos.

En algunos casos la lipofuscina desplaza al nucleo y a los organulos
citoplasmaticos hacia la periferia, afectando la funcion celular normal. A nivel del
sistema nervioso se observa también una paulatina reduccion de hasta un 30% en
el numero de neuronas, con disminucion del nimero de contactos sinapticos y de
la actividad de diversos neurotransmisores (acetilcolina, dopamina, GABA,
neuropéptidos), aumento de la proliferacién de astrocitos (elementos de sostén del
sistema nervioso) y aparicién de placas seniles y de ovillos neurofibrilares. Las
modificaciones quimicas en la composicion de los lipidos de las membranas
neuronales provocan alteraciones en la conductividad y un descenso en la fluidez
de las membranas de las vesiculas sinapticas. Esto conduce a una disminucion de
la velocidad y eficacia con la que las fibras nerviosas propagan los impulsos

eléctricos (Mufioz, et al, 2008).

La gran cantidad de cambios progresivos que caracterizan al
envejecimiento celular conduce a un deterioro general del organismo en su

conjunto (Fig.10). De todos los cambios, quiza el mas importante es la pérdida de
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la capacidad para recuperarse de las agresiones. Esencialmente, lo que se pierde
es la capacidad para mantener los valores fisiol6gicos normales ante una situacion
de estrés; en definitiva, la capacidad homeostatica. Globalmente, y desde un
punto de vista macroscopico, es apreciable una disminucion del volumen de los
tejidos. Asimismo, existe un aumento del tejido adiposo profundo que contrasta
con el descenso del tejido adiposo superficial.
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Figura 10. Comparativo gréfico de la piel joven y la piel envejecida, en cuanto a su

estructuray manera de conformacion (Noriega, 2010)

5.2.2 TEORIAS DEL ORIGEN DEL ENVEJECIMIENTO

El envejecimiento puede ser considerado como la suma de todas las
alteraciones que se producen en un organismo con el paso del tiempo y que
conducen a pérdidas funcionales y a la muerte. La senescencia, en cambio,
implica el conjunto de cambios involutivos que ocurren en las fases postreras de la
vida, que conducen a alteraciones morfologicas y funcionales, y en ultimo extremo
causan la muerte (Stone, 2010).

Por otra parte también Disenius (2009) sefala que el proceso de

envejecimiento ha constituido uno de los temas que mas polémica cientifica ha

generado. La extraordinaria diversidad de factores asociados al envejecimiento,
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junto con la heterogeneidad de los métodos de estudio y las limitaciones obvias de

los analisis epidemiolégicos, han conducido a la aparicion de numerosas teorias
(p. 6).

a) TEORIA DE LA REGULACION GENETICA O “RELOJ MITOTICO”

Esta mantiene que el envejecimiento es una consecuencia propia de la
diferenciacion, ligada a la acumulacion de genes deletéreos de accion tardia
durante la evolucion, que provocarian la desconexion irreversible de los procesos
de sintesis. De esta forma, la limitacion de la vida puede ser en si misma una
adaptacién al medio ambiente, que da al organismo un mecanismo destructor en
forma de genes autodestructivos o de genes que desconectan los procesos de
sintesis y que constituyen una fase mas del desarrollo: morfogénesis y

diferenciacion, madurez y envejecimiento, todos ellos codificados genéticamente.

Figura 11. Los genes senescentes hacen que la apariencia de la piel cambie de textura,
grosos, color y forma (Chavez, 2006)

El andlisis del ADN de los fibroblastos viejos pone en evidencia algunos
cambios en los genes senescentes, tales como metilaciones, reorganizaciones o

amplificaciones. Todos estos datos parecen apoyar la hipotesis de un control
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genético de la longevidad. Sin embargo, no es probable que el envejecimiento y la

muerte celular se produzcan cuando el “reloj mitético” finaliza su programa.

b) TEORIA DEL DESGASTE ORGANICO

La actividad normal de las células conlleva a una serie de desérdenes, por
ejemplo puede ocurrir un dafio en el ADN o en otros sistemas enzimaticos como
consecuencia de la accion de radicales libres, de un aumento de la temperatura,
etc. Esta teoria se adapta bien al hecho de que los érganos adultos sufren una
degeneracion gradual con la edad. Sin embargo, es demasiado simple ya que
intenta igualar el desgaste bioldgico y fisico; el uso repetido no solamente no
deteriora muchos tipos de células y de 6rganos sino que, en algunos casos ocurre
todo lo contrario. Ejemplos de ello es el fortalecimiento muscular tras su uso
repetido en el deporte, y el efecto favorable que tiene sobre las funciones
cognitivas el mantenimiento de una cierta actividad intelectual en los ancianos
(Disenius, 2009).

Figura 12. Avance de los signos de vejez en el rostro humano a causa de la gesticulaciéon y

movimientos realizados durante los afios de vida de cada persona (Arias &Le6n, 2008)
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c) TEORIA DE LA ACUMULACION CATASTROFICA DE ERRORES

Postula que el envejecimiento tisular es el resultado de la acumulacion
catastrofica de errores que se auto propagan en la maquinaria biosintética de las
células. Es una de las teorias mas precozmente desechadas, ya que no permite
explicar como algunas células de lineas germinales e incluso ciertas células
somaticas ordinarias mantenidas en condiciones adecuadas son capaces de

mantener la capacidad de proliferar de forma indefinida.

Hay datos recientes que sugieren que aunque se den alteraciones en la
sintesis de proteinas de las células “viejas”, no existe un fallo en la fidelidad del
proceso de transmisién de la informacion, sino mas bien alteraciones en el aporte

de energia necesaria para dicha sintesis (Disenius, 2009).

Figura 13. Alteracion proteica en células madre por acumulacién de errores generados por

la mala sintesis que se acumula durante la vejez (Paz, 2014).

d) TEORIA DE LAS MUTACIONES SOMATICAS
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Segun esta teoria, el envejecimiento seria debido a mutaciones aleatorias
que ocurren en las células posmitdticas como resultado de la accién de
mutdgenos de diversos tipos. Existen algunos datos que apoyan esta teoria,
como el hecho de que los animales sometidos a radiaciones ionizantes presenten

normalmente un acortamiento de su vida media.

Sin embargo, esta teoria no es capaz de explicar por qué algunos
mutagenos quimicos no siempre acortan la vida. Tampoco justifica por qué
algunos animales expuestos a altas dosis de radiaciéon viven mas que los no
tratados (Disenius, 2009).
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Figura 14. Alteraciones en el organismo a causa de radiaciones ionizantes alas que se

expone el humano en su vida cotidiana (Salas 2013)

e) TEORIA DE LA DESORGANIZACION DE LAS MEMBRANAS

Esta hipotesis apoya la idea de que la desorganizacion de las membranas

celulares y subcelulares desempefia un papel fundamental en el envejecimiento.
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Figura 15. Afectacidon en las membranas de la piel a causa de lareaccion de los &cidos

grasos en conjunto con los radicales libres (Rojas, 2012)

El mecanismo responsable seria la peroxidacion de los acidos grasos
insaturados por reacciones de radicales libres, con los cambios resultantes en
permeabilidad, transporte activo como homeostasis y funcion celular (Disenius,
2009).
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Figura 16. Reaccion de peroxidacion de acidos grasos por proceso directo en reaccion de
propagacion (Loperon, 2010)
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f) TEORIA DE LOS RADICALES LIBRES

Los radicales libres de oxigeno (RLO) o especies moleculares de oxigeno
reactivo (EOR) son atomos o moléculas con uno o mas electrones desapareados
en los orbitales que participan en las uniones quimicas. Segun la teoria atdbmica
actual, un orbital es la region del espacio alrededor del nucleo atémico donde es
mayor la probabilidad de que se encuentre un electron. Asi, cuando un orbital
contiene un unico electron, se dice que ese electron esta desapareado. Sea cual
fuere el mecanismo de la formacion de un radical, el electron de mas o de menos
desestabiliza al 4&tomo, ya que aumenta su contenido energético y lo torna muy
reactivo. Como su tendencia espontanea es volver al estado de menor energia,
cediendo o recibiendo electrones, reacciona rapidamente con otros atomos o
moléculas que se encuentren cerca.

La produccién constante de radicales libres es una consecuencia légica del
consumo de oxigeno, necesario para la supervivencia celular, de tal manera que
es practicamente inevitable que una fraccion del oxigeno consumido dé lugar a la
formacion de radicales. En este sentido, los radicales libres serian algo asi como
los residuos toxicos de la combustion del oxigeno, indispensable para la vida.

Entre los radicales libres mas frecuentes e importantes por su toxicidad
destacan: el anidén superéxido (O2), el peréxido de hidrégeno (H202), el oxigeno
atomico y los radicales hidroxilo (OH"). Los &cidos nucleicos (ADN), proteinas
estructurales, enzimas, lipidos de membrana y otros elementos vitales de la célula
estan constantemente expuestos a la reactividad de los radicales libres. Ello da
lugar a roturas y lesiones oxidativas de las hebras de ADN, y a la formacion de
enlaces cruzados de proteina- proteina y proteina-ADN. La oxidacion de los
lipidos puede dar lugar a peroxidos lipidicos que persisten en la célula durante
mucho mas tiempo. Estos productos pueden poner en marcha reacciones en
cadena de radicales y potenciar, por tanto, la lesion oxidativa causada.

En el organismo, las EOR y los perdxidos de lipidos tienen su origen en la

cadena respiratoria y en el metabolismo de los productos xenobiéticos. Una
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excepcion la constituye la piel, en la que el origen mas importante de las EOR es
la radiacion UV.

La induccién de EOR por la radiacion UV puede producirse de manera
directa o a través (exdégenamente) de reacciones de fotosensibilizacion, que dan
lugar a la formacion de oxigeno atomico y aniones superéxido. Estos productos
pueden ser convertidos entonces por diversos mecanismos en otras EOR, como el
peroxido de hidrogeno y los radicales hidroxilo. Por lo que respecta a la piel, se
cree que las EOR constituyen una causa importante de cancer cutaneo,
inmunosupresion inducida por la radiacion UV y envejecimiento cutaneo
prematuro. La piel posee una amplia gama de mecanismos de defensa
antioxidante interrelacionados, que la protegen frente a la lesion causada por las
EOR inducidas por la radiacién UV. Sin embargo, la capacidad de estos sistemas
es limitada, y pueden verse superados por una exposicion excesiva a la luz UV.
Esta posibilidad se ha visto respaldada por la observacion de que casi todos los
sistemas de defensa estan disminuidos tras una exposicion a la luz UV. Esto
significa que tras una exposicidn cronica o excesiva a la radiacion UV, las EOR

pueden alcanzar concentraciones nocivas.
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Figura 17. Impacto directo de los radicales libres sobre las cadenas de ADN accién que
ocasione desorden de codificacion de la informacién genética y dafio celular directo
(Loperon, 2010)

La principal lesion causada en el ADN por los oxidantes es la
transformacion de las bases nucleicas normales en bases modificadas. Los
fotoproductos mas importantes inducidos por la radiacion UV carcinogénica son
los dimeros de ciclobutanopirimidina (CPDs) y los fotoproductos pirimidina-
pirimidona (6-4) (6-4 PPs). 8-Hidroxi- 2-desoxiguanosina (8-OHdG) es también un
producto de ADN modificado generado por las ROS en condiciones de estrés UV4
(J, 2009).

Aproximadamente el 1% del oxigeno utilizado en las mitocondrias es
transformado en radicales superoxido (O2). Aunque éste es eliminado
normalmente por el enzima mitocondrial superoxidodismutasa, se trata de un
mecanismo imperfecto puesto que produce a su vez H202, un agente fuertemente
oxidante. A su vez el H202 no es totalmente eliminado por los sistemas
enzimaticos (catalasa y peroxidasas intramitocondriales), por lo que reacciona con

los radicales superoxido para producir radicales hidroxilo (OH"). Este hidroxilo,
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junto a las moléculas de oxigeno también liberadas en la cadena respiratoria,
puede llegar a producir la peroxidacién de los lipidos de las membranas
mitocondriales y por tanto inducir alteraciones en la funcién de estos organulos

intracelulares.

El estrés oxidativo se define como el desequilibrio entre las moléculas de
alto potencial oxidante derivadas del oxigeno (EOR) y los sistemas antioxidantes,
a favor de la generacion de las primeras. En estudios recientes se ha constatado
una relacion inversamente proporcional entre el nivel de hidroperoxido producido
en la mitocondria y la maxima duracion de vida de las especies. Un importante
cambio en la composicion lipidica de la mitocondria es el descenso hallado en el
contenido de cardiolipina asociado a la edad. La peroxidacion lipidica y la
modificacion oxidativa de las proteinas de la mitocondria incrementan las
mutaciones y el dafio oxidativo del ADN mitocondrial en el proceso del
envejecimiento.

Los radicales superédxido producidos durante la respiracion mitocondrial
reaccionan con el 6xido nitrico del interior de la mitocondria dando lugar al dafiino
peroxinitrito. No obstante, los radicales libres no siempre son nocivos, ya que
también desempefian un papel importante en procesos tales como la
desintoxicacion microsomal y la fagocitosis. Una estrategia interesante para
proporcionar una fotoproteccion seria la de respaldar o potenciar uno o varios de

los sistemas endogenos antioxidantes (Disenius, 2009).
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ocasionando oxidacion (Loperon, 2010)

g) TEORIA DEL DEFICIT BIOENERGETICO MITOCONDRIAL

Se ha sugerido que no seria el genoma nuclear sino el mitocondrial el
blanco inicial de la desorganizacibn que ocurre durante el proceso del
envejecimiento. En efecto, las mitocondrias disponen de un sistema genético
propio imprescindible para su regeneracion a través de un proceso de divisién
mitocondrial.

La especial vulnerabilidad del ADN mitocondrial se debe fundamentalmente
a su localizacion en las proximidades de la membrana mitocondrial interna, donde
se liberan grandes cantidades de especies quimicas fuertemente reactivas, con el
agravante de que el ADN mitocondrial no posee histonas protectoras ni
mecanismos de reparacion, como el ADN nuclear. Las lesiones peroxidativas del
genoma mitocondrial podrian desempefar un papel fundamental en el
envejecimiento celular, puesto que regula la sintesis de varios componentes de los
citocromos, la citocromo oxidasa y la ATPasa, lo que redundaria en un descenso

del rendimiento de los sistemas fisiolégicos.
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En funcién de todo lo anterior, no habria envejecimiento mitocondrial en las
células que no han perdido su capacidad mitética, dado que las mitocondrias
estan protegidas por un mecanismo de gran eficacia consistente en la frecuente
renovacion de sus macromoléculas, incluidos los lipidos y las proteinas de la
membrana mitocondrial interna. Esta renovacion se produce fundamentalmente a
través del proceso de division mitocondrial que tiene lugar durante la mitosis. Por
el contrario, el recambio de los componentes de las membranas mitocondriales en
las células diferenciadas es mucho mas lento, por lo que son mas vulnerables a la
desorganizacion y a la degradacion lisosomal. Todo este material de degradacion
se manifiesta como granulos de lipofuscina. De ahi que las células que contienen
cantidades elevadas de lipofuscina probablemente posean una disminucion de su

capacidad bioenergética (Disenius, 2009).
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h) TEORIA INTEGRAL DEL ENVEJECIMIENTO

El envejecimiento es un proceso multifactorial extremadamente complejo y
han sido propuestas numerosas teorias, siendo probablemente las mas
importantes la de la regulacidon genética y la de los radicales libres. Aunque esta
claro que nuestros genes influyen en el envejecimiento y la longevidad, sélo esta
parcialmente entendido como tiene lugar esta regulacién a nivel quimico. Los
sindromes de envejecimiento acelerado (Hutchinson-Gilford, Werner's y el
sindrome de Down) estan genéticamente regulados y su estudio ha aumentado
nuestro conocimiento sobre el envejecimiento. Por otra parte, C.elegans y
D.melanogaster son importantes sistemas para el estudio del envejecimiento. Esto
es especialmente cierto para el primero, en el cual el mutante de la edad uno ha
mostrado una duracién de la vida muy superior a la especie salvaje. Esta mutacion
genética tiene como resultado un incremento en la actividad de los enzimas
antioxidantes, Cu-Zn superoxido dismutasa y catalasa. De este modo la teoria de
la regulacion genética y la de los radicales libres aparecen intimamente unidas.
Ademas, la trisomia 21 se caracteriza por un periodo de vida significativamente
mas corto; presenta ademas un estrés oxidativo aumentado que tiene como
resultado varias alteraciones relacionadas con los radicales libres. COmo este
cromosoma extra provoca un incremento en la produccion de EOR esta soélo
parcialmente entendido. Existen, ademas, numerosas evidencias que apoyan la
teoria de los radicales libres. Por una parte, varias de las enfermedades asociadas
a la edad estan claramente relacionadas con un incremento del estrés oxidativo
(aterosclerosis, cancer, etc.). Ademas, el hecho de que haya numerosos
mecanismos naturales para proteger la célula de la accién de los radicales libres
(superoxido dismutasa, catalasa, glutation peroxidasa, etc.) habla a favor de la
importancia de esta teoria en el envejecimiento.

La accién de las EOR y varias toxinas sobre la mitocondria provocan
numerosas mutaciones en el ADN mitocondrial que conducen a una progresiva
reduccion en el rendimiento energético, significativamente menor que el precisado

por los tejidos. Esto se traduce en varios signos de envejecimiento, como pérdidas
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de memoria, acusticas, de la vision, etc. Ciertamente el estrés oxidativo juega un
papel crucial en el envejecimiento, aunque presumiblemente participen también

otros factores aun no bien conocidos (Disenius, 2009).

Figura 20. El impacto tiempo-espacio en el organismo sin duda es lo que mas impacta la
salud de la piel solo por mencionar una de las partes afectadas ya que es la zona mas

visible donde se refleja el envejecimiento (Hall, 2012)

5.2.3 EVALUACION DEL ENVEJECIMIENTO

Vila (2005) afirma que la clasificacion de Glogau continta siendo de gran
utiidad para el diagnostico de envejecimiento en etapas segun la edad
clasificados en tipo |, I, lll, IV, (p 101). Dado que actualmente los pacientes
emplean cada vez mas métodos preventivos, con frecuencia no aparentan la edad
cronoldgica que realmente tienen. Por tanto, en la practica no deberiamos
diagnosticar el envejecimiento por la edad, sino que seria correcto en toda
evaluacion clinica hacerlo en relacion a las alteraciones que cada individuo
presenta.

En todo tratamiento estético, el objetivo es la reestructuracion del rostro,
mejorando los llamados triAngulos de la juventud (angulo abierto de la pared
lateral orbitaria, malar y definicidbn del contorno mandibular). Para las arrugas
superficiales indicamos métodos exfoliativos y todo aquel procedimiento que
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aumente el espesor de la epidermis y que estimule la organizacion de los
fibroblastos en la dermis (Tab.1).

Para las arrugas profundas, de manera general, existe una combinacion
entre procedimientos quirdrgicos y técnicas de relleno, utilizandose estos ultimos
bien en forma profunda (grasa, dermis, hidroxiapatita) o superficial o regeneradora
(acido hialurénico, acidopolilactico, acidomandélico). En el tercio medio de la cara
es donde se encuentra el mayor nimero de grupos musculares que sufren la
accion de la gravedad, y es también la regidbn con mayor dificultad para
mantenerse firme; como consecuencia se forman a este nivel los signos mas
graves de envejecimiento: arrugas, surcos pronunciados (surcos nasogenianos,
comisura labial), alteraciones del contorno mandibular, alteraciones del labio
(fitrum plano y largo, boca triste, arrugas verticales, alteraciones del
bermellon)(Vila, et al, 2005).

Las causas mas comunes de las arrugas son:
« Factores genéticos (antecedentes familiares)
o Cambios normales en la piel por el envejecimiento
e Tabaquismo

e Exposicion al sol

Por lo anterior, existen diversos tratamientos utilizados para la prevencion
de arrugas como el agua, alantoina, extracto de aloe vera, D-pantenol (provitamina
H5), extracto de Saccharomyces cereviciae, mucopolisacaridos de cartilago
bovino, acido hialurénico, péptidos y oligosacaridos de germen de trigo, palmitato
de retinilo, vitamina E, p-caroteno, metil-silanol-mannuronato, extracto de Centella

asiatica, entre otros (Vila, et al, 2005).
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PRINCIPIO ACTIVO

FUNCION

Agua Hidratante, transporte de agua Yy
electrolitos
Alantoina Hidratacion, accion descongestiva

Extracto de aloe vera

Hidratacion, accion descongestiva

regeneradora

D-pantenol (provitamina H5)

Humectante y post-solar adecuado para

la nutricién de la piel y cuero cabelludo

Extracto de Saccharomyces

cerevisiae

Humectante, = descongestivo,  aporta

vitamina B

Mucopolisacaridos de  cartilago

bovino y &cido hialurénico

Hidratante filmageno y activador del NMT

Péptidos y oligosacéaridos de germen

de trigo

Humectante y nutritivo

Palmitato de retinilo

Anti-radicales libres, humectante,

antienvejecimiento, vitamina C

Vitamina E, B-caroteno,

metilsilanolmannuronato

Anti-radicales libres, retardador del

envejecimiento cutaneo

Extracto de Centella asiatica

Venotonico, humectante

Tabla 1. Principios cosméticos utilizados como previsores del envejecimiento (Vila, et al,
2005)

5.3 ACIDO HIALURONICO

El acido hialurénico (AH) es un polisacarido (azucar) de formacion natural y

de textura viscosa que se encuentra en la sinovia, humor vitreo y tejido conjuntivo

colageno de numerosos organismos. En seres humanos, la mayor cantidad de

acido hialurénico reside en el tejido cutaneo, 7-8 gramos por adulto medio, lo que

representa mas o menos el 50% del total que tiene un ser humano.
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Este tipo de acido es un lubricante natural del cuerpo, ademas de ser un
portador de vitaminas y minerales. El proceso de lubricacion permite que la piel se
adapte a las alteraciones de forma y volumen que tienen lugar cuando se mueven

los huesos y los ligamentos (Garcia, 2012).

5.3.1 TIPOS DE ACIDO HIALURONICO

El &cido hialurénico puede ser de origen animal o bacteriano, de animales,
sobre todo de las crestas de gallos en los primeras etapas de vida, de piel y aletas
de tiburén, partes oculares de bovinos y bacterias del fermentado de fibras
vegetales derivadas de la celulosa del pino por microorganismos, como
Streptococcus aunque algunas veces da riesgo a posibles mutaciones
bacterianas, toxinas y pirégenos (Ruiz, 2013, sin embargo, en esencia siempre es

el mismo, entre uno y otro so6lo varia la longitud de la cadena final (Garcia, 2012).

5.3.2 ALIMENTOS QUE CONTIENEN Y QUE ESTIMULAN LA PRODUCCION
DE ACIDO HIALURONICO

Los alimentos ricos en almidon y vegetales con raices gelatinosas estimulan
la formacién de AH en el organismo, como pueden ser las papas. También
alimentos ricos en carbohidratos y gelatinosos incrementan la formacién de AH,
como la papaya, el mango, el aguacate. Algunos componentes son necesarios
para la produccién de AH, como el magnesio o la vitamina C, y funcionan en
acuerdo con el colageno manteniendo el tejido conectivo. Asi los alimentos ricos
en estos como el platano, la papaya, el melén o las peras y vegetales como el
brécoli, las coles de bruselas. Los estrogenos estan muy ligados a la produccion
de acido hialuronico por lo que tomar alimentos que contengan fitoestrogenos
como puede ser la soya también es un alimento que estimula la produccion de AH.
Por otro lado, la enzima hialuronidasa provoca la hidrélisis del acido hialurénico,
con ello los 6rganos tienen la capa viscosa mas fina lo que les hace mas

permeables a la penetracion de alguna sustancia, se utiliza en medicina cuando se
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desea que algun farmacos penetre la barrera del érgano al que es dirigida (Ruiz,
2013).

5.3.3 PROPIEDADES DEL ACIDO HIALURONICO

El acido hialurénico es una macromolécula resultante de la polimerizacion
lineal de unidades alternativas de acido glucurénico y la N-acetilglucosamina (de
102 a 104 unidades), obteniéndose como resultado un rango de peso molecular
de 10000 a varios millones de Dalton). Se encuentra localizado en la matriz
extracelular, las articulaciones, en el cartilago, y en la piel actia como esponja,
absorbiendo el agua (Melo, et al, 2007).

El &cido hialurénico es un polisacarido compuesto de moléculas alternantes
de N-acetil glucosamina y acido D-glucurénico (Fig.21), se puede encontrar dentro
de colageno en todo el cuerpo; retiene el agua para mantener el colageno
hidratado y "juvenil”, formando un fluido viscoso con excepcionales propiedades
de lubricacion necesarias para las funciones vitales de muchas partes del cuerpo
humano, incluyendo la piel, valvulas cardiacas, acuosa /humor vitreo del ojo y el
liquido sinovial. La piel contiene mas del 50 % de los organismos &cido
hialurénico, ademas puede tener beneficios sobre la estructura de la piel y el

mantenimiento diario (Noriega, 2010).
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Figura 21. Estructura general de la unidad dimérica del acido hialurénico en la que se
observa al acidoglucurénico enlazado a la N-acetilglucosamina mediante enlace B-(1—3) y
esta unidad dimérica no reductora a la otra unidad mediante enlace B-(1—4). (Mendoza,
2007)
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5.3.4 CONSTANTES FISICOQUIMICAS DEL ACIDO HIALURONICO

El &cido hialuronico tiene un alto peso molecular y un elevado grado de
pureza, es un componente importante de las matrices extracelulares corporales y
esta presente en concentraciones altas en el cartilago y liquido sinovial. El acido
hialurénico enddgeno proporciona visco-elasticidad al liquido sinovial, fundamental
para sus propiedades de lubricante y amortiguador, y esencial para la correcta

estructura de los proteoglicanos en el cartilago articular, caracteristicas dadas por

sus propiedades fisicoquimicas (Tab.2) (Campeso, 2012).

Caracteristica Fisicoquimica

Constante

Aspecto.

A 20°C solucién incolora viscosa con

olor caracteristico

Contenido en hialuronato de sodio 09-11%
pH 5.0-8.0
Plomo < 20 ppm
Arsénico <2 ppm
Peso molecular 1.3-1.8 mda

Solubilidad

Etanol, isopropanol, propilenglicol,

agua

Microbiologia

Aerobios mesofilos< 100 UFC/mL
Hongos y levaduras < 10 UFC/mL

Ausencia de patdgenos.(1,2)

Tabla 2. Constantes fisicoquimicas del acido hialurénico (Melo, et al, 2007)

El &cido hialurénico es un tipo de azucar (polisacarido) que esta presente
en los tejidos del cuerpo, tales como en la piel y el cartilago, siendo capaz de

combinarse con agua e hincharse cuando estd en forma de gel, causando un

efecto de suavizado de arrugas.
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5.3.5 SINTESIS DE ACIDO HIALURONICO

El &cido hialurdnico es sintetizado por las células de fibroblastos humanos,
las fuentes comerciales pueden ser de crestas de gallo, de cartilago de pollo o
microbiana de la fermentacion. También por hialuronanosintasas, dichas enzimas
se alargan mediante la adicion de acido hialurénico en varias ocasiones
acidoglucurénico y N-acetilglucosamina al polisacarido naciente, medida que se
extruye a través de la membrana celular en el espacio extracelular. Las fuentes de
alimentos para el acidoglucurénico son las alcachofas de Jerusalén y algunas
otras plantas. Mientras que la N-acetilglucosamina (GIcNAc) es un monosacarido
que por lo general se polimeriza linealmente a través de (1,4)-B-vinculos. GIcNAc
es la unidad monomérica del polimero de quitina, la cual estd presente en la
mayoria de células de hongos paredes, exoesqueletos de insectos, las conchas de
los crustaceos y partes de invertebrados. Dado que la mayoria de nosotros no
comemos cascaras de insectos ni de cangrejo, podemos simplemente obtener
materias primas de &cido hialurénico (mondémeros) desde el suplemento fuente de

los beneficios potenciales de acido hialurénico (Noriega, 2010).

| Temado de Biokoyia COU - Anaya ENLACE O-GLICOSIDICO

Figura 23. Union de los enlaces O-Glicosidicos para comenzar con la transicion del acido

hialurénico en base a estos enlaces (Rodriguez 2013)

En el pasado, debido a su gran peso molecular, la absorcion de &cido
hialurénico en el tracto digestivo era casi imposible. Sin embargo, una
técnica de la enzima de escision se ha desarrollado para descomponer el acido
hialurénico en polimeros de bajo peso molecular permitiendo una facil absorcion

del &cido hialurénico cuando se toma por via oral. Los estudios han demostrado
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gue este acido hialurénico mas ligero podria mejorar la cicatrizacion de heridas, la
humedad facial, y el beneficio suavidad de la piel, siendo su mayor beneficio la
funcion articular (Noriega, 2010).

5.3.6 DOSIS EMPLEADA

Se recomienda el uso del 1% en solucion de Acido Hialurénico, en
productos destinados a la piel. En productos del cuidado del cabello la dosificacion
debe ser menor por ejemplo de 0.2-0.5%. Si aumentamos las dosis de uso, ésta

no tiene efectos negativos (Melo, 2007).

5.3.7 FUNCIONES DEL ACIDO HIALURONICO

Nuestros cuerpos estan en un estado continuo de reconstruccion, este
mecanismo se encuentra a cargo del &cido hialurénico (Tab.3), también se
encarga de las nuevas células de la piel, por ejemplo, reemplaza las viejas al
menos cada 20 a 30 dias, normalmente este &cido se descompone por la
hialuronidasa en la piel del tejido, provoca que el colageno se regenere al igual
que la elastina y conlleva a la retencion benéfica de agua en la superficie y capas

corneas de la piel.

La tasa de degradacion del acido hialurénico se puede aumentar por el
exceso de consumo de riboflavina (B — 2), exposicion a la radiacion ultravioleta o a
algunos virus, cualquier sobreexposicion a largo plazo puede dar lugar a la

destruccion prematura del tejido conectivo (Hernandez & Sastre, 2009).
Algunas otras funciones se muestran en la tabla 3 las cuales son de vital

importancia en el estudio cosmético para dar un adecuado uso de sus funciones

primerdiales.
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FUNCIONES DEL ACIDO HIALURONICO

1. Facilita la migracion celular durante la morfogénesis y la reparticion
de los tejidos
I.  El acido hialurénico proporciona un medio pericelular hidratado que
facilita la invasion celular
[I.  Estudios in vitro sugieren que la interaccion del acido hialurénico con
los receptores RHMMN o CD44 esta implica en el movimiento
celular, lo cual es un evento critico en la morfogénesis
lll. La interaccidon del acido hialurénico con el receptor CD44 media la
extraccién del acido hialurénico en etapas criticas del desarrollo
embrionario
2. Confiere su consistencia gelatinosa al humor vitreo del ojo de los
vertebrados
3. Ofrece resistencia a las fuerzas comprensivas en los tejidos y
articulaciones
Lubrica por sus propiedades viscoelasticas (liquido sinovial)
Protege la superficie del cartilago articular
Elimina radicales libres y detritus en la cavidad articular
Mantiene abierta la cavidad articular

Formas barreras de flujo en la sinovial

© 0 N o o b

Previene el crecimiento capilar a nivel articular

Tabla 3. Funciones del acido hialurénico (Hernandez & Sastre, 2009)

5.3.8 USOS ESTETICOS DEL ACIDO HIALURONICO

Alonso (2013) sefiala que, la aplicacion de &cido hialurénico en los
tratamientos de belleza y estéticos se debe a que su principal propiedad es la
de aumentar el volumen e hidratacion de la piel, haciendo que ésta luzca mucho
mas tersa y radiante. Las arrugas Y la flacidez de la piel asociadas al paso de los
afos vienen determinadas en gran medida por la pérdida de hidratacién, por la

reduccion del acido hialurénico presente en nuestra piel y por la disminucion de la
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capacidad de nuestro organismo para reponerlo. En medicina estética, esta
sustancia se inyecta en funcion de las necesidades de cada paciente para corregir

los signos del envejecimiento. Las zonas mas comunes en las que se aplica son:
Contorno y comisura de los labios.
Volumen labial y facial (pémulos).
Arrugas labiales o peribucales (alrededor de la boca).

Surcos nasogenianos (lineas de expresion que van desde a ambos lados

de la nariz hacia la boca).

Arrugas perioculares externas (patas de gallo).

5.3.9 USO TOPICO DEL ACIDO HIALURONICO

Recientemente, se ha aprobado la combinacion de 3% de diclofenaco y
2.5% de acido hialurénico para su uso en Estados Unidos, Europa y Canada para
el tratamiento de la queratosis actinica, que es la tercera alteracion cutanea mas
comun en Estados Unidos (Rincén, 2006).

La queratosis actinica puede ser el primer paso al desarrollo de un cancer
cutaneo, se estima que mas de un 10% de las lesiones activas, progresaran a
cancer cutaneo de células escamosas, estos canceres normalmente no son
amenazantes para la vida ya que se detectan y se tratan en estadios tempranos;
sin embargo, si la alteracion no es detectada de forma temprana, las lesiones
pueden sangrar, ulcerarse, infectarse e invadir los tejidos circundantes. En el 3%
de las ocasiones, las células cancerosas pueden crear metastasis y extenderse a
organos internos.

Un punto importante a recordar es que el &cido hialurénico es hidrofilico,
puede captar hasta 3000 veces su propio peso en agua (Stone, 2010).

La mayoria de los estudios realizados sobre este compuesto, se han
estudiado en forma inyectable y topica (Stone, 2010).

Es recomendable en todas las formulaciones cosméticas donde sea

necesario, una hidratacion de las capas superficiales de la piel por ejemplo,
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lociones hidratantes y regeneradoras (disminuyendo las arrugas), contorno de
0jos, productos para el cuidado del pelo (aportando nutrientes a las células que no
tienen riego sanguineo directo), champus, alter-sunyafter-shaves. Incompatible
con sustancias catidnicas como por ejemplo polimeros cuaternizados o proteinas y
cremas, serums, geles en definitiva, cualquier cosmético que se pueda aplicar

sobre la piel de forma externa (Melo, et al, 2007).

A. USO DE ACIDO HIALURONICO EN CREMAS

Las cremas que incluyen &cido hialurénico en su composicion, son unas de
las mas demandadas en el mercado y ofrecen resultados excelentes. Inspiradas
en los procedimientos de dermatologia y medicina estética, las firmas de belleza
también han dado un paso al frente con la elaboracién de cremas anti edad, cuyas
férmulas al presentarlo, ayudan a retener el agua ofreciendo un resultado de
alisamiento de forma inmediata. Lo anterior ayuda a que sean mas baratas que
otros tratamientos y los resultados son buenos aunque tarden un poco mas en

llegar (Belzarena, 2008).

B. USO DE ACIDO HIALURONICO EN SERUMS

En cuanto al serum es un gel muy ligero fluido y transparente con una gran
concentracion de componentes que brindan una reparacion profunda y se

absorben de forma inmediata sin dejar residuos sobre la piel (Stone, 2010).

La eleccion de un serum o de una crema dependera siempre del tipo de piel
y que tratamientos esté utilizando para cuidado. Hasta ahora, no se podia hacer
penetrar el AH mas alla de la capa superficial de la epidermis mediante cremas,
serums, geles, etc. dado que la molécula es demasiado grande para el poro de la
piel. Mediante complejos sistemas de biotecnologia, se ha logrado fragmentarla

encapsulandola en nanoesferas que la protegen y preservan sus cualidades
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durante la fase de vehiculizacién, es decir, hasta que llega a la profundidad

adecuada (Belzarena, 2008).

C. USO DE ACIDO HIALURONICO EN BASES DE MAQUILLAJE

Es efectivo y comodo aplicar una base de maquillaje que no solo cubra las
pequefias imperfecciones de nuestro rostro y le otorgue luminosidad, sino que
ademas tenga un efecto lifting y actie como una crema antiarrugas. Es ideal para
las mujeres que no dispone del tiempo necesario para realizar una rutina de
belleza completa o para quienes temen verse afectadas por pasar demasiadas
horas con una base de maquillaje. (Belzarena, 2008).
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Figura 24. Localizacién del acido hialurénico en la piel, lugar donde mantiene la hidratacion

de ella, guardando un 90% més de las moléculas de agua que ingresan en la piel (Fitzpatrick,
2010)
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5.3.10 APLICACIONES MEDICAS DEL ACIDO HIALURONICO

Ademés de los usos en cosmética y estética, existen otras aplicaciones
meédicas para el acido hialurénico. Uno de los mas frecuentes es su empleo en las
patologias articulares degenerativas, sobre todo en el caso del cartilago articular
de la rodilla. Las infiltraciones periddicas en dicha zona, ademéas de tener un
efecto analgésico, mejorarian la regeneracion del cartilago y reducirian los
sintomas de las personas con artrosis. También es bastante frecuente encontrar
atletas que recurren a las infiltraciones de acido hialurénico para recuperarse con
mayor rapidez de sus lesiones articulares, tales como esguinces de tobillo. De
igual forma, por sus importantes propiedades a la hora de ayudar en los procesos
de cicatrizacién, asi como de regenerar la mucosa bucal y las encias, esta
sustancia también se aplica en odontologia en los procedimientos que requieren
cirugia y en aquellos pacientes que padecen disfuncién temporomandibular
(DTM), consistente en una alteracion de la articulacion del mismo nombre, que es

la que permite el movimiento normal de la mandibula (Alonso, 2013).

5.3.11 CONTRAINDICACIONES DEL ACIDO HIALURONICO

Por lo general, el acido hialurénico es una sustancia muy segura, ya que
estd presente en nuestro cuerpo de manera natural y su rechazo por parte del
paciente es poco frecuente. De hecho, segun estudios recientes, tan solo entre un
3% y un 5% de las personas que se someten a este tratamiento ha presentado
algun tipo de alergia o reaccién. Esto es asi, siempre y cuando su aplicacion se
lleve a cabo por parte de profesionales autorizados para hacerlo y con productos
gue cumplan todas las normativas. A pesar de lo seguro de su aplicacion y de sus
resultados, existen ciertos efectos secundarios que pueden aparecer una vez que

se ha realizado el tratamiento. Los mas comunes son:

e Sensibilidad y aparicion de hematomas o bultos en las zonas donde se ha

aplicado.
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e Dolor y molestias.

e Irritacidn, dureza y enrojecimiento de la piel.

La mayoria de estos efectos suelen desaparecer en un corto periodo de
tiempo que oscila entre las 48 horas desde que se realiz6 la aplicacién hasta una

semana después.

En cualquier caso, existen algunas contraindicaciones de los tratamientos
con acido hialurénico como, por ejemplo, que no debe aplicarse a personas que
padezcan algun tipo de alergia severa, en zonas donde exista un proceso

inflamatorio o infeccioso ni durante el embarazo o la lactancia (Alonso, 2013).

5.3.12 COSTO-BENEFICIO DEL TRATAMIENTO CON ACIDO HIALURONICO

Respecto al precio un tratamiento mediante acido hialurénico, como es
l6gico, sera mayor o menor dependiendo de dénde y como se aplique y del
namero de infiltraciones o bases en crema, pero generalmente no suele ser
inferior a los $5,945 o $6,795.

En cuestion econdmica, la opcion, aunque también menos efectiva, es la de
recurrir a los productos cosmeéticos enriquecidos con acido hialurénico que
podemos encontrar en humerosos centros especializados cuyo coste va desde los
$424.67 en adelante (Alonso, 2013).

Aungue se sobre entiende que el costo de productos que contienen AH es
elevado el beneficio es mayor, se ha comprobado cientificamente que el uso de
AH de forma tépica brinda excelentes y visibles resultados sobre la superficie y
capas corneas de la piel, su efecto hiperhidratante y a su vez humectante a sido
utilizado de forma cosmética, siendo una de las mas recientes férmulas que ayuda
a combatir las huellas del envejecimiento brindando beneficios como mantener
una piel radiante, tersa y fresca a lo largo de mucho mas tiempo, otra de sus

propiedades es mantener los niveles de colageno y elastina en la piel lo que le

~52 ~



brinda elasticidad y firmeza por lo que las lineas de expresion existentes se

desvanecen y retarda la aparicion de las no existentes aun.

5.3.13 PRODUCTOS REGISTRADOS DE ACIDO HIALURONICO EN EL
MERCADO

Se han realizado numerosos estudios sobre el cuidado de la piel con
productos que contienen como ingrediente activo acido hialurénico, el cual
previene arrugas en el rostro por la hidratacion de 1 a 100 (1 molécula de AH por
100 moléculas de agua) caracteristica de este acido, el cuidado que se le da al
estudio de la juventud en cuanto a los productos dermatologicos y
dermocosméticos es de vital importancia para los avances tecnolégicos de la
cosmeética en general por las propiedades extraordinarias de las moléculas de
acido hialurénico. Existen distintos tratamientos de uso tépico que contienen AH
como son los que se muestran en la siguiente tabla 10, donde a su vez se
observan algunas caracteristicas y beneficios de cada producto registrado en el
mercado (Asian, 2014).

NOMBRE DEL IMAGEN PRESENTACION Y CARACTERISTICAS
PRODUCTO
CREMA S.O.S. Caudalie presenta el tratamiento Vinosource Crema

VINOSOURCE®

CAUDALIE

VINOSOURCE

S.0.S® Ojos Sensibles que hidrata, calma vy
descongestiona la zona mas fragil del rostro. Su férmula
con 92% de ingredientes de origen natural, contiene un
trio de ingredientes exclusivos Caudalie, procedentes de

la vid y de la uva.

1. Agua de uva biologica: Contiene oligoelementos
reductores de la hiperreactividad cutanea vy
azlcares, para mantener una hidratacion

Optima.
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2. Polifenoles de uva patentados: Uno de los
antioxidantes mas potentes del mundo
vegetal. Neutralizan los radicales libres,
previniendo asi el envejecimiento cutaneo
prematuro.

3. Vinolevure®: Extraida de la pared celular de la
levadura de vino, rica en beta-glucano que
refuerza las defensas inmunitarias de la piel.

4. Acido hialurénico: De muy bajo peso molecular
para mantener una hidrataciéon 6ptima, asi como

un complejo acua-regulador (Monegal, 2013).

SESDERMA
HIDRADERM
HYAL®

AT L

i ‘§ —

Su poder de hidratacién es bastante alto y aporta una
suavidad y luminosidad a la piel que se va notando
conforme la vas usando. Es un producto que tiene como
objetivo la prevencidon y tratamiento del envejecimiento.
También es ideal para usar con pieles secas,
deshidratadas que estén dafiadas debido a cualquier
causa tanto exogena (clima seco, invierno, detergentes)
como endogena (envejecimiento, atopia). Asi como
Sequedad inducida por tratamientos estéticos (peeling,
laser, microdermoabrasidn) o] dermatolégicos
(corticoides, retinoides) Su textura es fluida, de
absorcién rapida, fresquita y muy facil de aplicar (Asian,
2014).

SERENAGE
AVENE®

La marca avene también tiene un producto de AH, el
Serenage Avene® con 1% de AH para las arrugas mas
profundas, Eucerin lanz6 el HyaluronFiller, que aporta
acido hialuronico de cadena corta rellenando su déficit
en la capa basal de la epidermis, activando la sintesis
propia en los queratocitos y reforzando el efecto relleno
desde dentro (Asian, 2014).
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ENDOCARE
CREAM®

En este producto se sefiala al AH como experto en
hidratacibn y como sustancia gelatinosa que se
encuentra de modo natural en la piel y las
articulaciones, tiene una gran capacidad de retener el
agua y contribuye a la hidratacién de los tejidos y a
dotar de volumen a la epidermis, se emplea para
tratamientos hidratantes y reconstituyentes en todo tipo
de pieles, a las que ademas, protege de las
inclemencias de los climas secos (Gugliotta & Royo,
2014).

BIOTHERM®

Este producto es un componente esencial de los tejidos
cutaneos (mas del 50% del existente en el organismo,
estd en la piel) capaz de proporcionar hidratacion y
volumen, con el paso de los afios disminuye, lo que
provoca flacidez, deshidratacion y arrugas, retiene agua
hasta aumentar 30 veces su tamafio, por lo que,
ademas de hidratar, rellena las arrugas desde dentro,
contiene colageno, elastina y acido hialurénico para
restaurar las estructuras y el volumen de la piel.
Ademaés, fija, regula y conserva el agua en el interior de
las células de la piel, garantizando la hidratacion
(Villanova, et al, 2014).

SKIN ENERGIZER,
DIOR®

Dioe

La doctora Amparo Sevilla, dermatologa en el Hospital
de San Juan y miembro de la Academia Espafiola de
Dermatologia (AEDV), recomienda “mantener un nivel
adecuado de humedad en el ambiente cuando llegue el
momento de encender la calefaccion”, ademas este
producto debe usarse al menos durante un mes para

ver los resultados favorables (Gugliotta & Royo, 2014).

AQUALIA
THERMAL
HIDRATANTE DE
VICHY®

Producto que recupera la hidratacion que la piel
necesita, contiene un poderoso activo principal, el &cido
hialurénico de alto y bajo impacto que devuelve la
vitalidad total a la piel de rostro (Albi, 2014).
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TWIST-UP GLOSS
STICK DE
ISADORA®

Pool Side es parte de la linea de Isadora, en la que
presenta los Twist-up GlossStick®, unos balsamos
labiales cémodos e hidratantes pensados para los dias
de verano para su proteccion de tus labios con una
dosis completa de hidratacion y color brillante en 8
tonos. Ademas contiene acido hialurénico, que permite
gue se transporten nutrientes de la sangre a la piel
nutriéndola y lubricandola para proteger de posibles
dafos, previniendo el envejecimiento, ya que aporta
ingredientes que la piel suele perder con los afios y la

enriquecen (Nobile & Masters, 2013).

EYE LIFT DE EVE
LOM®

EveLom propone el tratamiento para el contorno de ojos
EyelLift®, con triple acciéon anti-arrugas mas efecto
lifting. Mejora la textura cutdnea; aporta firmeza,
proporciona luminosidad y ofrece una hidratacion
continua de larga duraciébn. En cuanto a sus
ingredientes clave, cuenta con microesferas de
retinol en liposomas con Isoflavonas de Soja que
favorecen la formacion de colageno y elastina, reduce
lineas de expresién y arruguitas.
DipalmitolHidroxiprolina, un aminoacido que estimula la
produccion de colageno, al mismo tiempo que mejora la
cohesion de la matriz dermo-epidérmica. Vitamina C
que aporta luminosidad, iguala e ilumina el tono de la
piel. Hialuronato de Sodio que mantiene los niveles de
agua en la piel, favoreciendo una hidrataciéon éptima
durante més tiempo y extracto de Avena con activo de
efecto lifting que reduce las arrugas mas profundas
(Nobile & Masters, 2013).

MANTECA
CORPORAL DE
ESDOR®

Esta manteca rica y sedosa, de accidon nutritiva y
antiacné para pieles secas, posee un complejo
hidratante que combate el descenso hidrico asociado a
la edad y a factores ambientales como el sol en verano,

que evapora el agua en la piel. Compuesto por azlcares
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de origen vegetal, acido hialurénico de bajo peso
molecular y humectantes naturalmente presentes en la
epidermis, es rica en antioxidantes como la Vitamina E y
el aceite de uva, para que la piel recupera su aspecto
saludable y se libra de radicales libres producidos por

agresiones ambientales como el sol (Monegal, 2013).

PREMIER CRU,
ELIXIR DE
BELLEZA DE
CAUDALIE®

Premier Cru de Caudalie® es el resultado de
la asociacion exclusiva de los 3 ingredientes y patentes
estrella de la casa en su mas alta concentracion. Uno de
ellos es su patente mas reciente, el Resveratrol-Oleyl®
(concentrado a 750 ppm). La Viniferina (concentrada a
500 ppm). Por ultimo, los Polifenoles de pepitas de uva
(dosificados al 0,5%)actuando sinérgicamente para
multiplicar su potencia con aceites de uva y de sésamo,
manteca de albaricoque, tetrapéptidos y &cido

hialurénico de alto y bajo peso molecular.

La potencia de su accién sobre todos los signos de la
edad resulta asi incomparable. La piel, transformada y
regenerada desde dentro dia tras dia, se vuelve
visiblemente més densa, més lisa y méas firme (Monegal,
2013).

RODIAL AHONDA
EN EL MERCADO
DEL MAQUILLAJE®

La directora de marketing de Rodial, Eliza Wells,
presento la célebre linea antiarrugas de Rodial® a base
de veneno de serpiente incorpora a sus filas BB
VenomEye®, la primera BB Cream exclusiva para el
area del contorno de los ojos. Se trata de un corrector
de triple accion disponible en dos tonos que, ademas de
minimizar las ojeras y las bolsas, ilumina y da brillo a la
mirada ademas de rellenar, gracias al acido hialurénico
presente en su formula, las arruguitas (patas de gallo)

propias de esta zona (Monegal, 2013).

NUXE CREA
NUXELLENCE

Nuxe crea Nuxellence Jeunesse®, el primer fluido

revelador de juventud y luminosidad, la primera bateria
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JEUNESSE®

floral que repara el ADN mitocondrial para recargar en
juventud y luminosidad la piel de todas las mujeres de
todas las edades. Los pétalos de caléndula, las semillas
de araucaria, el acido hialurénico de origen natural y las
hojas de galanga, para disminuir, alisar arrugas y lineas
de expresion y devolver a la piel su aspecto relleno es el
nuevo gesto indispensable para recargar la piel en
juventud (Nobile & Masters, 2013).

LANCASTER 365®

T ANCASTER

El mejor sistema de prevencién del envejecimiento facial
es mediante el uso de filtros solares que eviten el dafo
de los rayos UV, ademés, de una correcta limpieza y la
exfoliacion para liberar a tu piel de las células muertas
del estrato corneo, segun afirma la doctora De las
Heras, de H&H Medicina Estética, la vitalidad y la
turgencia de la piel se pueden recuperar con formulas
gue contengan vitaminas A y C, acido hialurénico y
colageno, que son beneficios que ofrece este producto
(Gugliotta & Royo, 2014).

AMPOLLETA SEPAI
COMBATE LA
PERDIDA DE
VOLUMEN CON EL
NUEVO V6.9
VOLUMISE®

Volumise® es una avanzada férmula que ayuda a
combatir las pérdidas de volumen ocasionadas por la
edad como consecuencia de las carencias de colageno
y elastina que se producen tanto en el rostro como en el
cuerpo. Su férmula inclute un extracto peptidico que
favorece la acumulacién y maduracién del tejido adiposo
combinado con altas concentraciones de 4&cido
hialurénico que aporta volumen a la zona tratada. De
este modo, su empleo continuo consigue O6ptimos
resultados en la redefinicion de la silueta y el 6valo
facial, aporta volumen localizado en las zonas donde se
precisa y mejora notablemente la hidratacion cutédnea
(Nobile & Masters, 2013).
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AMPOLLETA SEPAI
ABORDA LA
PERDIDA DE
VOLUMEN CON SU
NUEVO V6.9®

Sepai® es un original extracto que, afadido a la crema
habitual, proporciona volumen a cualquier zona
(mejillas, labios, mentén, ojeras, busto, gluteos...)
afectada por la pérdida de masa muscular, y ademas
redefine los contornos de la silueta y el dvalo facial. Su
férmula incluye péptidos que favorecen la acumulacién y
maduracion del tejido adiposo, acido hialurénico para
aportar volumen y activos que mejoran notablemente la

hidratacién cutanea (Nobile & Masters, 2013).

PHARMA
THERAPY®

Estas ampollas contienen &cido hialurénico, que
estimula la piel para que esta genere de nuevo sus
propias moléculas, también podemos encontrar en el

producto:

Urea Topica: Mejora la funcién de permeabilidad de la
barrera cutanea a la vez que aumente la capacidad de
hidratacion del estrato cérneo, ademas regula y mejora
la funcién barrera de la piel, lo que se traduce en una
mayor proteccion ante sustancias nocivas, asi como una
mayor percepcion de pérdida de agua y deshidratacion

de la piel.

Vitamina E: Potente antioxidante. Hace que se retrase el
envejecimiento de las células de la piel. Combate los
radicales libres que actlan sobre el deterioro celular De
accion protectora contra los agentes medio ambientales

y rayos solares.

Factor Hidratante Natural: Complejo presente en las
células de la capa cornea que tiene un fuerte poder de
retencion del agua y que desempefia por lo tanto un
papel importante con respecto al mantenimiento de la
hidratacion de la epidermis. Extracto de Ginseng:
Estimula el metabolismo celular, garantizando una
renovacion celular constante, haciendo que la piel se
muestre con aspecto joven, uniforme y luminosa (Asian,
2014).
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RODIAL CREA
GLAMOXY 15%
FRUIT ACID®

Un peeling facial con acidos de frutas.
Rodial presentaGlamoxy15% Fruit Acid®, toallitas
faciales individuales que contienen Gautline® RC,
derivado del “arbol de eterna juventud”, para ayudar a
conseguir una piel nueva y fresca. Ricas en AHA que
elimina las células muertas para crear una nueva piel,
con menos imperfecciones y a su vez disminuir la
aparicion de arrugas, mientras que los niveles de

humedad de la piel se incrementan simultaneamente.
Entre sus principios activos se encuentran:

1. Multifruit® BSC — Exfolia las células muertas de
la piel y reduce la apariencia de lineas finas y
arrugas.

2. Gatuline® RC- trabaja para aumentar los
niveles de oxigeno en la piel, activando células
de la piel para la renovacion rapida.

3. El éacido hialurénico trabaja para rellenar al
instante las lineas finas y arrugas y restaura la

hidratacion en la piel (Monegal, 2013).

MASCARILLAS
FACIALES
CARE®

MJ

Tras revolucionar la cosmética en Corea y otros paises
asiaticos, llegaron a Espafia las mascarillas faciales MJ
Care® de facil aplicacion y poderosos ingredientes. Las
propiedades de estas mascarillas faciales son
numerosas ya que estan fabricadas por la prestigiosa
firma de cosméticos coreana Mijin. Las mascarillas
faciales MJ Care se han convertido en todo un
acontecimiento en Asia, donde miles de hombres y
mujeres las utilizan a diario, sus diversas esencias se
orientan a cada necesidad de la piel: para personas con
méas  imperfecciones,  cicatrizantes,  antiarrugas,
luminosidad, etc. Existen mdltiples usos vy
combinaciones de estas mascarillas, sus mas de veinte
variedades ofrecen una amplia gama de posibilidades

que se ajustan para cada necesidad.
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Sus principios activos e ingredientes son: El ginseng, el
pepino, las algas y la baba de caracol son productos
naturales que estan en la base de estas mascarillas
faciales, que no solamente hidratan y tratan la piel, sino
que unifican la tez, corrigiendo poros e imperfecciones.
Otros elementos de gran importancia como el acido
hialurénico o el EGF (receptor del factor de crecimiento
epidérmico), en la vanguardia de los tratamientos
estéticos actuales, también forman parte de estas

mascarillas (Guilarte, 2013).

POWER
HYALURONIC®

El secreto de una piel sana reside en su hidratacion, sin
embargo, muchas veces ésta no es la adecuada. Se
pierde el equilibrio entre el aporte y la pérdida de agua,
y para restablecerlo Skeyndor ha desarrollado
PowerHyaluronic®, un innovador tratamiento cuyo
objetivo es conseguir una piel profundamente hidratada,
mas confortable y con un relieve mas suave. Su férmula
contiene acido hialurénico, un componente natural de
nuestro organismo cuya principal funcién es hidratar y
evitar la pérdida de agua de la piel. Y es que a causa de
diversos factores, tanto internos como externos, la
cantidad de este componente se va perdiendo,
alterando la piel. PowerHyaluronic combina fragmentos
de &cido hialurénico de alto y bajo peso molecular, por
lo que protege frente a los factores ambientales, al
mismo tiempo que hidrata, asegurando la reserva de

agua en la dermis (Gugliotta & Royo, 2014).

LOTE AVENE
ELUAGE EN 3
PASOS®

Esta gama de cuidado facial antiarrugas de Eluage de
Avéne® con acido hialurénico fragmentado compuestos
por: Contorno de Ojos, Gel Concentrado y Emulsion
reafirmante ayuda a regresar la hidratacion a la piel

regenerando el colageno (Villanova, et al, 2014).
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GEL ELUAGE DE
AVENE®

Consigue un efecto lifting, rellena arrugas, re densifica
el volumen de la epidermis, estimular el crecimiento
celular y de las defensas, protegiendo la piel de los
agentes externos, trata arrugas localizadas, Eluage® de
Avene en su versién concentrada contiene Agua termal
de Avene al 5%, fragmentos de acido hialurénico al 1%
y retinaldehido 0,05% (Asian, 2014).

CUMLAUDE
SUMMUM GEL®

El Cumlaude Summum Gel®. Se trata de un producto
que contiene acido hialurénico, ademas de extracto de
Vid roja, acido mandélico y Gingkobiloba. Su alta
concentracion de activos reparadores combaten en
profundidad y de forma intensiva las 4 causas de
envejecimiento  cuténeo: foto exposicién solar,
microtensiones dérmicas por contraccion muscular,
disminucién del turn-over celular con la edad y cambios

hormonales por reduccién de estrégenos (Asian, 2014).

KRONO AGE
SERUM®

§ =

Martiderm tiene a Kronoageserum®, con un 1% de AH.
Con este mismo porcentaje el flavo C en crema de
antiarrugas, que también integra vitamina C. de uso
nocturno, deja la piel muy hidratada, luminosa (Asian,
2014).

HYDRATING BS
SKINCEUTICALS
SERUM®

Con AH estd el serumHydrating B5 Skinceuticals®,
también en gotero (integra un 0,5% de AH). Otra de las
cremas que incluye  Acido  hialurbénico es
BiodermaHydrabio® de la misma casa que viene muy

bien como base de maquillaje (Asian, 2014)
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APIVITA SERUM®

El Apivita es un serum® con acido hialurénico, té verde
y Aloe Vera, muy recomendado para pieles
deshidratadas y fatigadas, cuya textura es muy ligera y
agradable, se puede empezar a aplicar a partir de los 25
afos (Asian, 2014).

SERUM
DORSCH®

FRIDDA

FriddaDorsch® incorporé a su formulacion el plasma
marino y un factor de crecimiento epitelial de origen
vegetal, cuya composicion en aminoacidos se asemeja
a la de las proteinas estructurales del tejido cutaneo,
comercializa un serum que tiene como base el acido
hialurénico. Se trata de una concentracion exclusiva
mezcla de dos pesos moleculares distintos, es decir:
una mezcla explosiva de componentes muy efectivos
(Asian, 2014).

JALURONIC DE
ROUGJI®

Roucy g3

___EPCCE
w2 ViSO o DEcoLLETE

Lt RoNic]

. ...
; Ro{v Atioo JALURONICO

[+ 1

El Jaluronic de Rougj® es un serum muy efectivo
ademas del acido hialurénico también contiene
colageno vegetal, con gotero incluido que contiene
acido hialurénico (AH), mucho mas facil para aplicar, y
sobre todo de distribuir en el rostro ideal para rehidratar
la piel (Asian, 2014).
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CUMLAUDE
SUMMUM SERUM®

:sl

Se trata de un concentrado choque reparador anti edad
con maxima concentracion de activos reparadores y
regeneradores que combaten en profundidad y de forma
intensiva las 4 causas del envejecimiento de la piel.
Ademés de llevar una alta concentracion de &cido
hialurénico también nos encontramos los siguientes
ingredientes: pycnogenol, syn-ake, &cido hialurénico,
complejo lift repair, vid roja, acido mandélico y ginkgo
biloba (Asian, 2014).

REGENERATING
CLEANSER®

Tata Harper es una marca de belleza cuyos productos
destacan por su etiqueta de ecoldgica, artesana y eco-
friendly®.

1. Regenerating Cleanser®. Se trata de un
limpiador suave que refresca la apariencia de la
piel gracias a sus componentes como los
aceites esenciales de flor de azahar y pomelo,
acido hialurénico de bajo peso, polvo de semilla
de albaricoque, corteza de sauce y granada.

2. Hydrating Floral essence®. Un ténico ligero y
libre de aceites que mejora la apariencia del
rostro e hidrata en profundidad.

3. ResurfacingMask®. Es una mascarilla que
devuelve la luminosidad al instante, exfolia y
alisa el cutis gracias a sus ingredientes entre los
gue destaca la arcilla rosa francesa y encimas
activas de la granada.

4. Rebuilding Moisturiser®. Mejora la hidratacion
de la piel mediante la miel cruda, el hialuronato
de sodio, el agua de rosas, aloe vera y una
mezcla de aceites esenciales.

5. Be AdoredLipTreatment®. Un labial anti-edad
gue proporciona un suave tono rosado y aporta
volumen y proteccion contra las agresiones

externas con &cido hialurénico (Harper, 2013).

Tabla 4. Productos cosméticos que contienen acido hialurénico en su formulacion
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Dichos productos especializados en el cuidado de la piel han sido investigados
durante una década por cientificos Europeos especializados en el cuidado de la
belleza por las caracteristicas antes presentadas en el punto 4.1.3 importancia de

la hidratacion de la piel (Asian, 2014).

5.4 LIPOSOMAS

Un liposoma es una acumulacion de lipidos en el citoplasma de algunas
células que se mantiene suspendida en forma de grasa invisible y es utilizado
para transportar farmacos dentro del organismo humano con accion

prolongada llevando el principio activo en el interior de la vesicula como se

observa en la figura 25.

Bicaps lipidica ¢ 3 Proteinas d= superficie
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{ una zons determinada

: del cusrpo

Aztcares de
2 superficie gua
ef' evitan 3
- dastruccion por
el sizstema
inmune

Medicamento
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Medicamentos
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Figura 25. Estructura fosfolipidica del liposoma, con representacién de las partes
hidrofilicas y lipofilicas entre las capas lipidicas y el principio activo en el interior del
liposoma (Costa, 2005)
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El hecho de que las moléculas lipidicas conformen asociaciones en
presencia de un medio acuoso, tiene que ver con la interaccion lipido-agua por ser
estas moléculas de tipo anfifilico o anfipatico, se puede decir que las moléculas de
lipido, al encontrarse rodeadas por agua se encuentran de modo tal que tienden
ocultar las colas hidrofébicas al agua, expuestas estan las cabezas hidrofilicas. En
una situacibn como ésta existen dos posibilidades: se forman los enlaces
peptidicos con las colas hidrofobicas en el interior de la esfera y las cabezas
hidrofilicas en la superficie de ésta, como bien se forma una bicapa con colas
hidrofobicas protegidas entre las dos superficies de las cabezas hidrofilicas. La
bicapa lipidica tiende a cerrarse sobre si misma evitando asi que la parte
hidrofobica en contacto con el agua: es lo que se conoce con el nombre de
vesicula fosfolipidica o liposoma. El liposoma es el empaguetamiento de
moléculas fosfolipidica formando una bicapa cerrada o vesicula. La fluidez de la
bicapa lipidica depende tanto de su composicibn como de la temperatura. La
membrana plasmatica no estd compuesta de un Unico tipo de fosfolipido, sino de
una mezcla de diferentes fosfolipidos de entre ellos destacan cuatro principales
fosfatidilcolina, esfingomielina, fosfatidilserina y fosfatidiletanolamina. El estudio
del empaquetamiento de lipidos las vesiculas resulta ideal para poder comprender
la formacién de estas. Los liposomas compuestos de una mezcla de fosfolipidos
entran en juego las dimensiones de los grupos polares la cabeza hidrofilica esto
depende medida del ph eléctrica de las cabezas fosfolipidicas. Los liposomas son

macromoléculas los nanémetros hasta mas de 1000 mandémetros de didmetro.(8)

Muchos autores identifican la fosfatidilcolina debido a que el componente
mayoritario de la fraccion fosfolipidica del huevo que es conformada por ésta. Este
tipo de lecitina se identificaria en una cromatografia por el fosfolipido
fosfatidilcolina. También sido como lecitina al precipitado formado tratar la yema
de huevo con acetona. Esta seria una lecitina bruta puesto que en su composicion
abundarian restos de proteinas, glucidos, restos de esteroles, y sales minerales.
Este precipitado con acetona representa alrededor del 60 por ciento de la yema.

La fraccién fosfolipidica obtenida del sobrenadante dispersar la lecitina bruta en
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alcohol etilico también esta denominada lecitina. Por lo que se puede decir entre
tipos de lecitina lecitina bruta, lecitina intermedia, y lecitina cromatogréafica mente
pura (8).

5.4.1 CLASIFICACION DE LOS LIPOSOMAS

Se clasifican segun su tamafio, namero de bicapas y la forma de
obtenerlos:

De acuerdo a sus caracteristicas estructurales como numero de bicapas y
tamafo se pueden clasificar en 2 tipos: Multilamelares (MLV) que tienen
tamafos entre 0.1-10 pm, estos a su vez se dividen en: REV (Vesiculas
obtenidas por Evaporacion en Fase Reversa), SPLV (Vesiculas Plurilamelares
Estables) y MVL (Liposomas Micromultivesiculares). El segundo tipo de
liposomas son los Unilamelares, los cuales segun su didmetro se dividen en:
Vesiculas Unilamelares de diametro pequefio (SUV) y Vesiculas Unilamelares

de didmetro grande (LUV).

Los liposomas multilamelares se caracterizan porqgue poseen multiples
compartimentos acuosos conceéntricos, separados entre si por un espacio
acuoso de aproximadamente 5 nm de grosor. Los liposomas unilamelares

poseen un compartimento central polar y una sola bicapa lipidica.
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Figura 26. Liposoma multilamelar (Gregoriadis, 1979)

Vesiculas Unilamelares de didmetro pequefio (SUV), su tamafio es menor
g 100 nm. suelen obtenerse por tratamiento de una suspension de MLV con
ultrasonidos, una elevada proporcion de fosfolipidos se encuentra en la capa
externa, dado que el porcentaje de encapsulacion es bajo, no se recomienda
para moléculas hidrosolubles puesto que el porcentaje de encapsulacion es bajo
(Madrigal, 2011).

Figura 27. Liposoma unilamelar (Siciliano, 1985)

Vesiculas Unilamelares de diametro grande (LUV) el tamafio de estos
liposomas varia entre 100-500 nm presentan una elevada capacidad de
encapsulacion, el elevado volumen del compartimento interno permite la

encapsulacién de moléculas hidrosolubles con eficacia.

La importancia de estos liposomas es que son capaces de transportar
una cantidad elevada de agua y por lo tanto, de principio activo hidrofilico, por lo

gue son el tipo preferido como vehiculo de farmacos (Madrigal, 2011).

La siguiente tabla muestra de forma ordenada la clasificacion de los
liposomas segun el numero de capas lipidicas, diametro y algunas de sus

propiedades.
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Tabla 1. Clasificacién de los liposomas

Niamero de bicapas Didmetro Propiedades

S — Debido a su elevado radio de curvatura,
(vesiculas una elevada proporcian de fosfolipidos
unilaminares se halla en la monocapa externa

de pequenas
dimensiones)

— Presantan una importante relacion
superficie/ipido
— Dado que el porcentaje de encapsulacion

O es bajo, no se recomienda para
moléculas hidrosolubles

20-80 nm

Lnilaminares
(liposomas formados

poruna dnica bicapa) Ly — Presentan una elevada capacidad
(vesiculas unilaminares de encapsulacian
de grandes dimensionas) — El elevado volumen del compartimiento
interno permite la encapsulacion de
80 nm-1 pm moléculas hidrosolubles con eficacia

— Existen variantes de MLV, tales como:

MLY * REV (Reverse-phase
ivesiculas Evaporation Vesicles)

Plurilaminares multilaminaras)
. SRR 400 nm— )
(liposomas formados e - SPLV (Stable Plurilamelar @
[por varias bicapas) Vesicles)

: « WMVL pmultivesicular

Liposomes)

Tabla 5. Clasificacién de los liposomas de acuerdo al namero de capas lipidicas (Rincén,
2000)

5.4.2 OBTENCION DE LIPOSOMAS

Las vesiculas multilaminares (MLV) se obtienen por hidratacién, mediante
agitacion, de una pelicula lipidica previamente formada por evaporacion de una
soluciébn de los lipidos disueltos en un solvente organico, generalmente
cloroformo. Esta hidratacion debe realizarse por encima de la temperatura de

transicion de fase de los lipidos. La distribucion del tamafio y la molaridad de las
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vesiculas MLV es muy heterogénea pero, debido al desarrollo de la tecnologia
liposomal, se dispone de procedimientos sofisticados que rinden vesiculas con un
tamafio mas homogéneo. La sonizacion de una suspension de MLV provoca la
ruptura de estas vesiculas produciendo SUV con un radio de 30-60 nm,
aproximadamente.

Los liposomas SUV tienden a experimentar procesos de agregacion y
fusion debido a la presencia de defectos en sus bicapas, extrusiones repetidas de
una suspension de MLV a través de membranas de policarbonato, con poros de
tamafo bien definido, producen LUV con un didmetro que puede oscilar entre 80—
400 nm, en dependencia de la membrana utilizada en el proceso de extrusion.

Otro procedimiento muy rapido para la preparacion de liposomas consiste
en la disoluciéon de una mezcla lipidica en etanol o éter, la cual es inyectada en
una solucion tampon apropiada originandose una mezcla heterogénea de SUV,
LUV o MLV, en dependencia de la concentracion lipidica. El uso de este
procedimiento en ocasiones es limitado debido a la baja solubilidad de
determinados lipidos en estos solventes. EI método de evaporacion inversion de
fase basado en la rapida inyeccién de una solucién acuosa en una fase organica
que contiene los lipidos, rinde vesiculas en la suspensiéon acuosa con 0.1 a1.0 um
de diametro y una capacidad de encapsular de hasta un 50%. Los pasos
fundamentales de este método son: la sonicacion, que resulta en una emulsiéon
“agua en-aceite”, seguida por un secado parcial a un gel semisdlido que es
finalmente, convertido en una suspensién concentrada de vesiculas mediante
agitacion vigorosa. La encapsulacion de biomoléculas labiles tales como proteinas
y ADN en liposomas requiere de métodos reproducibles y que no incluyan etapas
drasticas. El procedimiento basado en la deshidratacion y rehidratacion de
vesiculas (DRV) desarrollado por Kirby y Gregoriadis es simple, emplea
condiciones suaves Yy produce vesiculas con una elevada eficiencia de
encapsulacién para una amplia variedad de moléculas. Las vesiculas DRV pueden
ser producidas a gran escala mezclando una solucion acuosa del compuesto a
encapsular con una suspension de LUV o SUV “vacios”. Las etapas de

congelacion-secado y rehidratacion inducen fusion entre membranas adyacentes y
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el soluto queda atrapado en las vesiculas MLV formadas (0.1 a 2.0 ym de

diametro y hasta un 80% de encapsulacion) (Jaimes, 2010).

Se deben tomar en cuenta varios aspectos a la hora de seleccionar los
componentes y el método de preparacion, para poder obtener liposomas con las
caracteristicas deseadas:

e Cuanto mas elevada es la concentracion de los lipidos una mayor
proporcién de la fase acuosa puede ser atrapada.

e La vida media de un liposoma se incrementa cuando aumenta la dosis de
lipido.

e EI indice de encapsulacion aumenta al realizar la hidratacion mas
lentamente.

e La adicibn de fosfolipidos cargados incrementa la distancia entre las

membranas lipidicas (Madrigal, 2011).

5.4.3 LIPOSOMAS EN LA INDUSTRIA COSMETICA

Hemos visto ya que los liposomas pueden por si mismos tener efectos
beneficiosos sobre la piel, por su efecto hidratante y fluidificante sobre los lipidos
de la piel. De modo que el uso de liposomas en la industria cosmética tiene un

enorme campo de investigacion y aplicacion:

1. Los liposomas convencionales que contienen fosfolipidos, cuando se les
incorpora un humectante aumentan en 2 a 4 veces la capacidad fijadora de agua

del estrato corneo normal o dafado.

2. Se han fabricado ya mezclas de ceramidas, colesterol, acido palmitico y
sulfato de colesterol, que se aproximan mucho a la composicién de los lipidos del
estrato corneo y forman liposomas estables unilamelares de 20 a 200 nm. Estos
liposomas se aplanan y forman capas lamelares intercelulares que pueden usarse

para proteger la piel enferma o manufacturar productos cosmeéticos.

~71 ~



3. Se encuentra en estudio el uso protectores solares encapsulados en
liposomas que tengan una mayor capacidad de adhesién a la piel. Ello puede
lograrse incluyendo proteinas ricas en lisina e hidroxilisina dentro de la bicapa del
liposoma, ya que estos aminoacidos pueden formar enlaces cruzados con los
residuos de lisina de las proteinas de la capa coérnea. La reaccion es catalizada
por la enzima oxidasa, que tendria que ser agregada a la preparacion. Un
protector solar asi fabricado, seria mas resistente al agua y tendria mayor

duracion (Barrantes, 2012).

La liberacion del principio activo puede llevarse a cabo por dos
mecanismos, por difusion a través de la vesicula, o liberar los principios activos
después de la degradacion del liposoma. Estas caracteristicas hacen que se les
considere como magnificos transportadores y que se les denomine
también biovectores, al estar encapsulados dentro del liposoma se evita que los
principios activos administrados sean metabolizados, los protege de los agresores
externos y los conduce directamente a los receptores donde son liberados. Los
liposomas de empleo topico forman una pelicula sobre la piel donde liberan

lentamente los medicamentos administrados.

Experiencias en voluntarios humanos han confirmado que los liposomas
penetran en los espacios intercelulares del estrato cérneo, mecanismo que explica
la accién suavizante e hidratante de la piel. Desde el punto de vista tecnolégico, la
formulacion de formas farmacéuticas con liposomas presenta problemas
diferentes segun sean para administracion (Gréafico) topica o por otra via, por lo
gue no se han generalizado en la misma escala que otras formas para iguales
aplicaciones. Sin embargo, su empleo es frecuente en el campo de los cosméticos
y, al presente, existe en el mercado un gran numero de preparaciones para el
cuidado de la piel conteniendo liposomas con principios activos de origen natural,
aceites exoticos, etc.; en cremas hidratantes, humectantes, blanqueadoras y otras

para efectos especiales.

~T72 ~



Algunos afios después del advenimiento de los liposomas, han hecho su
aparicion otras formas mas sofisticadas que han surgido como consecuencia de la
intensificacion de la investigacion quimica y del avance de la tecnologia
farmacéutica. Asi, por ejemplo, con la obtencion de nuevas materias primas como
los polimeros biodegradables, se han formulado preparaciones que se
caracterizan por su funcién de "barrera” como las microcapsulas, microesferas,
nanoparticulas, microesponjas, ciclodextrinas y varias otras que todavia estan en
proceso de investigacion. Con estas formas se puede obtener efectos especiales
para la terapia como por ejemplo, el control de la magnitud y profundidad de los
principios activos administrados por la via externa. Como mencionamos
anteriormente, al conjunto de estos transportadores bioldgicos se les

denomina "biovectores".

En tecnologia farmacéutica, el término "vectorizacion" se emplea para
describir el proceso de dotar a una forma farmacéutica de cualidades especiales
de penetracion, tanto en direccibn como en profundidad, asi como la magnitud de
los principios activos contenidos en ella, propiedad principal de los
liposomas(Since, 2010).

Actualmente son numerosos los productos cosmeéticos liposomales con
actividad hidratante, humectante, anti envejecimiento cutaneo, revitalizante
celular, antioxidante y emulgente propio de la vesicula de lecitina que se

encuentran en la dermocosmeética comercial.

Como dato importante la encapsulacion de sustancias oleosas en
membrana exige que la cantidad de estas sea muy inferior a la cantidad de lecitina
utilizada hablamos de una tercera parte 0 menos ya que de ser mayor se corre el
riesgo de que la vesicula se destruya. En el caso de los encapsulados
hidrosolubles no requieren mayor cuidado salvo el de las fuerzas ionicas del medio

a concentraciones cosméticas es decir bajas (Vila, et al, 2005).

Algunos productos cosmeéticos, que pueden ser empleados en forma de

crema, gel, emulsion o solucion con liposomas cuya composicion, a la que habria
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que afadir el principio o principios activos a vehiculizar, es la siguiente:
fosfolipidos de la lecitina de soja, acetato de tocoferol y tampdn. EI método mas
sencillo de preparacion de los liposomas es el de la formacion de pasta qué se
puede combinar con el de congelacion/descongelacion cuando se pretende
aumentar la capacidad encapsulacion de los principios activos hidrosoluble, en el
caso que los principios activos sean liposolubles, no se requiere de este método a
menos que se quisiese aumentar la duracidén de la accién del principio activo ya

gue las vesiculas tendrian un numero de capas mucho menor (Barrantes, 2012).

Para llevar a cabo el estudio de la liberaciéon del determinado principio
activo en forma liposomal en la piel y a través de ésta es indispensable el disefio
previo del producto liposomal apropiado para la aplicacion tépica que reuna los
requisitos de extensibilidad, adhesion de calidad cosmética necesarios. En estos
casos se puede optimizar la dosificacion para obtener efectos terapéuticos
similares con los sistemas liposomales contenidos con menores concentraciones
del agente activo que las formas convencionales existentes en el mercado con la
ventaja adicional de una menor frecuencia de aplicacion y menor tiempo de

tratamiento (Fig.26).

Finalmente, debe incidir en que la aplicacion tépica de farmacos en forma
liposomal parece tener una mayor aceptacion por parte del paciente ya que al
realizar encuestas y ensayos clinicos realizados con diversos principios activos es
mas comodo para el paciente utilizar tratamientos mas cortos en menor cantidad y
en menor tiempo de aplicacion este método de fabricacion es mas sencillo
econdmico y facil de tratar en escalas superiores. Por ello el uso de lecitina natural
de huevo este los métodos mas simples reconocidos con el camino mas directo

para el empleo masivo de la formas liposomales (Vila, et al, 2005).
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Figura 28. Liberacién del principio activo contenido en el liposoma en la piel (Rincén, 2000)

5.4.4 LIPOSOMAS COMO VEHICULOS DE LIBERACION PROLONGADA DE
ACIDO HIALURONICO

Desde hace muchos afios, la tecnologia farmacéutica esta empefiada en
mejorar las formas usuales en eficacia, presentacion, estabilizacién y buena
preparacion, sino que también tengan una Optima biodisponibilidad que garantice
la respuesta bioldgica deseada. Con esta finalidad, se han disefiado un gran
namero de preparaciones con las que es posible obtener efectos especiales,
establecer regimenes de dosaje, se ha diseflado formas de penetracion
controlada, acelerada, retardada y dirigida, las cuales han nacido como
consecuencia de un mejor conocimiento de la fisiologia de la piel, asi como de los
ritmos biolégicos y su influencia sobre el metabolismo de los principios activos

administrados por via topica (Richt, 2011).

Debido a las caracteristicas mencionadas anteriormente, en cosmeética, la

vehiculizacion de sustancias mediante liposomas potencia, mejora y facilita la
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penetracion de las mismas a través del estrato cérneo. Los resultados que se
logran en regiones delgadas de piel son particularmente sorprendentes por su
magnitud y rapidez. Los liposomas permiten vehiculizar sustancias hidrofébicas
(Vitamina E, Vitamina A, B-caroteno, etc.) en medios acuosos sin la necesidad de
incorporar emulgentes agresivos para la piel. Las necesidades del mercado
cosmético indican que soélo liposomas altamente estables son viables ya que
deben mantener su integridad durante largo tiempo, ademas de un tamafio
adecuado que permita penetrar a través del estrato corneo y acceder a las células

(target), sin alcanzar el torrente sanguineo (Lila, 2012).

Los liposomas son sistemas capaces de aumentar la hidratacion cutanea, ya
que su composicién (fosfolipidos, colesterol, ceramidas) esta estrechamente
relacionada con los lipidos intercorneocitarios responsables del estado hidrico de
la piel. En un estudio realizado sobre la influencia de los liposomas en el contenido
hidrico de la piel se pone de manifiesto que este efecto depende de las

caracteristicas fisicoquimicas de los grupos polares de la bicapa fosfolipidica:

e Los fosfolipidos con elevada electronegatividad y/o los de tipo hidrofilico no
alcanzan los resultados deseados.

e Los fosfolipidos con elevado contenido en grupos zwitteridnicos y cantidad
apropiada de fosfatidilcolinas de lecitina de soja aumentan la hidratacion

cutanea, con un maximo nivel a los 7 dias.

Se ha demostrado también que la capacidad de hidratacibn de una misma
formulacién varia segun la estructura de los liposomas que contiene.
Estos son, asimismo, capaces de vehiculizar mezclas de componentes activos con
una elevada capacidad hidratante, como agua, urea, glicoceramidas, acido

linoleico y acido hialurénico (Torell6, 2012).
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Tabia 1. Principsiles activos iposomados comercializados*

|
_— oy e

Prymasis-L80 Proliposomas de lecitinas con - Los liposomas se forman al afadir la fase acuosa
(Primacare) esterqual liquido encapsulado - Tamago inferior a 225 nm
- Nebulizadores capilares, mascarillas
acondicionadoras
~ Dosis de empleo: 1-3%
Prymasis-SQ Proliposomas de lecitinas ~ Tamano inferior a 200 nm
(Primacare) con escualano encapsulado - Productos de bafio, cremas de neche, reparaderas
¢ hidratantes
- Dosis de empieo. 5-10%
Sphingosome AL Ceramidas, colesterol, — Hidratante, reparador, protector
(Laboratoires alantoina, lecitinas - Cuidado del cabello, aftersun, hidratante
Serobiologiques) - Dosis de empleo: 3-10%
Sphingosome Anti- Sérum de proteinas, colageno, ~ Nutritivo, antiarrugas, hidratante v antiedad
Age «2v extracto de miel, ceramidas, - Cremas antiedad, maquillaje de tratamiento,
{Laboratoires lecitinas productos solares y aftersun
Serobioldgiques) - Dosis de empleo: 5-15%
Liposomes Pesux Miel, urea, tactato, — Hidratante, suavizante, protecior
Seches LS aminodcidos, mucopolisacandos, — Cremas antiedad, cosmeética capilar, productos
(Laboratoires pirrolidina carboxilato, lecitina, solares y sftersun
Serobiologiques) colesterol - Dosis de empleo: 5-10%
: ; Exiractos vegetales de hiedra, - Efecto adelgazante local, lipolitico, venoténico
Liposomes Simmigen
(Laboratoires de iman, trébol, cebada, — Productos anticeluliticos
Serobiologiques) cardo, retama, bases xanficas, | | — Dosis de empleo: 5-10%
lecitina, colesterol
Liposomes Hidrolizados de proteinas, - Cosmeética capiiar (frena la caida del cabelio)
Trichogen LS glucosa, extracto de levadura, - Dosis de empleo: 5-15%
(Laboratoires vitaminas del grupo B, lecitina,
Serobioldgiques) colesterol
Cérasomas Liposomas de lipkios - Productos para el cuidado de la plel, hidrogeles,
(Lipoid) epidémicos, incluyendo cremas, lociones
ceramidas
Kryosomas Polvo de proliposomas Preparacion de fiposomas sin conservantes,
(Lipoid) de fosfatidiicolina purificada, con activos & ingredientes hidrofilos a eleccion
sin conservantes
Rovisome AA L-Prolina, lecitina, glicina, El liposoma actiia como transportador de aminodcidos
(Rovi) L-alanina, magnesio ascorbil activos en la epidermis, que activan 1a sintesis de
fosfato elastina y coldgeno gracias, también, a la accion
de 12 vitamina C
Rovisome Aché Salicilato sédico, alcoho!, El efecto sinérgico de los activos inhibe el crecimiento
(Rovi) lecitina y triclosan bacteriano
Rovisome Alce Alcohol, aloe vera gel, goma El aloe tiene efectos antiinflamatorios e hidratantes
(Rovi) xantana
Rovisome Cafeina Lecitina, alcohol, cafeina, La cafeina activa ia lipdlisis y fa microcirculacion
(Rovi) conservantes
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Rovisome DHA Dihidroxiacetona (DHA), Transporta la DHA y se forma en el estrato comeo
(Rovi) alcohol, fecitina ¢l complejo coloreado (accion autobronceadora)
Rovisome HA Alcohol, lecitina, hialuronato La combinacion de hialuronato libre y encapsulado
(Rovi) sodico proporcicna un efecto hidratante prolongado
en el tiempo
Rovisome Melanin BT | | Alcohol, lecitina, melanina Elfipesoma actlia como transportador de la melanina,
(Rovi) refuerza el bronceado natural y reduce los efectos
nocivos de la radiacion UV
Rovisome NA- Saficilato sodico, alcohol, Formulaciones antiacné por Ia accion queratolifica
salicylate lecitina y 1a accidn antibacteriana dei salicdato
(Rovi)
Reovisome Q10 Alcohal, lecitina, coenzima La coenzima favorece fa renovacion de la piel
(Rovi) Q10 y la suaviza
Rovisome Whitening Alcohol, lecttina, arbutina, Efeclo despigmeniante en un corto periodo de tiempo
(Rovi) aloesina, ascorbil palmitato

Rovisome ACE il
(Rovi)

Lecitina, alcohol, PEG 75,
glicéridos, ascorbil paimitato,
alfatocoferol, retinil
paimitate, conservantes

Combinacion de vitaminas A, C y E encapsuladas
con accion antiradicalar

(Brooks Industries)

Rovisome Biotin Alcohol, d-pantenol, lecitina, Elliposoma encapsula un compiejo vitaminico
(Rovi) cafeina, tocoferil acetato, que mejora la superficie culanea, evita la fragiidad
biotina de las ufias, estimula el crecimiento capilar y aumenta
&l grosor def cabello
groomOme Willow Extracto de corfeza de sauce Dosis de empleo; 5-10%
ark

Brooksome FiH
(Brooks Industries)

Extractos de hiedra, fucus,
cola de caballo

Dosis de empleo; 1-5%

Brooksome ACE
(Brooks Industries)

Tocoferol, retinil paimitato
acetato, ascorbil acetato

Dosis de empleo: 5-10%

Natipide I/ (Rhone Acido hialurénico, fucus - Concentrado de fiposomas de 200 nm de diametro,
Poulenc. con 4.6 lamelas
Nattermann - Dosis de empieo: 10%
Phopholipids)
PML Liposomas pluritamelares - Obtenidos por microfluidificacion y recubiertos
(Lipotec) multivesiculares de fosfolipidos de matriz hidrofilica que confiere mayor estabilidad

de origen vegeltal (soja) 2 las emulsiones

- Presentan un alto grado de difusion a través
de epidermis

OLPC Liposomas oligolaminares - Recubiertos de polimero hidrofilo, que aumenta
(Lipotec) de fosfolipidos y ceramidas Ia estabilidad de las emulsiones

- Son vesiculas oclusivas que evitan ia pérdida
de agua.
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Emulmetik 900< Fosfatidilcolina Aplicaciones en geles y cremas
(Lucas Meyer)

Emulmatik §50 Fosfatidilcolina hidrogenada Aplicaciones en geles y cremas
(Lucas Meyer)

Pro-lipo Concenlrado de fosfolipidos Los liposomas se forman in-siy
(Lucas Meyer)
Isocell Sislemas de posomas con

vitaminas, minerales y extractos

(Lucas Meyer)
vegetales encapsulados

Tabla 6. Principales activos liposomados comercializados (Torell6, 2012)

Esto es de suma importancia porque con el efecto del propio liposomay la
adicion del acido hialurénico es la union ideal para mantener la hidratacion de la
piel.

Siendo asi, el acido hialurénico encapsulado en liposomas mejora la
penetracion del principio activo a las capas mas profundas de la piel, la finalidad
de esta encapsulacion es retardar los efectos positivos de hidratacion profunda en
la piel, disminuir los efectos secundarios del principio activo y de los demas
componentes existentes en la formula, este vehiculo permite penetrar capas que
el acido hialurénico por si solo no lo lograria por su caracteristica lipofilica e

hidrofilica en sus distintas capas (Carrillo, 2013).

5.4.5 PRODUCTOS REGISTRADOS DE ACIDO HIALURONICO EN
LIPOSOMAS EN EL MERCADO

Los cosméticos a base de liposomas, cuentan con una efectividad elevada
debido a que de esta manera, se asegura de que componentes como la coenzima
Q10, vitaminas, retinol y acido hialurénico lleguen al interior de la célula para ser

utilizados eficazmente, reparar o desintoxicar; dichos activos anti envejecimiento
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deben contar con un medio de transporte hacia la célula tal como es el liposoma
(Richt, 2011).

o
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3 '8 Principio activo
25 hidrosoluble
g c vy
<8 ——— Principio
activo
liposoluble

Figura 29. Liberacién del principio activo que se encuentra dentro del liposoma (Richt,
2011)

Ledn (2012), avala que los cosmecéuticos son eficaces en las formulas
cosmeéticas y cada vez son mas utilizados como principios activos para el cuidado

de la piel.

Por lo anterior, se ha demostrado que el uso de AH en forma liposomal en
cosmeéticos, tiene una efectividad de un 99% segun Ledn (2012), que destaca que
este, al presentar una afinidad acido-base con el liposoma crea un sinergismo
perfecto donde los productos tendran mayor respuesta al ser comparados con

otros tratamientos hidratantes anti envejecimiento.

Aunado a ellos, los productos que contienen &cido hialurénico de forma
liposomal tienen una gran demanda en el mercado cosmeético, debido a la belleza,
juventud, firmeza que provee a la piel y reduciendo de manera importante los
efectos secundarios. El largo estudio y gran avance que dieron los vehiculos que

contienen AH, demostraron una eficacia y control de tratamientos alternativos
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hidratantes anti envejecimiento, para evitar cirugias por la sobre exigencia de la
belleza (Ramirez, 2013).

En cuanto a los productos anti envejecimiento es fundamental que cuenten
con un medio de transporte de activos a la célula como tratamiento, porque de otra
manera pueden tener infinidad de activos que no llegan a su destino, para ser
utilizados (Since, 2010).

La siguiente tabla muestra diferentes estudios realizados a productos con
acido hialurénico de forma liposomal patentados, lo que nos da las bases para
analizar los distintos productos en el mercado, asi como su efectividad y

dosificacion.
NOMBRE DEL IMAGEN PRESENTACION Y CARACTERISTICAS
PRODUCTO
ACIDO Acido hialurénico en forma de fluido® es utilizado
HIALURONICO EN para afiadir a geles hidratantes y cremas, en este
FORMA DE FLUIDO® fluido el &cido hialurénico est4d encapsulado en

liposomas que mejora la penetracién del principio

activo a las capas méas profundas de la piel.

Este producto aprovecha al maximo las

propiedades de AH usandolo en geles basados en
agua o en emulsiones de tipo aceite-en-agua,
afiadiendo al producto terminado Yy frio, la dosificacion
0,5 - 4% y peso molecular de 800.000 dalton hace
sinergia perfecta con cosméticos ya preparados
(Ramirez, 2013).
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LIPOSOMAS DE
ACIDO
HIALURONICO

15%®

Acido Hialurénico al 15%® , la concentracion mas
alta existente, produce un relleno de las arrugas ya
gue cumple la funcién de retener el agua en los tejidos
actuando como esponja molecular potenciado por el
efecto de liberacibn prologada de vehiculos
liposomales, estimula la sintesis de colageno, elastina
y de &cido hialurénico natural. De aplicacion directa
(Ramirez, 2013).

ELECTROPORACION
FACIAL CON ACIDO
HIALURONICO®

Formula con vehiculo especial para
electroporacion®. Retiene el agua en los tejidos,
reafirma la piel y brinda elasticidad y turgencia a los
tejidos por su contenido de colageno y Elastina.
Estimula la sintesis propia de colageno, contiene
Hidrolizado de Colageno 5 %, Hidrolizado de Elastina
2 %, &cido hialurénico en forma liposomal 2 % (Leon,
2012).

ELECTROPORACION
FACIAL CON
ARGIRELINE®

Formula con vehiculo especial para
electroporacion®. Tratamiento reafirmante contra
arrugas de expresion; Contiene argireline 3%, que
logra la disminucién progresiva de las arrugas por el
efecto de la relajacion muscular, y &cido hialurénico en
forma liposomal 0,1% que ofrece un relleno de
arrugas ya que retiene el agua en los tejidos,
hidratando la piel en profundidad (Leén, 2012).

ELECTROPORACION
FACIAL CON
D.M.AE.®

Formula con vehiculo especial para
electroporacion.  Contraindicado para personas
alérgicas al pescado. EI DMAE® actia como
neurotransmisor provocando un aumento en la
contraccion muscular, logrando asi un mayor tono
muscular, ademas de tener propiedades antioxidantes.
Contiene D.M.ALE.® 3%, acido hialurénico 0,1%,
colageno 5% (Ledn, 2012).
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ELECTROPORACION
FACIAL
DESCONGESTIVA®

Formula con vehiculo especial para
electroporacion®. Es Indicado en pieles con
envejecimiento como tratamientos humectantes y
descongestivos en pieles con rosacea, cuperosis,
sensibles o edematizadas. Desensibiliza la piel e
hidrata en profundidad por su contenido de &cido
hialurénico liposomal. Contiene Extracto de uva ursi 5
%, Silypummarianum, glicélico 3 %, acetato de
tocoferol 100.000 u, &cido hialurénico liposomal 0,1
% (Ledn, 2012).

ELECTROPORACION
CON CELULAS
MADRES DE UVA' Y
ARGAN®

Formula con vehiculo especial para
electroporacion® . Indicado para pieles envejecidas,
protege las células madres dérmicas, estimula la
sintesis propia de colageno, elastina y acido
hialurénico brindando un efectivo tratamiento. Por su
contenido de Coenzima Q10 resulta un excelente
tratamiento antioxidante. Con StemCell Solar Vitis 0,1
%, StemCell Argan 0,1 %, acido hialurénico 0,1 %,
Coenzima Q 10 0,05 % (Leén, 2012).

CELLS ALIVE
SERUM CON
CELULAS

MADRES®

FORELA

L

Esta férmula suaviza las arrugas y activa los genes
de la longevidad, enriquecido con AH, resulta un
excelente aliado para retener el agua en el tejido
cutaneo, combinado con el extracto de células madre,
este sérum actia directamente sobre las lineas de
expresion, logra una altisima accién hidratante,
recupera la piel deshidratada, ayuda a regenerar la
epidermis y contribuye al mantenimiento de una piel
joven, elastica y luminosa recomendado para uso
diario en todo tipo de pieles, ya sean secas, grasas o

mixtas (Ramirez, 2013).
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SERUM
REAFIRMANTE ANTI
ARRUGAS PRO1
INTENSE LIFT ®

Contiene Matrixyl®, vitamina A, proteinas vegetales
hidrolizadas, algas y liposomas de acido hialurénico.
Redensifica la dermis, recupera el colchén cutaneo,
ofrece un efecto lifting inmediato reafirmando las
zonas faciales que presenten flaccidez, comprobada
una reduccion de las arrugas del 67.8% en 6 meses
de uso (Ramirez, 2013).

DMAE + SILICIUM.
TRATAMIENTO DEL
CONTORNO DEL
OVALO FACIAL®

Serum reafirmarte facial efecto lifting®, para tratar
zonas con flacidez, como ser: Ovalo facial, pémulos,
mejillas, cuello y zona maxilar. Con DMAE®, silicio
organico, colageno, elastina, y &cido hialurénico en
formula hipo-alergénica liposomal, no solo reafirma y
tensa la piel con falta de tonicidad, sino que rellena
arrugas y surcos, regenera fibras de colageno y
elastina, e hidrata la piel en profundidad. Induce a la

formacién de nuevo colageno (Carrillo, 2013).

SERUM EFECTO
SHOCK®
CONCENTRADO
CON ACIDO
HIALURONICO

Formula cosmética que sella y absorbe la humedad
y nutrientes, incrementa la elasticidad en la piel, su
efecto relleno, disminuye la apariencia de arrugas y
reduce el tamafio de los poros, piel suave y flexible.
Contiene Acido hialurénico concentrado de alta pureza

galactomano-oligosacaridos 4% (Carrillo, 2013).
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IRS 1 - SERUM
EFECTO DE
RELLENO®

Formula que manifiesta rellena arrugas profundas
de la edad y de expresion en frente, contorno de ojos,
entrecejo, surcos nhasogenianos, contorno labial y
mejillas. Contiene argireline 3%, un hexapeptido que
actia de manera similar al botox, produciendo una
relajacion muscular facial por lo que reduce
significativamente las arrugas de expresion, leuphasyl
1%, que sinergiza la accion del argireline, potenciando

los resultados. Y &cido hialurénico 0.10% que retiene

el agua en la piel ofreciendo un efecto de relleno a las

arrugas (Leén, 2012).

IRS 2
REAFIRMANTE
INTENSIVO®

Férmula indicada para casos severos de flaccidez
facial y corporal, para falta de tonicidad en cuello,
papada, ovalo facial, mejillas, piernas, brazos, glateos,
abdomen, etc. Con DMAE 1.50%, un neurocosmético
gue aumenta la contraccion muscular, mejorando la
tonicidad del musculo. Colageno hidrolizado 1%, que
brinda turgencia y sostén. Elastina hidrolizada 1%, que
brinda elasticidad. Silicio Organico 0.025% que
reafirma, reestructura los tejidos, y potencializa la
accion del DMAE. Y é&cido hialurénico 0.5%, que

hidrata y rellena arrugas (Leén, 2012).

Tabla 7. Productos cosméticos liposomados de &cido hialurénico, caracteristicas y

propiedades de estos cosméticos (Ramirez, 2013)

Como ya se ha comentado anteriormente, el AH es uno de los agentes

hidratantes mas eficaces, manteniendo la piel firme y elastica, asi como

favoreciendo la produccion de colageno, el cual desempefia un papel importante

en la hidratacién de los tejidos, lubricacion, la funcién celular, y es capaz de

mantener 70% mas agua que cualquier otra sustancia natural. Todos los efectos

comentados anteriormente se potencian al ser este utilizado en sistemas de

liberacion prolongada como los liposomas.
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6. CONCLUSIONES

Dada la investigacion realizada, se concluye que los productos cosméticos
de acido hialurénico en forma liposomal son mas eficaces como previsores
hidratantes de arrugas, por sus propiedades fisicoquimicas y sinergismo que se
crea entre el AH y los liposomas potencializando sus funciones. Esto en
comparacion con la efectividad del acido hialurénico en forma libre, la cual se ve
disminuida en un 40% debido a que dicho compuesto no llega integro a su punto

de accion.

Cabe mencionar que el costo de productos a base de acido hialurénico en
forma liposomal, incrementa en un 29% a diferencia de los que lo contienen de
forma libre. Si bien el costo es mayor, también lo es su beneficio ya que se
aumenta su eficacia, gracias al efecto de liberacién prolongada que mantiene
gradualmente la concentracion adecuada de AH durante un tiempo mayor,

disminuyendo considerablemente sus efectos secundarios.

Por otra parte se deduce que el uso de activos en sistemas de liberacion
prolongada como los liposomas, aumenta su actividad y beneficio que si se usase
de forma libre en el producto, puesto que estos vehiculos brindan una regulacién
de los componentes propios de las capas corneas de la piel, ayudando a que el
funcionamiento y regeneracion de la misma permanezca constante, brindando

elasticidad, firmeza, salud y buena apariencia.
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7. GLOSARIO

Heterogéneo: Compuesto de componentes o partes de distinta naturaleza:

Ectodérmico: Es la primera hoja blastodérmica que forma la piel del embrion, de él
surgiran el endodermo y el mesodermo durante la gastrulacion.

Hiperqueratosis: Es un trastorno caracterizado por el engrosamiento de la capa
externa de la piel, por friccion, conllevando a la aparicién de callos, callosidades,
inflamacion cronica, eccema o trastornos genéticos.

Elastosis solar: Envejecimiento cutaneo precoz provocado por los rayos
Ultravioleta

Células postmitéticas: Es una forma especializada de autofagia por la cual se
degradan y reciclan selectivamente las mitocondrias transportandolas al
compartimento hidrolitico de la célula.

Trisomia 21: Sindrome de Down
Hidratante: Sustancia que imparte o restaura el agua de la piel

Humectante: Sustancia que absorbe o ayuda a retener la humedad.

Fitoestrogenos: Son compuestos quimicos no esteroideos, que se encuentran en
los vegetales pero son similares a los estrdgenos humanos, y con accién similar a
éstos.

Metastasis: Es el proceso de propagacion de un foco canceroso a un érgano
distinto de aquel en que se inici6. Ocurre generalmente por via sanguinea o
linfatica.

Hidrofilo: Es el comportamiento de toda molécula que tiene afinidad por el agua,
en una disoluciébn o coloide, las particulas hidréfilas tienden a acercarse y
mantener contacto con el agua.

Lipofilo: Es el comportamiento de toda molécula que tiene afinidad por los lipidos.
En una disolucion o coloide, las particulas lipofilas tienden a acercarse y mantener
contacto con los lipidos.

Hidréfobo: Son sustancias que son repelidas por el agua o que no se pueden
mezclar con ella.
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Anfipatico: Son aquellas moléculas que poseen un extremo hidrofilico o sea que
es soluble en agua y otro hidréfobo o sea que rechaza el agua.

Sonicacion: Es el acto de aplicacion de la energia del sonido para agitar las
particulas de una muestra, con diversos fines cientificos o industriales.

Biovectores: Se les conoce asi a los liposomas utilizados en cosmética y de forma
tépica en medicamentos.

Electroporacion: O electropermeabilizacibn consiste en provocar un aumento
significativo de la conductividad eléctrica y la permeabilidad de la membrana
plasmatica celular mediante un campo eléctrico aplicado externamente.

Efecto lifting: Este efecto aplicado sobre la superficie de la piel utilizando ondas
magenticas permite que la piel luzca joven, tersa y sin arrugas.

Cosmeseuticos: son productos cosméticos y como tales se emplean de forma
topica sobre pieles sanas y con la finalidad para la cuales fueron cosmecéuticos
formulados siguiendo siempre las instrucciones del fabricante.
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8. ABREVIATURAS

RLO: Radicales libres de oxigeno

EOR: Especies moleculares de oxigeno reactivo

CPDs: Ciclobutanopirimidina

ADN: Acido desoxirribonucleico

ATP: Adenosin trifosfato

AH: Acido hialurénico

GIcNAc: N-acetilglucosamina

MLV: Multilamelares

REV: Vesiculas obtenidas por evaporacion en fase reversa
SPLV: Vesiculas plurilamelares estables

MVL: Liposomas micromultivesiculares

SUV: Vesiculas unilamelares de diametro pequefio

LUV: Vesiculas unilamelares de didmetro grande
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