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Desnuda eres pequeiia como una de tus undas,
curva, sutil, rosada hasta que nace el dia. ..
PABLO NERUDA (1904-1973)

Hablemos de unas.

No quiero decir con este titulo que hablemos con disgusto, enojados, con mal humor: «de unas» en el
argot popular. No. Lo que quiero decir es que dediquemos unos momentos a este anejo cutaneo, humilde
y a menudo desdenado, tan importante sin embargo en la felicidad y la satisfaccion del ser humano.

Me atrevo a esta afirmacion porque el bienestar de un individuo esta cimentado en el autoconcepto y la
autoestima’, esto es, en el conocimiento que tiene de si mismo, en franca alineacion con la imagen corpo-
ral. O lo que es lo mismo: con la representacion del propio cuerpo y de cada una de sus partes que cada
persona construye en su mente y que se erige y evoluciona a lo largo de la vida. Tener una imagen corpo-
ral satisfactoria nos ayuda a querernos, a ser felices.

Y en ese recorrido hacia el bienestar se encuentran las uias.

¢A qué viene esta introduccion mas psicologica que dermatologica? A senalar que unas unas alteradas,
con o sin patologia, empeoran la imagen corporal y, por tanto, el bienestar?, e impiden una adecuada ca-
lidad de vida’.

Una buena prueba de esta afirmacion se basa en la publicacion de Gupta et al.* a propésito de la creacion
de una escala (CBI Scale) que valora empiricamente la imagen corporal cutanea de una persona.

La escala CBI consta de siete items con respuestas de 0 a 9, donde una calificacion de 0 significa «en
absoluto» y de 9 indica «muy marcadamente». De estas siete afirmaciones (1. Me gusta la totalidad de mi
piel. 2. Me gusta la textura y el color de mi piel. 3. Me gusta la apariencia de la piel de mi cara. 4. Me gusta
la textura y el color de la piel de mi cara. 5. Me gusta mi pelo. 6. Me gustan las unias de mis manos.
7. Me gustan las unas de mis pies), dos se dedican a las unias. Esto es: seglin esta escala, el valor de las unias
en la percepcion de la imagen corporal ocupa cerca del 30 %.

Las urias son importantes.
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Y no es de extraiar: las unias protegen la parte dorsodistal de los dedos de manos y pies; en las manos,
forman parte del organo del tacto facilitando la aprehension de los objetos, son imprescindibles en el ras-
cado y cosquilleo, convirtiéndose de esta manera en un recurso emocional, y son un arma natural rudi-
mentaria que permite la defensa mediante arafiazos. En los pies, acttian en la biomecanica de la deambu-
lacion favoreciendo una marcha correcta. Y, tanto las de las manos como las de los pies, son un elemento
ornamental que contribuye al buen aspecto del conjunto del ser humano. Si somos observadores, veremos
que las unas hablan de la personalidad del individuo, de la meticulosidad de su higiene, de su profesion y
sus aficiones, de la sofisticacion o la naturalidad con que desea presentarse a los demas e, incluso, de sus
manias o defectos.

Pero a menudo las unas se alteran y se convierten en frecuente causa de consulta al dermatélogo. El
principal motivo esta constituido por las unias fragiles de las manos, sobre todo en las mujeres’ y en los
varones de edad®. Los signos mas frecuentes son el despegamiento desde el borde libre de la lamina ungueal
—onicolisis— y la exfoliacion en laminas horizontales distales —onicosquicia— a partir del extremo libre de
la unia. El paciente tiene ademas la impresion subjetiva de ausencia de crecimiento de las uiias debida a la
fragmentacion constante, aunque inadvertida y aparentemente espontanea, del borde de la lamina ungueal.

Pero no es la estética la inica motivacion para consultar por unas unas fragiles. También lo es la dificul-
tad para muchas de las actividades rutinarias, por ejemplo: vestirse, ya que las uias se enganchan en los
tejidos delicados (medias o camisas de seda), peinarse (pues se enredan los cabellos largos en los bordes
de la unia) o acariciar una piel a la que pueden aranar con suma facilidad. Por otra parte, cualquier una
alterada facilita la aparicion de infecciones.

En la fragilidad de las unas, ademas de la edad, la profesion, las aficiones y los habitos higiénicos, influ-
yen otros factores: el constante contacto con agua, algunos farmacos de administracion sistémica (citosta-
ticos, antiinflamatorios o retinoides), carencias nutricionales por dietas estrictas, pérdidas menstruales
intensas que favorecen la ferropenia, el contacto frecuente y cercano con sustancias quimicas (lejia, deter-
gentes, disolventes o acrilatos) o a distancia (cosméticos para el cabello, depilatorios y exfoliantes), la ra-
diacion ultravioleta unida a menudo a fotosensibilizantes topicos o sistémicos, traumatismos por agresio-
nes minimas (como las producidas por el uso del teclado del ordenador, o al tocar el piano o la guitarra),
trastornos emocionales que atacan a las unias directamente (onicofagia u onicodistrofia por tics) y, por
supuesto, las patologias que la una padece por enfermedad local o sistémica.

Por ello, creo que es necesario que hablemos de unas, que las reconozcamos como un aliado de la salud
fisica y mental al que hay que cuidar y mimar.

Dicen los expertos que eso nos hara mas felices.
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HITOS EN EL DESARROLLO DEL
VEHICULO CICLOTECH® PARA LACA
UNGUEAL

El principal reto en el desarrollo de productos t6-
picos para el tratamiento de la onicomicosis se cen-
tra en desarrollar nuevos vehiculos capaces de
mejorar el paso de los principios activos a través
de la lamina ungueal y lograr concentraciones
optimas en todas las zonas de la una'.

La composicion de la mayoria de los barnices co-
mercializados se basa en el empleo de polimeros
hidrofobicos dispersados o disueltos en disolventes
organicos volatiles, con la intencion de favorecer la

© 2022, los autores.

formacion de peliculas homogéneas impermeables
en la superficie de la una. Sin embargo, el uso de
disolventes organicos esta asociado a inconve-
nientes relacionados con su seguridad y toxici-
dad, con el manejo complicado de los residuos y
con la formacion de peliculas hidrofobicas e im-
permeables sobre la superficie de la uiia que li-
mita la penetracion del ingrediente activo en la
matriz ungueal, impidiendo la transpiracion de
la una (lo que favorece el crecimiento de los hongos)
y requiriendo que esa pelicula tenga que ser re-
tirada con disolventes organicos o limas de unas
antes de cada aplicacion, lo que produce irritacion
y danos a la unia y a la piel circundante?.

Reservados todos los derechos. Ninguna parte de esta publicacion puede ser reproducida ni transmitida en ninguna forma o medio, incluyendo
las fotocopias o cualquier sistema de recuperacion de almacenamiento de informacion, sin la autorizacion por escrito del titular de los derechos.
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Por otro lado, existen numerosos estudios que
sugieren que la hidratacion de la una es un factor
muy relevante para influir en la capacidad de
difusion de los ingredientes activos a través de
la lamina ungueal. Por ello, los nuevos barnices
incluyen polimeros hidrofilicos que aportan venta-
jas frente a los anteriores barnices hidrofobicos, ya
que, al ser solubles en agua, hidratan la uia y pro-
porcionan un acabado suave y flexible que mejora
la aceptacion del paciente’. En este sentido, merece
la pena resaltar lo importante que es mantener
la unia hidratada para mejorar su capacidad de
recuperacion y crecimiento sano.

Con el fin de desarrollar un vehiculo que mejorara
los parametros de permeabilidad de ingredientes
activos y a la vez tuviera en cuenta los aspectos an-
teriormente mencionados de hidratacion y solubi-
lidad, el Departamento de Farmacia y Tecnologia

Otero FJ, et al.

Farmacéutica de la Universidad de Santiago de
Compostela (USC), liderado por el profesor
Francisco Otero, inicio en el afio 2009 el desa-
rrollo de la tecnologia CicloTech®, cuyos princi-
pales hitos y publicaciones se resumen a continua-
cion (figura 1).

Los resultados obtenidos a lo largo de la investiga-
cion mostraron que, mediante la seleccion adecuada
de la composicion del vehiculo hidroalcoholico de
la laca de unas, es posible optimizar los perfiles de
permeacion obteniéndose unos niveles de penetra-
cién de ingredientes activos en la una netamente
superiores a los obtenidos con la laca de referencia
con hidroxipropil quitosano. Igualmente, observaron
en estudios in vivo que, tras la administracion diaria
de la laca optimizada en las uiias de voluntarios sanos
durante periodos prolongados, no producia cambios
en la estructura superficial de la unia'.

1. 2. 3. 4.
Efecto de los Uso potencial  Alteracion de la  Desplazamiento
poliseudo- de las microestructura  competitivo de
rotaxanos de ciclodextrinas de la una farmacos a
ciclodextrina/ mas alladesu  humanay dela partir de la
poloxamero utilidad como  pezuna bovina  formacion de

hidrosolubles, en excipientes por el efecto de  un complejo de
lainterfaz aire/  farmacéuticos.  la hidratacion inclusion de
agua, en solucion y de la accion ciclodextrina
a granel y en de la polipseudo-
estado de gel. N-acetil-1- rotaxano con
cisteina y sus poloxamero
implicaciones y sus
para la implicaciones
administracion enla

de farmacos.  solubilizacion y
administracion

de farmacos.

2009 =5 2010 == 2011 = 2012 = 2013 =P 2018 m—————) 2(20

Accion de los Alteraciones Optimizacion de
hidrogeles microestructurales en laufia  la permeabilidad
termogelificantes onicomicética y psoriasica de los farmacos

de las lacas de
unas basadas
en poliseudo-

de poliseudo-
rotaxanos de
ciclodextrina/

poloxamero 7.

y su relevancia en la
administracion de farmacos.

rotaxanos
como lacas de  Eyalyacion del efecto promotor soluble.
unas de base de las ciclodextrinas solubles 11
acuosay su en la penetracion de los :
aplicacion al farmacos en las unas. Paso
anadir transungueal,
acetonido de 8. actividad
Lrlar:iccllr:)oliona Efecto sobre la estructura antiinflamatoria
Y P de la una y la permeabilidad y evaluacion in
roxolamina.

transungueal del etanol y el vivo de una laca

ratio de poloxamero de la laca de uiias de

de unas basada en poliseudo-
poliseudo-rotaxanos rotaxanos de
ciclodextrina.

encapsulados en complejos
de ciclodextrina.

9.

Efecto de los potenciadores
para facilitar la penetracion
de los medicamentos
en las unas.

FIGURA 1. Principales hitos en el desarrollo de CicloTech®.
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OPTIMIZACION DE
LA PERMEABILIDAD
DE INGREDIENTES ACTIVOS

La tecnologia CicloTech® es el resultado de un tra-
bajo de innovacion galénica centrado en estudios
de hidrosolubilizacion de farmacos para superar
las limitaciones propias del tratamiento topico
de las unas con el objetivo de conseguir nuevas
formulaciones que promuevan la penetracion de
sustancias activas a través de la uiia y el mante-
nimiento de concentraciones efectivas durante
todo el periodo de uso recomendado.

La tecnologia CicloTech® se basa en la interac-
cion de un agente solubilizante e hidratante
(hidroxipropil-B-ciclodextrina), con una sustan-
cia potenciadora de la permeabilidad (lauril sul-
fato sodico) y con un agente filmogeno termo-
sensible (poloxamero 407).

La preparacion de estos tres componentes en diso-
lucion acuosa forma una estructura supramolecular
denominada poliseudo-rotaxano, que facilita la so-
lubilizacion de principios activos mediante la forma-
cion de complejos de inclusion, asi como la formacion
de una pelicula de tipo hidrogel sobre la una, muy
facil de aplicar y con propiedades cosmeéticas
muy adecuadas®. Con todo ello, se consigue au-
mentar significativamente la concentracion del
ingrediente activo en comparacion con los barni-

ces que no incorporan ciclodextrinas en su com-
posicion'*. Asimismo, la adicion de etanol mejora
aun mas el perfil de solubilidad, la velocidad de per-
meacion y el perfil de acumulacion de los ingredien-
tes activos en la una.

Se describen a continuacion las caracteristicas y
la contribucion de cada componente incluido en
el nuevo vehiculo con tecnologia CicloTech®, en el
mismo orden cronolégico en el que fueron incluidos
por los investigadores de la USC.

Ciclodextrina
(hidroxipropil-B-ciclodextrina)

La ciclodextrina (hidroxipropil-f-ciclodextrina) es
un agente solubilizante capaz de encapsular in-
gredientes hidrofobos en un entorno hidrofilo
para facilitar su permeacion a través de la que-
ratina de la una favoreciendo su hidratacion’
(figura 2).

Desde el punto de vista quimico, las B-ciclodex-
trinas (B-CD) son una familia de oligosacaridos ci-
clicos con una superficie exterior hidrofila y una
cavidad central lipofilica’. En la industria farmacéu-
tica, las ciclodextrinas se han utilizado principal-
mente como agentes formadores de complejos al
permitir introducir en su interior otras moléculas
que quedan retenidas por fuerzas hidrofobicas y, de
esta forma, aumentar la solubilidad acuosa de prin-

Aumento difusion
y concentracion activo

B-ciclodextrina
+ ingrediente activo

Ingrediente activo

7

FIGURA 2. Hidroxipropil-B-ciclodextrina.
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cipios activos poco solubles, asi como su biodispo-
nibilidad y su estabilidad.

Adicionalmente, las ciclodextrinas en si mismas
poseen una serie de propiedades que las hacen muy
interesantes como vehiculos en diversas formula-
ciones farmacéuticas, ya que, por su capacidad de
retencion de agua, promueven la hidratacion de
la queratina, aumentando la porosidad de la uiia
y, con ello, no solo su permeabilidad ungueal,
sino también su capacidad de curacion para el
crecimiento de una sana. Ademas de aumentar
la hidrosolubilidad, las ciclodextrinas no presen-
tan toxicidad sistémica tras la administracion
oral o topica'’*°. La figura 3 muestra la velocidad
de penetracion del agua en las unas en distintos
medios. Se observa una mayor permeabilidad en las
unas tratadas con hidroxipropil-f-ciclodextrina (5 %
y 109%)"°.

Los resultados de los estudios indican que las ci-
clodextrinas incrementan la tasa de permeacion a
través de la placa ungueal en comparacion con
soluciones acuosas carentes de dichos agentes.
Ademas, mejoran la capacidad de acumulacion de

Otero FJ, et al.

ciclopirox, lo cual supone que se alcancen concen-
traciones mayores en la estructura ungueal y, por
tanto, una mayor eficacia antifangica'*> (figura 4).

Poloxamero-407 y etanol

El poloxamero es un polimero filmogeno sensible
a estimulo de la temperatura, que al contacto con
la temperatura de la superficie corporal gelifica
formando una capa uniforme de gel que permite
incrementar el tiempo de accion del ingrediente
activo y favorece el aislamiento de la superficie
de la una (figura 5).

Desde el punto de vista quimico, el poloxamero
es un copolimero anfifilico con caracteristicas ter-
morreversibles, lo cual le permite pasar de un estado
liquido a uno gelificado en funcion de la tempera-
tura. A temperatura ambiente, presenta un estado
liquido que facilita la aplicacion, pero, al entrar en
contacto con la temperatura corporal, gelifica*’.

La formacion del hidrogel prolonga el tiempo
de permanencia de la formula en el sitio de apli-
cacion y confiere a la formulacion una matriz de

0 10 20 30 40 50 60

Tiempo (ms)

- 5% HPB -O- Hidratada
@ 10% HPB -®- Sin tratar
0,12
T 0,10
5
< 008
st
S
§ 0,06
<
=
0
< 0,04
0,02 |-
0,00

70 80 90 100

FIGURA 3. Perfiles de captacion de
agua en unas sometidas a distintos
tratamientos'*.

HPB: hidroxipopil-B-ciclodextina
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A B
10000 20
-e- 10% HPB
-@- Sin CD
8000
: :
6000 £
K 5
e R
g 4000 g
< g
O Q
2000
0

01 2 3 4 5 6 7 8 9

Tiempo (ms)

10 11

10% HPB

Sin CD

FIGURA 4. A) Solubilidad de ciclopirox (mg/mL) en barnices acuosos elaborados sin ciclodextrina o con un 10 % de HPB'*.
B) Influencia de la HPB en la difusion de ciclopirox a través de pezuna bovina'?.

HPB: hidroxipopil-B-ciclodextina; CD: ciclodextrina
*Anova una via, test Tuckey o <0,05

Poloxdmero-407

Incremento tiempo accion ingrediente activo
y reduccion evaporacion agua

FIGURA 5. Poloxamero-407.

liberacion prolongada del farmaco. Esta forma de
gelificacion in situ es de gran interés, ya que no re-
quiere de disolventes organicos, fotoiniciadores
u otras sustancias potencialmente perjudiciales
o toxicas>*’¥.

Por otro lado, la incorporacion de alcohol en los
barnices permite incrementar, de manera mode-
rada, la cantidad maxima de ciclopirox que puede
disolverse en estas, obteniéndose resultados de
solubilidad de ciclopirox, segun sea la proporcion
hidroalcoholica de agua-etanol.

Con la finalidad de seleccionar la proporcion hi-
droalcoholica final, se evaluo la influencia que los
cambios en la composicion de los barnices ejercen
sobre la penetracion y difusion de los farmacos a
través de las unas. La formulacion que presentd
mayor velocidad de liberacion es la que contiene
el 5% de poloxdamero-407, una mezcla de agua :
etanol en proporcion 1 : 1, obteniendo mejores
resultados de permeacion de ciclopirox que el
producto de referencia con hidroxipropil quito-
san y ciclopirox al 8%’ (figura 0).
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FIGURA 6. A) Perfll de permeacién de ciclopirox (pg/cm?) a través de la unia humana. B) Cantidad acumulada de ciclopirox
(ng/g) recuperada de recortes de unias humanas después de 11 dias’.

PL: poloxamero-407.

La incorporacion de poloxamero-407 y la mez-
cla de agua : etanol en la tecnologia patentada
CicloTech® (EP-3151863) proporciona muy bue-
nos resultados, aumentando la permeabilidad
ungueal del ciclopirox y consiguiendo mejorar
la velocidad de secado del barniz.

Lauril sulfato sodico

El lauril sulfato s6dico (LSS) modifica la estruc-
tura molecular de la queratina, aumentando de
esta manera la porosidad de la uiia. En general,
el uso de promotores de penetracion en el barniz
hidroalcoholico modifica la estructura de las unas
haciéndola mas permeable a la entrada de ingre-
dientes activos.

El uso de LSS como promotor ha mostrado un
gran potencial para mejorar la eficacia de las formu-
laciones para el paso transungueal de sustancias
activas. Esto puede ser debido a su gran capacidad
de humectacion.

Con el barniz conteniendo los promotores men-
cionados, se estudiaron los perfiles de difusion mas

Mas Dermatol. 2022;Suppl 1:54-S12
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rapidos y los mayores coeficientes de difusion de
ciclopirox comparado con los resultados del barniz
de referencia. Los resultados de permeacion de
ciclopirox a través de la una (figura 8) mostraron
la superioridad del barniz hidroalcohoélico con-
teniendo LSS como promotor con respecto al
barniz de referencia y a otro elaborado con ace-
tilcisteina (AC) como promotor’.

El lauril sulfato sodico modifica la estructura
molecular de la queratina, aumentando de esta
manera la porosidad de la una y obteniéndose
perfiles de penetracion de ciclopirox significati-
vamente mejores que el barniz de referencia,
favoreciendo la eficiencia de la formulacion para
la administracion transungueal®.

Los resultados del desarrollo de la nueva tec-
nologia indican que las ciclodextrinas HPBCD
modifican la estructura microporosa y el nivel
de hidratacion de la una. De igual forma, la mez-
cla de poloxamero-407 y B-ciclodextrinas con-
duce a la formacion de complejos de inclusion
que constituyen sistemas de liberacion modifi-
cada de ciclopirox, mejorando el perfil de per-
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Lauril sulfato sodico

Incremento permeabilidad

FIGURA 7. Lauril sulfato sodico.
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FIGURA 8. A) Perfiles de difusion de ciclopirox (pg/cm?). B) Concentracion remanente de ciclopirox (pg/g) en lamina

ungueal después de 11 dias'.

meacion incluso en comparacion con otras for-
mulas acuosas!®!'!. Asimismo, la adicion de etanol
mejora aun mads la solubilidad, la velocidad de
cesion y el perfil de acumulacion de ciclopirox
en la una'’. Por ultimo, al incorporar a la formula
un promotor de la penetracion, lauril sulfato so-
dico al 1%, aumenta la porosidad de la una. Todo
ello permite obtener perfiles de penetracion y
permeacion de ingredientes activos significati-
vamente mejores que la laca de referencia con
vehiculo hidroxipropil quitosano.

Una vez decidida la formulacion final del nuevo
vehiculo con tecnologia CicloTech®, se comparo

10

la penetracion de ciclopirox frente al barniz de
referencia. Los estudios mostraron que el barniz
hidroalcoholico elaborada con B-ciclodextrinas,
poloxamero-407 y lauril sulfato sédico como pro-
motor favorece una tasa de penetracion de ciclo-
pirox significativamente mayor que el barniz de
referencia®, favoreciendo la eficiencia de la formu-
lacion para la administracion transungueal de la
sustancia activa (figura 9)*.

Asimismo, entre los estudios realizados con dife-
rentes ingredientes activos, se llevé a cabo un estu-
dio comparativo en pezuiia bovina para medir la
cantidad de MSM que era capaz de permear en la
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FIGURA 9. Cinéticas de difusion de
ciclopirox a través de pezuna bovina
en comparacion con la obtenida con el
producto de referencia’.

estructura ungueal con la nueva tecnologia Ciclo-
Tech® frente al producto de referencia con vehiculo
hidroxipropil quitosano, MSM y sales de silicio en
forma de Equisetum arvensis o cola de caballo (pro-
ducto de referencia Betalfatrus®). Se observé una
mayor permeacion estadisticamente significativa,
del orden del doble a favor de la nueva tecnolo-
gia CicloTech®, indicando la superioridad de nuevo
vehiculo frente al vehiculo de referencia. Igualmente,

los valores de difusion y coeficiente de permeabili-
dad fueron a favor de CicloTech®.

En este mismo estudio, se observo que la canti-
dad de azufre obtenida a través del MSM al final
de los experimentos después de la aplicacion
de MSM con CicloTech® fue 2,3 veces mayor
que la obtenida con la solucion de hidroxipropil
quitosano'* (figura 10).
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FIGURA 10. Perfiles de permeacion de
MSM a través de la placa de la pezuna
bovina como modelo de permeacion
de unas humanas'2.
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FISIOPATOLOGIA E IMPACTO
DE LA ONICOMICOSIS

Las infecciones dermatologicas que afectan a las unas
pueden estar causadas por bacterias, virus y hongos.
La infeccion de las unas causada por hongos u
onicomicosis constituye la causa mas frecuente
de enfermedad ungueal y representa alrededor

© 2022, los autores.

del 50% de las enfermedades ungueales'? y en
torno al 30 % de las infecciones fungicas cuta-
neas'?.

Existen varios factores de riesgo para padecer
onicomicosis (figura 1)**:

* La edad incrementa la prevalencia de la onicomi-

cosis en relacion con la exposicion mas prolongada
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MEDICOS
* Diabetes = Tina del pie
* Psoriasis * Vasculopatia periférica
¢ Inmunodepresion ¢ Predisposicion genética
ESTILO DE VIDA
+ Calzado oclusivo + Traumatismos

« Entornos contaminados = Zonas comunitarias
calientes y humedas

0,5%-2,6%

=
:

2%-13% 20%-60%

FIGURA 1. Factores de riesgo y perfil de pacientes con onicomicosis.

L]

a los hongos patogenos, la circulacion periférica
deficiente, el estado inmune alterado, la inactivi-
dad y el crecimiento lento de la lamina ungueal®.
Los adultos mayores de 40 afios presentan una
mayor prevalencia y duracion de la enfermedad;
sin embargo, son los jovenes, especialmente las
mujeres, el grupo de edad mas concienciado, so-
bre todo por el problema estético que plantea®.
La diabetes aumenta la probabilidad de desarro-
llar onicomicosis debido a las complicaciones
vasculares de esta enfermedad.

Los pacientes inmunodeprimidos (virus de la
inmunodeficiencia humana [VIH], terapia inmu-
nosupresora, quimioterapia o antibiéticos conti-
nuos) poseen mayor riesgo de desarrollar onico-
micosis al tener el sistema inmunologico mas

debilitado.
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* La susceptibilidad genética: se ha demostrado
que ciertos pacientes poseen patrones familiares
de predisposicion a infecciones.

* La psoriasis duplica la probabilidad de contraer
onicomicosis.

* Otros: utilizacion de piscinas, vestuarios y du-
chas colectivas. La natacion incrementa la pre-
valencia de la onicomicosis hasta tres veces con
respecto al resto de poblacion. También otros
trastornos como el cancer, trastornos gastrointes-
tinales, asma, urticaria, etc.

La prevalencia mundial de onicomicosis en los
paises desarrollados es del 2-20% de la pobla-
cion’ (figura 2) y aumenta con la edad (afecta en
torno al 20% de los pacientes entre 40 y 60 afos
y a mas del 50% de los pacientes de 70 afos)’.

Mas Dermatol. 2022;Suppl 1:513-S23
doi:10.5538/1887-5181.2022.51.513



Nuevo barniz ungueal con tecnologia CicloTech® para onicomicosis: DexULac®

Otero FJ, et al.

[ ]0-1%
[[]1-2%
[ ]2-6%
[]:6-8%
B 8-12%

B 12-18%
B 18-34%
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FIGURA 2. Prevalencia mundial de onicomicosis.

La onicomicosis puede estar producida por tres
tipos de hongos: dermatofitos, no dermatofitos
y levaduras®”.

* La onicomicosis causada por dermatofitos se
denomina tinea unguium y es la mas frecuente,
alcanzando el 70 % de los casos en Espana”.
La lesion afecta mayoritariamente a las unas de
los pies y puede ir acompanada o precedida de
una micosis de la piel. La especie mas frecuen-
temente aislada es Trichophyton rubrum. Puede
aparecer en personas de todas las edades y es co-
mun en usuarios de piscinas, termas, gimnasios y
otras instalaciones donde exista humedad. La una
puede presentar cambio de color, engrosamiento,
abombamiento, o incluso rotura, y por debajo de
la lamina ungueal quedar restos de queratina al-
terada'®.

* La onicomicosis causada por hongos no derma-
tofitos afecta tanto a las unas de las manos como
de los pies. Su prevalencia en el mundo es muy
variable, ya que estan producidas por hongos sa-

vicaulis, Fusarium spp., Acremonium spp. y otros
propios de otras latitudes, como el Scytalidium di-
midiatum, por lo que se aislan en viajeros e inmi-
grantes. Las lesiones tienen un aspecto muy similar
a las producidas por dermatofitos y para su diag-
nostico solamente se acepta su papel patégeno si
se aisla en cultivo en ausencia de otros patogenos
conocidos'.

La onicomicosis causada por levaduras afecta
generalmente a las unas de las manos, siendo
mas frecuente en el sexo femenino. El agente
causal mas comun es Candida albicans y Candida
parapsilosis. En algunas onicomicosis por levadu-
ras hay también sobreinfeccion bacteriana por
Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, etc.
La infeccion produce enrojecimiento, tumefaccion
y a veces supuracion por la zona de la matriz de
la una y el pliegue subungueal. Sino se trata, suele
evolucionar a forma créonica con invasion de la
lamina ungueal '’

La onicomicosis es una enfermedad que afecta

profitos ambientales oportunistas con poca capa-  ala calidad de vida y el bienestar psicosocial del
cidad queratolitica. Algunos tienen una distribucion ~ paciente, alterando su actividad diaria, tanto la-
universal como Aspergillus spp., Scopulariopsis bre-  boral como social. Por otro lado, es una enfermedad
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que no se resuelve espontaneamente y, por tanto,
requiere del uso de un tratamiento que resulta ser
prolongado, dificultoso y costoso. Ademas, la lenta
respuesta al tratamiento suele provocar multiples
abandonos y desalienta a los pacientes. El tratamiento
de las onicomicosis suele llevar asociado un 5-25 %
de fracasos terapéuticos, dependiendo de los estudios
seleccionados. Esta falta de respuesta al tratamiento
puede ser debida al incumplimiento del tratamiento
de forma parcial o completa, a las reinfecciones y a
la farmacocinética de algunos farmacos'!.

TRATAMIENTO TOPICO
DE LA ONICOMICOSIS

El reto principal de los barnices utilizados en
terapias topicas de la onicomicosis es el conse-
guir vehiculos que sean capaces de solubilizar al
maximo los ingredientes activos y conseguir la
mayor permeabilidad a través de la lamina un-
gueal y aumentar su tiempo de permanencia y
accion. Esta dificultad hace que los tratamientos
sistémicos hayan demostrado ser mas eficaces que
las terapias topicas, aunque su uso puede verse li-
mitado por el riesgo de interacciones medicamen-
tosas y efectos secundarios.

En la medida en que seamos capaces de desarro-
llar un vehiculo con mejores tasas de solubilidad,
permeabilidad y permanencia, mejoraremos los re-
sultados de la via topica, ya sea en monoterapia o
como coadyuvante a una terapia sistémica. Ademas,
la combinacion de tratamientos antifungicos to-
picos y sistémicos para la onicomicosis (terapia
combinada) proporciona mayores tasas de cura-
cion, supresion de mutaciones resistentes y una
mejora de la tolerabilidad y de la accion antimi-
cotica'>?.

El tratamiento t6pico esta indicado en'*'®:

* Onicomicosis superficial blanca (OSB).

e Lesiones con afectacion menor de dos tercios de
la una.

¢ Afectacion de hasta 3 o 4 unas.

* Sin afectacion de la matriz ungueal.

16

e En combinacion con el tratamiento oral en los
casos graves.

* Prevencion de las recurrencias.

e Contraindicacion del tratamiento oral.

Aunque todavia faltan datos concluyentes, la apli-
cacion laser ha surgido como una opcion para el
tratamiento de la onicomicosis'*. En este sentido, la
sinergia del tratamiento antimicotico topico y
la aplicacion laser puede aumentar el indice de
efectividad respecto al tratamiento con laser so-
lamente. La terapia laser suele ser mas activa en
onicomicosis subungueal distal y lateral; el resultado
en onicomicosis distrofica total es de escasa eficacia,
asi como nula en los casos de onicomicosis subun-
gueal proximal, blanca superficial y candidiasica.
Asimismo, los estudios han demostrado que las
terapias con laser no superan ni igualan la efica-
cia de las terapias antimicoticas topicas y orales
actuales, en términos de lograr los criterios de
valoracion médicos, y son relativamente efectivas
para lograr los criterios de valoracion cosméticos en
la onicomicosis.

NUEVO BARNIZ UNGUEAL
CON TECNOLOGIA CICLOTECH®
PARA ONICOMICOSIS: DEXULAC®

DexULac®: justificacion de sus
componentes (CicloTech®y ciclopirox)

DexULac® es el primer barniz ungueal para su
aplicacion topica en las unas de las manos y de
los pies que incorpora como vehiculo la nueva
tecnologia patentada y registrada con el nombre
CicloTech®y ciclopirox al 8% para el tratamiento
topico de la onicomicosis.

DexULac® cuenta con los siguientes componentes:

Tecnologia CicloTech®

CicloTech® es una nueva tecnologia de liberacion
transungueal basada en un sistema hidroalcoho-
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lico con alto contenido en agua, lo que se traduce
en la formacion de un hidrogel que permite incre-
mentar el estado de hidratacion de la una y mejorar
su crecimiento, y que incorpora promotores de la
penetracion para mejorar la solubilidad, la pe-
netracion y la difusion del principio activo ciclo-
pirox a través de la una (figura 3).

Ingrediente activo. Ciclopirox

Ciclopirox es el ingrediente activo de referencia
en el tratamiento topico de la onicomicosis, gra-
cias a sus exclusivas propiedades antifungicas,
tales como:

* Mecanismo de accion multidiana con doble efecto
fungicida y fungistatico.

* Actividad de amplio espectro frente a dermatofitos,
levaduras y mohos.

Otero FJ, et al.

* Actividad antibacteriana contra bacterias grampo-
sitivas y gramnegativas.

¢ Accion antiinflamatoria inhibiendo la sintesis de
prostaglandinas y leucotrienos.

* Reducida probabilidad para el desarrollo de resis-
tencias.

El ciclopirox es un agente antifungico de am-
plio espectro derivado de la hidroxipiridona, que
en estudios in vitro ha demostrado ser fungicida,
asi como tener actividad esporicida (a diferencia
de la amorolfina). Ademas, el ciclopirox actta tanto
dentro como fuera de la célula fungica y presenta
actividad de amplio espectro frente a dermatofitos
(especies de Trichophyton, Microsporum y Epider-
mophyton), levaduras (especies de Candida) y mo-
hos, entre otros hongos'”.

Ademas de su amplio espectro de accion como
antifungico, el ciclopirox presenta actividad anti-

—

Lauril sulfato sodico: que aumenta la porosidad de la superficie
ungueal, incrementando la penetracion, la concentracion

y el tiempo de accion del ingrediente activo,

favoreciendo y prolongando su efecto.

B-ciclodextrinas: que encapsulan al ingrediente activo
en un entorno hidrofilo, incrementando su difusion

a través de la queratina de la uia y, a la vez, favorecen
la hidratacion de la unia, y asi su crecimiento y curacion.

Proloxamero-407: que solidifica con el estimulo

de la temperatura corporal, formando una capa uniforme
que incrementa el tiempo de accion del ingrediente

activo, favoreciendo el aislamiento de la superficie de la una
y reduciendo la evaporacion de agua.

FIGURA 3. Principales promotores de solubilidad en CicloTech®: acciones'.
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bacteriana contra muchas bacterias grampo-
sitivas y gramnegativas'’'®. Asimismo, se ha
demostrado que el ciclopirox ejerce una accion an-
tiinflamatoria en células polimorfonucleares huma-
nas, inhibiendo la sintesis de prostaglandinas y
leucotrienos'’.

El mecanismo de accion del ciclopirox es muy
diferente al de otras sustancias antimicoticas, que
generalmente se limitan a interferir con la sintesis de
ergosterol, ya que se dirige a multiples dianas'®*°.

Por un lado, el ciclopirox acttia como agente que-
lante de cationes polivalentes (Fe** o AI**), lo cual
provoca la inhibicion de enzimas metal-dependien-
tes responsables de la degradacion de especies re-
activas de oxigeno en la célula fungica; esta propie-
dad parece ser determinante en su accion
antifingica'®?°. También presenta propiedades mo-
dificadoras de la membrana fungica que causa la
desestructuracion celular interna'’. Igualmente,
se observa la disminucion en la sintesis de ADN,
ARN y proteinas que se atribuye a la alteracion de
la permeabilidad celular y al consiguiente bloqueo
del transporte de precursores moleculares™.

Ademas de su demostrada eficacia, el mecanismo
de accion multidiana, gracias a sus siete mecanismos
de accion diferentes, reduce la probabilidad de
desarrollo de resistencias?’*>. De hecho, no se han
constatado resistencias al ciclopirox en mas de

veinte anos de utilizacion'**’. Resultados de estu-
dios in vitro para evaluar el potencial desarrollo de
resistencias de Trychophyton rubrum frente a distin-
tos antimicoticos aseveran no generarse especies
mutantes resistente al ciclopirox'®. Igualmente, exis-
ten estudios realizados en todo el mundo que
demuestran la eficacia y el buen perfil de segu-
ridad que presenta el ciclopirox al aplicarse de
forma topica para el tratamiento de la onicomi-
cosis??. Asimismo, su utilizacion reduce el coste del
tratamiento en comparacion con los tratamientos
orales”".

Estudio de permeacion de ciclopirox
al 8% con CicloTech®

El perfil de permeacion de ciclopirox con la formu-
lacion de DexULac® que contiene un ciclopirox al
8% con tecnologia CicloTech® se ha evaluado en
un ensayo en células de Franz, modelo con pezuna
bovina ideal para la simulacion de la permeacion de
la lamina ungueal humana**. Los resultados revela-
ron que DexULac® presenta perfiles de difusion
de ciclopirox mas altos que los proporcionados
por el barniz con hidroxipropil quitosano y ci-
clopirox al 8% (producto de referencia Ony-Tec®)

(figura 4).
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@ CicloTech®-ciclopirox
-®- Producto de referencia

3,25 veces
superior

FIGURA 4. Perfiles de difusion in vitro
del ciclopirox con DexULac® frente al
producto de referencia*.
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DexULac® proporciona una permeabilidad de
ciclopirox 3,25 veces mayor que el producto de
referencia. Estos resultados son consistentes con
los obtenidos al analizar la zona de aplicacion una
vez finalizado el ensayo. Los valores obtenidos
con DexULac® son significativamente superiores
a aquellos obtenidos con el producto de referen-
cia, tal y como se puede observar en la figura 5**.

DexULac® proporciona una concentracion en
una de ciclopirox 1,6 veces superior al producto
de referencia**.

Otero FJ, et al.

La mejora de los niveles de permeacion que
presenta la formulacion de DexULac® respecto a
la obtenida con el producto de referencia es consis-
tente con los resultados obtenidos tras el estudio
del uso de hidroxipropil-B-ciclodextrina, poloxa-
mero-407 y lauril sulfato sédico en su composicion,
manifestando las mejoras introducidas por la
nueva tecnologia CicloTech®**.

60

50

40

30

ng/g una

20

10

CicloTech®-ciclopirox

Producto de referencia

* Diferencias significativas entre medias para un a <0,05

1,6 veces
superior

FIGURA 5. Niveles de ciclopirox
remanentes en la zona de aplicacion al
finalizar el estudio, valores obtenidos
con DexULac® frente al producto de
referencia®.

SOPORTE CLINICO

La eficacia y tolerabilidad del barniz de unas DexU-
Lac® en el tratamiento topico de la onicomicosis
esta respaldada por los resultados del siguiente es-
tudio:

ensayo clinico de fase III en el tratamiento de
la onicomicosis por hongos dermatofitos en la
una del pie: multicéntrico, aleatorizado, doble-
ciego, para evaluar la eficacia del barniz de unas
con la nueva tecnologia DexULac® en compara-
cion con producto de referencia con hidroxipro-
pil quitosano y ciclopirox base al 8% (Ony-Tec®).

Mas Dermatol. 2022;Suppl 1:513-S23
doi:10.5538/1887-5181.2022.51.513

Tras el programa de desarrollo de la tecnologia
CicloTech®, se llevo a cabo un ensayo clinico para
evaluar la eficacia de un barniz con base acuosa
basado en dicha tecnologia con una concentracion
de ciclopirox al 8 % (DexULac®) en comparacion
con el producto de referencia en el tratamiento de
la onicomicosis de la una del pie causada por hon-
gos dermatofitos.

Diseno

Se llevo a cabo un estudio de fase 111, multicéntrico,
aleatorizado, doble-ciego, de grupos paralelos, en
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pacientes con onicomicosis en la uiia del pie, con
afectacion del 20-60 % de la superficie de la uia.

El diagnostico fue ofrecido por un profesional
sanitario y confirmado por analisis microbiolo-
gico con hidroxido de potasio (KOH) o resultado
positivo con el Dermatophyte Test Strip (DTS)
y mediante cultivo positivo de dermatofitos. Una
vez seleccionados, los pacientes se distribuyeron de
forma aleatoria para recibir DexULac® o vehiculo
(1:1:1). Finalmente, se incluyeron 127 pacientes en
el grupo de DexULac®, 128 pacientes en el del pro-
ducto de referencia y 126 pacientes en el grupo del
vehiculo (tabla 1).

Los tres productos se aplicaron una vez al dia
durante un periodo de 48 semanas con un pe-

riodo de seguimiento de 4 semanas hasta la se-
mana 52. En caso de conseguir una curacion com-
pleta antes de las 48 semanas (curacion prematura),
el tratamiento se interrumpia y la visita de segui-
miento se realizaba 4 semanas después de la ultima
visita de tratamiento.

Se presentaran los resultados de eficacia a las
52 semanas desde el punto de vista de:

* Curacion completa, entendiendo como tal estos
tres parametros:
— reemplazo completo de la una afectada por una
una sana,
—resultado negativo de KOH/DTS (ausencia de
filamentos de hongos en una, vivos o muertos);

TABLA 1. Descripcion de la poblacion en estudio

Vehiculo DexULac® Producto de referencia
n=126 n=127 n=128
Poblacion por intencion de tratar (ITT)
n 126 127 128

Sujetos incluidos

125 (99,2 %)

125 (98,4 %)

126 (98,4 %)

Sujetos excluidos 1(0,8%) 2(1,6%) 2(1,6%)

Criterios de elegibilidad no cumplidos 1 (100%) 2 (100%) 2 (100%)
Poblacion de protocolo (PP)

n 126 127 128

Sujetos incluidos

76 (60,3 %)

74 (58,3 %)

70 (54,7 %)

Sujetos excluidos

50 (39,7 %)

53 (41,7 %)

58 (45,3 %)

Tiene alguna desviacion importante
del protocolo que afecte a la eficacia

50 (100 %)

53 (100 %)

58 (100 %)

Poblacion de seguridad

n 126 127 128

Sujetos incluidos 126 (100 %) 127 (100 %) 128 (100 %)

Sujetos excluidos 0(0%) 0(0%) 0(0%)
Conjunto de subgrupos de seguridad

n 126 127 128

Sujetos incluidos 6 (4,8%) 7 (5,5%) 6 (4,7%)

Sujetos excluidos

120 (95,2 %)

120 (94,5 %)

122 (95,3%)
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— test negativo del cultivo (ausencia de hongos
Vivos).
* Curacion micologica, entendiendo como tal es-
tos dos parametros:
— resultado negativo de KOH/DTS (ausencia de
filamentos de hongos en una, vivos o muertos);
— test negativo del cultivo (ausencia de hongos
vivos).
* Mejoria, entendiendo como tal estos tres parame-
tros:
— reemplazo 220 % de la una afectada por una una
sana;
— resultado negativo de KOH/DTS (ausencia de
filamentos de hongos en una, vivos o muertos);
— test negativo del cultivo (ausencia de hongos
Vivos).

Las variables de eficacia se analizaron en dos gru-
pos de sujetos:

* Poblacion por intencion de tratar (ITT): grupo
de sujetos constituido por todos los individuos
aleatorizados;

* Poblacion por protocolo (PP): grupo de sujetos
constituido por una subpoblacion de la poblacion
ITT, que cumplieron todos los requisitos estable-
cidos por el protocolo del ensayo clinico.

En la evaluacion de la tolerabilidad, se tuvieron
en cuenta los acontecimientos adversos registrados
y la tolerabilidad global durante todo el periodo de
tratamiento y seguimiento.

Resultados de eficacia

Este ensayo clinico mostr6é que ambos tratamien-
tos activos obtuvieron resultados de curacion
completa similares a los de otros ensayos publi-
cados”.

Teniendo en cuenta toda la poblacion en estudio
(ITT), en la semana 52 se obtuvieron resultados si-
milares y equiparables en los tres grupos grupos de
tratamiento en cuanto a la variable de curacion com-
pleta: 13 pacientes (10,4 %) en el grupo DexULac®,
14 pacientes (11,1 %) en el grupo del producto de
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referencia y 14 pacientes (11,2 %) en el grupo ve-
hiculo.

El porcentaje de pacientes con curacion micolo-
gica en el grupo de DexULac® fue un 40 % superior
al observado en el grupo tratado con el producto de
referencia (45,9 % vs 32,9 %), lo que confirma la
alta actividad antifungica de DexULac®, aunque no
se observaron diferencias estadisticamente signi-
ficativas. Asimismo, hay que destacar la superiori-
dad de DexULac® en la negativizacion del cultivo
fungico (erradicacion del hongo) frente al vehiculo
(p =0,008), que en el caso del producto de referen-
cia result6 no ser significativa (figura 6).

El porcentaje de pacientes con mejoria (reemplazo
mayor o igual del 20 % y curacion micologica) en
el grupo de DexULac® fue un 30 % superior al ob-
servado en el grupo tratado con el producto de
referencia en la semana 52, tanto en la valoracion
del evaluador independiente como en la evaluacion
del investigador. Igualmente, el grupo de pacientes
tratado con DexULac® se mostré superior en por-
centaje al de los pacientes tratados con el vehiculo
(figura 7).

DexULac® no mostro recaidas, recurrencias ni
reinfecciones durante el seguimiento de la se-
mana 48 a la 52, mientras que en el grupo del
producto de referencia hubo un caso de recaida.

Resultados de tolerabilidad

DexULac® mostr6 un perfil de tolerabilidad consis-
tente y similar al observado previamente con otros
barnices de ciclopirox, siendo la mayoria de los
acontecimientos adversos de intensidad leve.

Los acontecimientos adversos comunicados fue-
ron similares en los tres grupos de tratamiento. En
general, la tasa fue baja. Un total de 23 pacientes
(17,3 %) en el grupo de DexULac® y 24 sujetos
(18,8 %) con el producto de referencia reportaron
algin acontecimiento adverso. La mayoria fueron
de intensidad leve, siendo los mas frecuentes in-
fecciones e infestaciones (11,0 %) con DexULac®
y (8,6 %) con el producto de referencia. Asimismo,
4 pacientes (3,1 %) tratados con el producto de
referencia suspendieron el tratamiento a causa de
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Vehiculo

Producto
de referencia

A Culture 34/76 (44,7%)  49/74 (66,2 %)*  38/70 (54,3 %)
B KOH/DTS  30/76 (39,5%) 41/74 (55,4%)** 40/70 (57,1 %)
A+B 24/76 31,6 %)  34/74 (459%) 23/70 (32,9 %)

Curacion micologica A + B
50%

40%
30%
20%

10%

0
Producto

DexULac®

Vehiculo

*p-value (DexULac® vs. vehiculo) = 0,008; **p-value (DexULac® vs. vehiculo) = 0,05.

] 40 % mas

de referencia

FIGURA 6. Curacion micoldgica
(cultivo y KOH/DTS)
a las 52 semanas.

DTS: Dermatophyte Test Strip;
KOH: hidroxido de potasio.

DexULac®

Vehiculo

Evaluacion

independiente 22/76 (28,9 %)

29/74 (39,2 %)

Producto
de referencia

22/70 (31,4 %)

Investigacion ~ 21/76 27,6 %)  28/74 (37,8 %)

20/70 (28,6 %)

Mejoria pacientes (evaluador independiente)

40 %
30%
20%

10%

Producto

DexULac®

Vehiculo

] 30 % mas

de referencia

FIGURA 7. Mejoria (curacion
micologica y reduccion de la una
enferma >20 %) a las 52 semanas.

algin acontecimiento adverso frente a 1 sujeto
[0,8 %] en el grupo DexULac®. Finalmente, un to-
tal de 6 sujetos [4,7 %] presentaron algun aconte-
cimiento adverso grave en el grupo del producto
de referencia y 3 pacientes [2,4 %] en el grupo
DexULac®.
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Los resultados del estudio bioanalitico para la de-
terminacion de las concentraciones del ciclopirox
en muestras de plasma humano de los pacientes del
estudio indicaron que los niveles de ciclopirox ana-
lizados fueron los esperados (por debajo del limite
de cuantificacion para la mayoria de las muestras),
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lo que indica que no hubo absorcién sistémica des-
tacable en ninguno de los dos grupos.

Conclusiones

Los resultados del estudio multicéntrico, aleatori-
zado, doble-ciego, de grupos paralelos en pacientes
con onicomicosis en la una del pie mostraron que
tanto DexULac® como el producto de referencia
fueron efectivos después de 52 semanas de uso con-
tinuado y con resultados de curacién completa si-
milares a los de otros ensayos publicados®.

e El porcentaje de pacientes con curacion mico-
logica en el grupo de DexULac® fue un 40 %
superior al observado en el grupo tratado con
el producto de referencia (45,9 % vs 32,9 %).

e El porcentaje de pacientes con mejoria (reem-
plazo mayor o igual del 20% y curacién mico-
logica) en el grupo de DexULac® fue un 30%
superior al observado en el grupo tratado con
el producto de referencia.

e DexULac® no mostro recaidas, recurrencias ni
reinfecciones durante el seguimiento de los pa-
cientes que alcanzaron una curacion completa.

e DexULac® mostro un perfil de tolerabilidad
consistente y similar al observado previamente
con otros barnices de ciclopirox, siendo la ma-
yoria de los acontecimientos adversos de in-
tensidad leve.
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RESUMEN

Las unas, estructuras que recubren los extremos de los
dedos de las manos y de los pies, son verdaderos
marcadores de enfermedad, utiles en el diagnostico de
muchos procesos. La identificacion de sus alteraciones
permite reconocer situaciones patologicas locales o
sistémicas. Junto a las causas internas, existen otras
externas como la deshidratacion o los
microtraumatismos que configuran la una fragil o
distrofica. En todos los casos, se produce una alteracion
estética que repercute en la calidad de vida del
paciente. Una valoracion detenida de todas las
caracteristicas ungueales anatomicas, quimicas,
fisiologicas y semiologicas permitira avanzar en los
tratamientos especificos y puramente estéticos,
primarios o coadyuvantes, en todos los casos.

LAS UNAS

Son las estructuras que recubren los extremos de
los dedos de las manos y de los pies, producto de
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una invaginacion de la epidermis de las falanges
distales. Comprenden la una o lamina ungueal pro-
piamente dicha y los elementos blandos que la ro-
dean'.

ANATOMIA

Desde el punto de vista anatémico, se diferencian
las siguientes partes (fig. 1):

* Lamina ungueal: es una placa gruesa ligeramente
convexa, dura y flexible a la vez, compuesta por
células queratinizadas distribuidas en tres capas:
dorsal o superior, intermedia y ventral o interna.
Tiene un espesor de 0,5 a 1 mm y una superficie
lisa y suave.

* Lecho ungueal: tejido epitelial no cornificado,
que se sitia debajo de la lamina, configurando
el sistema de soporte.

e Lunula: semiluna blanquecina situada en la parte
proximal de la lamina ungueal. Es opaca, porque
los queratinocitos que la forman retienen su nt-
cleo. No todos los dedos la tienen visible. Debajo
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Cuticula
Una

Borde distal
Pliegue posterior
Hiponiquio

Lunula

Pliegue ungueal lateral

Lunul . .
unuia Banda onicodérmica

Eponiquio

Pliegue ungueal proximal Lamina ungueal

Lamina ungueal

Lecho ungueal
Eponiquio Hiponiquio

Lecho ungueal

Proximal Surco distal

Ventral

<~

Subdivisiones del pliegue
ungueal proximal
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Subdivisiones del pliegue ungueal proximal  Subdivisiones de la linea ungueal
Proximal Ventral Dorsal Intermedia Ventral

Eponiquio

Falange distal

Dorsal Intermedia Ventral

Subdivisiones de la matriz
ungueal

FIGURA 1. Esquema representativo de la estructura anatémica de la una.
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de ella, se encuentra la matriz ungueal, respon-
sable del crecimiento de la una.

e Matriz ungueal: es la parte donde se origina la
una, responsable de su crecimiento constante. Se
divide en tres partes: dorsal, intermedia y ventral.
La porcion dorsal da lugar a las capas superficiales
de la lamina ungueal. La parte intermedia forma
las capas inferiores, y la porcion ventral contribuye
a la formacion del lecho ungueal.
Pliegues ungueales: la matriz ungueal esta recu-
bierta por el pliegue ungueal proximal (eponi-
quio), que se contintia con los pliegues laterales.
El eponiquio es un delgado pliegue cutaneo si-
tuado en la base de la lamina ungueal, que tapa
parcialmente la lunula. También se conoce con
el nombre de cuticula. Sella el perimetro de la
lamina, evitando la entrada de elementos extra-
1nos.

* Hiponiquio: es el tejido ubicado debajo del borde
libre de la lamina ungueal. Representa la transi-
cion del epitelio del lecho ungueal.

¢ Lecho ungueal: es el tejido conjuntivo adherente
que se encuentra debajo de la una y se continta
con la matriz ungueal.

COMPOSICION

Desde el punto de vista quimico, la lamina ungueal
esta compuesta por queratina, calcio (0,2 % del
peso), agua (18 %), lipidos (1-5 %), azufre (10 %
del peso) y mucopolisacaridos.

La queratina es una proteina fibrosa, rica en azu-
fre. Es el principal componente del pelo, los cuer-
nos, las unas y de la capa epidérmica de muchos
animales —especialmente, mamiferos—, a la que
deben su resistencia y su dureza. La lamina ungueal
esta formada por un 80-90 % de filamentos de que-
ratina dura y un 10-20 % de filamentos de queratina
blanda.

El azufre es un componente basico de la queratina.
Las necesidades de azufre del organismo se cubren
a través del metabolismo de los aminoacidos azu-
frados cisteina y metionina obtenidos de las protei-
nas de la dieta.
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El contenido de agua de las unas es elevado y
contribuye a que las unas tengan propiedades de
permeabilidad peculiares. En funcion del exceso o
el defecto de agua, cambia su estructura. Si el
contenido es reducido, la unia pierde elasticidad y
tiende a fisurarse y romperse, mientras que, si el
contenido de agua es alto, la ufia se ablanda.

FISIOLOGIA

Las unias crecen durante toda la vida, aunque la
velocidad de crecimiento se enlentece con los afios.
Las unas de las manos crecen a una velocidad de
0,1 a 3 mm/mes, mientras que las de los pies lo
hacen mas lentamente, con un indice un 30-50 %
menor. Asi, las unias de las manos necesitan entre
6 y 8 meses para renovarse por completo, mientras
que las de los pies requieren entre 12 y 18 meses.

Las unas, con el embarazo, la vitamina D, algunos
antifungicos como el itraconazol y los microtrau-
matismos repetidos como el caso de la onicofagia,
entre otras circunstancias, aceleran su crecimiento.
Por el contrario, la malnutricion, las enfermedades
de las unas y medicamentos como los inmunosu-
presores lo disminuyen.

Las unas tienen variadas misiones: facilitan la ma-
nipulacion de objetos mediante la aprehension y
técnicas de precision; son protagonistas del rascado
y el cosquilleo, recursos emocionales; colaboran en
la percepcion sensorial de presion y tacto; son un
arma natural rudimentaria que permite la defensa
mediante araflazos, y protegen el segmento dorso-
distal de la falange. Las unas de los pies, ademas,
ayudan en la deambulacion, al favorecer el contacto
de los dedos con el suelo. Y, no menos importante,
constituyen un elemento decorativo del ser humano
mediante su funcion estética. De todas las partes del
cuerpo, la piel y sus anejos, pelo y uiias, son el
principal elemento que influye en la imagen corpo-
ral. La apariencia externa forma parte de la lucha
por la supervivencia y tiene suma importancia en la
conquista del éxito social®.
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SEMIOLOGIA: LESIONES ELEMENTALES

Los cambios morfologicos de las uias se correspon-
den generalmente con trastornos sistémicos o locales,
convirtiéndose, asi, en marcadores de enfermedad’.

Algunas de estas alteraciones —lesiones elemen-
tales de las unas— son las siguientes®.

Acropaquia, dedos hipocraticos
o dedos en palillo de tambor

Es un aumento en la curvatura longitudinal y trans-
versal por engrosamiento de la porcion distal de los
dedos de las manos y de los pies debido a la proli-
feracion del tejido conjuntivo. Puede ser idiopatico,
hereditario o adquirido. Es expresion de una hi-
poxemia crénica y se asocia a diversos trastornos,
como cardiopatia congénita cianotica, fibrosis quis-
tica, cancer de pulmon, bronquiectasias, neumoni-
tis intersticial, absceso pulmonar, endocarditis in-
fecciosa, colitis ulcerosa y cirrosis hepatica.

Anoniquia

Es la ausencia de la una, bien congénita, bien ad-
quirida. La inflamacion crénica como la producida
en la psoriasis pustulosa puede ser causa de una
anoniquia permanente.

Coiloniquia

Las unas aparecen adelgazadas y de forma concava.
Pueden presentarse fisiologicamente en los nifios en
los dos primeros afos de edad, o persistir durante
toda la vida por causa genética. También aparece en
la anemia hipocromica, la ltes, la psoriasis, el liquen
plano, la enfermedad de Raynaud, la esclerodermia
o la acantosis nigricans.

Leuconiquia

Es la coloracion blanquecina de la una atribuida a
una disfuncion de la matriz ungueal. Puede adoptar
cinco patrones: total (hereditaria, autosomica domi-
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nante), subtotal (debida a trastornos sistémicos), en
bandas transversales o lineas de Mees (por intoxica-
cion o por farmacos quimioterapicos), en maculas o
puntos (secundaria a traumatismos leves de la matriz
o psoriasis), y longitudinal (propia de algunos tumo-
res de la una). Cuando la coloracion es debida a cam-
bios en el lecho ungueal, se denomina leuconiquia
aparente o ufas blancas de Terry, y se relaciona con
trastornos como la cirrosis, la insuficiencia cardiaca,
la diabetes, la uremia o la hipoalbuminemia.

Macroniquia

Se denomina asi a una longitud o anchura anémala
de las unias. Puede ser concomitante con ufias hi-
pocraticas y dedos en palillo de tambor.

Microniquia

Corresponde a una unia de tamano extremadamente
pequenio, reducido, pero normal en todo lo demas.

Melanoniquia

Es una pigmentacion negra o parda en la placa un-
gueal en forma de bandas multiples, longitudinales.
Puede observarse de manera fisiologica en pacientes
con fototipo alto o de forma secundaria a un trau-
matismo, inflamacion, exposicion a farmacos qui-
mioterapicos o enfermedades sistémicas como el
sida, la enfermedad de Addison, el sindrome de
Cushing, el hipertiroidismo, o la deficiencia de acido
folico o de vitamina By,, entre otras causas. Las
estadisticas publicadas refieren una prevalencia del
77 % en los negros a los 20 afos de edad’.

Onicocauxia u onicocauxis

Es un engrosamiento de las unas sin que se asocie
otra deformidad. Puede ser secundario a traumatis-
mos, enfermedad de Darier, psoriasis, pitiriasis rubra
pilar o acromegalia. Su tratamiento consiste en des-
bridaciones periddicas de la lamina ungueal a fin de
disminuir su grosor, mediante procedimientos me-
canicos o quimicos.
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Onicoclasia

Es la rotura de la unia de cualquier causa.

Onicocriptosis 0 una encarnada

Se produce por la penetracion de los bordes laterales
de la placa ungueal en los repliegues cutaneos periun-
gueales laterales. Suele afectar al dedo gordo del pie
en su borde externo, debido a la compresion lateral
por el uso de un calzado inapropiado o a la excesiva
longitud del dedo. Los primeros sintomas son el dolor
y el enrojecimiento, seguidos de hinchazoén, supura-
cion y, mas tarde, formacion de tejido de granulacion.

Onicogriposis u onicogrifosis

Hipertrofia de una o varias uiias de los pies, que
aparecen engrosadas, opacas y con poca union al
lecho ungueal y que, al crecer en longitud, se curvan
en espiral. Se afecta con mayor frecuencia la una del
primer dedo del pie. Generalmente, el proceso es
producido por la presion del calzado en los ancia-
nos, aunque, en algunos casos, puede ser debido a
un traumatismo agudo y, mas raramente, se hereda
como un rasgo autosémico dominante.

Onicolisis

Es la separacion de la una de su lecho, que suele
comenzar por la porcion distal o lateral de esta,
avanza en direccion proximal y queda unida a la
matriz ungueal, pero dejando un espacio subun-
gueal, que se llena de suciedad, restos de queratina,
bacterias y hongos. La ufia suele presentar un color
blanco grisaceo debido a la presencia de aire debajo
de la lamina, aunque esta coloracion puede variar
de acuerdo con su etiologia. Puede observarse tanto
en enfermedades dermatologicas como la psoriasis,
el eccema, la sifilis o el liquen plano, como por trau-
matismos o por procesos sistémicos como el emba-
razo, la quimioterapia, las infecciones, las alte-
raciones de la glandula tiroides, la pelagra, las
vasculopatias periféricas y la hiperhidrosis.
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Onicomadesis

Consiste en la separacion o el despegamiento indoloro
y sin inflamacion de la lamina del lecho ungueal en
la zona proximal, apareciendo por debajo una una
nueva. Se puede interpretar como un caso extremo
de la linea de Beau. Puede suceder de forma periodica.

Onicomalacia

Consiste en un ablandamiento de la lamina ungueal
de origen multiple e inespecifico. Una de sus posi-
bles causas es el tratamiento con queratoliticos como
los preparados de urea en altas concentraciones.

Onicorrexis

Son fisuras profundas o roturas longitudinales o trans-
versales de las unas. Puede considerarse este proceso
como un caso extremo de los surcos longitudinales
o transversales. Es frecuente en el envejecimiento.

Onicosquisis u onicosquicia

Es la division o laminacion de la placa ungueal, ge-
neralmente, en el borde libre y en el plano horizon-
tal. Los pacientes suelen referir que las unas «se
abren en capas». La causa habitual es la manicura
con sustancias agresivas como la acetona.

Paquioniquia

Consiste en un engrosamiento anormal de las uias.
Este estado puede asociarse a una hiperqueratosis
de la planta de los pies y la palma de la mano.

Paroniquia o perionixis

Es la inflamacion dolorosa y supurativa de los plie-
gues cutaneos que rodean las unas de los dedos.
Cuando es aguda, suele ser debida a infeccion por
estafilococos. La paroniquia cronica se presenta ge-
neralmente asociada a procesos micoticos favoreci-
dos por la diabetes y la maceracion.
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Polioniquia

Se trata de un estado caracterizado por la existencia
de unas supernumerarias en un mismo dedo. La una
puede presentar una matriz comun o individual.

Pterigion

Es la presencia de una banda fibrotica central que
divide en dos mitades longitudinales a la una, como
resultado de un proceso inflamatorio destructivo.
Es tipica del liquen, aunque también se observa en
la lepra, la sarcoidosis y en la enfermedad de injerto
contra huésped.

Sinoniquia

En la sindactilia, puede suceder que las falanges
afectadas presenten una sola una. Esta puede apa-
recer dividida por uno o mas surcos.

Surco longitudinal

Es una hendidura que se dispone a lo largo del dia-
metro mayor de la unia. Puede ser fisiologica y verse
acentuada por la edad, la artritis, las vasculopatias
periféricas, la enfermedad de Darier y el liquen
plano. Los tumores benignos o malignos que asien-
tan en la matriz ungueal pueden producir también
un surco longitudinal correspondiente a la zona que
comprimen.

Surcos transversales o lineas de Beau

Es una hendidura que se dispone a lo largo del dia-
metro menor de la una. Suele aparecer en la lunula
y avanza en direccion distal conforme la una crece.
Se origina por una formacion defectuosa de la una
debida a una pobre nutricion de la matriz ungueal
por factores locales traumaticos o enfermedades
sistémicas febriles agudas o toxicas. Si las causas se
repiten, pueden aparecer surcos paralelos separados
por uiia normal. Los surcos son mas profundos en
la parte media de la una y, cuando el dario es intenso
y dura mas de una semana, la depresion afecta a
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todo el espesor de la tabla ungueal y la una se des-
prende temporalmente o queda separada de su lecho
(onicomadesis).

Traquioniquia

La superficie ungueal adopta un aspecto rugoso
como si hubiese sido tratada con un papel de lija.
La traquioniquia puede aparecer como un fenémeno
aislado, o bien asociarse a otras enfermedades de la
piel, como la alopecia areata, el liquen plano y la
psoriasis.

ALTERACIONES ESTETICAS
DE LAS UNAS

El axioma que inicia este apartado es fundamental:
cualquier proceso que afecta a las unas, sea cual sea
el motivo, va a provocar una alteracion estética.
Tanto una enfermedad local o sistémica, como el
efecto de costumbres higiénicas, profesionales, de-
corativas, entre otros, van a modificar deletérea-
mente la apariencia de la lamina ungueal —brillo,
color, superficie, flexibilidad, forma...—, provo-
cando un impacto que deteriora la calidad de vida
de los pacientes®. Con esta premisa, podemos con-
tinuar (fig. 2).

Los trastornos de las unias comprenden, aproxi-
madamente, el 10 % de todas las consultas derma-
tologicas. El tipo de alteracion depende de la causa
que la produce (tablas 1 y 2). Las unas llamadas
fragiles o distroficas afectan hasta al 20 % de la
poblacion, especialmente, a las mujeres mayores de
50 afios.

Envejecimiento

Es una de las circunstancias que ocasiona habitual-
mente alteraciones estéticas de las uias aun sin pa-
tologia acompanante, producida por un enlenteci-
miento del crecimiento ungueal propio de la edad,
modificaciones en el espesor de la una, alteraciones
en la superficie y en su configuracion y cambios en
el color por insuficiente aporte sanguineo a zonas
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ENDOGENOS

ALTERACIONES
GENETICAS

Bacterias, virus
hongos. ..

Déficit nutricional, alter

hep as y renales, betes

Quimioterapia, tetraciclinas. ..

cema,
, alopecia areata. ..

EXOGENOS

TRAUMATISMOS

FIGURA 2. Factores causales de las alteraciones de las ufias.

TABLA 1. Causas internas de las alteraciones estéticas de las unas

Envejecimiento Enfermedades Fiebre de distinto origen
' — sistémicas: Dietas deficitarias
Infecciones Fungicas Sind d labsorcis
. ) indromes de malabsorcion
de la una: Bacterianas ) )
o Anemia, ferropenia
Viricas . n
Alteraciones hepaticas
Alteraciones  Enfermedad de Darier-White Alteraciones renales
geneticas: Sindrome una-rotula Broncopatias cronicas
Paquioniquia congénita Tumores: Nevos de la matriz
Enfermedades Psoriasis Tumores de Koenen de la esclerosis tuberosa
de la piel: Eccemas Onicomatricoma
Liquen plano Melanoma
Alopecia areata Farmacos: Por fotosensibilidad
Pitiriasis rubra pilaris Por toxicidad (quimioterapia, inmunoterapia)
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TABLA 2. Causas externas de las alteraciones estéticas

de las unas

Deshidratacion: Lavados repetidos

Sustancias quimicas: Quitaesmaltes, detergentes, lejia. ..

Microtraumatismos:  Profesional

Deportivo

Trastorno obsesivo-compulsivo:

* Onicofagia

* Distrofia ungueal media
canaliforme

Por radiacion: Tonizante (X)

No ionizante (solar)

distales, microtraumatismos de repeticion y dificul-
tad para el autocuidado de las unas de los pies en
la edad avanzada. En la una senil, aumenta la estria-
cion longitudinal (onicorrexis) debido a la dismi-
nucion del recambio de las células matriciales. Adi-
cionalmente, el envejecimiento predispone al
desarrollo o al empeoramiento de diversas enferme-
dades como las onicomicosis, las unias quebradizas,
la onicogrifosis, la paroniquia, etc.”.

Enfermedades de la piel y sistémicas

La psoriasis, el liquen, la pitiriasis rubra pilaris, la
alopecia areata, la dermatitis atopica y la oni-
comicosis, entre las enfermedades propias de la piel,
y la diabetes, la insuficiencia renal, la insuficiencia
hepatica, la enfermedad pulmonar obstructiva
cronica, los trastornos metabolicos y las alteraciones
nutricionales, entre las enfermedades sistémicas,
producen lesiones ungueales sintomaticas y, a veces,
patognomonicas.

En estas situaciones, la fragilidad de las unas se
acompana de otros datos propios del proceso cau-
sal, que ayudan al diagnostico y tratamiento ade-
cuado.

Por ejemplo, en los pacientes con psoriasis, existe
con frecuencia afectacion ungueal que consiste en
la presencia de piqueteado, onicolisis, alteracion del
color y engrosamiento de la lamina ungueal. Aunque
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la psoriasis es el trastorno mas comun que produce
piqueteado, las depresiones puntiformes ungueales
pueden verse también en la alopecia areata, los ec-
cemas, las infecciones fungicas y la eritrodermia.

También alteran estéticamente las unas los bajos
niveles de hierro —hiposideremia, hipoferritine-
mia—, que son muy frecuentes en las mujeres en
edad fértil favorecidas por las menstruaciones, y por
las dietas restrictivas o carenciales, con la finalidad
de mantener un bajo peso, en las que, a menudo,
se restringen las proteinas animales®.

Farmacos

Algunos, como determinados antibiéticos como las
tetraciclinas, los antiinflamatorios o los quimiotera-
picos antineoplasicos, tienen entre sus efectos se-
cundarios alteraciones diversas de las uias, me-
diante procesos de fotosensibilidad o toxicidad
propia del farmaco®.

ALTERACIONES ESTETICAS
DE LAS UNAS DE ORIGEN EXTERNO
(V. TABLA 2]

Deshidratacion de la ldmina ungueal

El grado de hidratacion ideal de la una oscila entre
el 16y el 18 %. Tanto una humedad excesiva, favo-
recida por el contacto repetido con agua caliente,
como la sequedad debida al calor ambiental o a la
exposicion a fuentes de aire caliente, llevan a la fra-
gilidad ungueal. El hecho de mojarse y secarse las
manos repetidamente es el mecanismo mas comun
para alterar la hidratacion de la una.

Los factores ambientales, como la baja humedad
relativa y el frio del invierno, pueden reducir el
contenido de agua.

Sustancias quimicas

Detergentes, lejias, esmaltes o endurecedores con
formaldehido y quitaesmaltes con disolventes orga-
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nicos como la acetona son causa de la excesiva se-
quedad de la lamina ungueal. Las uiias esculpidas
artificiales (metilmetacrilato), las unas de plastico y
el pegamento de la una pueden causar onicodistro-
fia, onicolisis, adelgazamiento, fisuracion y altera-
cion de la coloracion de la una, dermatitis del plie-
gue ungueal y pérdida de la cuticula. Los productos
para eliminar la cuticula con hidroxido sédico o
potasico pueden producir irritacion. Los instrumen-
tos de manicura pueden danar la una. Las unas se
pueden alterar, asimismo, por cosméticos usados en
otras localizaciones como las permanentes del pelo,
tonicos y decolorantes. También los profesionales
que cuidan y decoran las unas pueden padecer al-
teraciones de sus propias unas'’.

Traumatismos

En general, minimos e inadvertidos, son finalmente
los desencadenantes de alteraciones estéticas. El
papel de los traumatismos es especialmente signifi-
cativo en los individuos que manejan teclados de
ordenador, en los que tocan instrumentos como el
piano o la guitarra, y en los que padecen el trastorno
obsesivo-compulsivo dirigido a las unas (onicofagia).
También los traumatismos afectan a las unas de los
pies, por ejemplo, en los corredores.

Radiaciones

Sobre todo, las radiaciones ionizantes para trata-
mientos de procesos crénicos inflamatorios o tumo-
rales alteran la morfologia de las unas, a veces, de
forma irreversible.

TRATAMIENTO

La terapia de las alteraciones estéticas de las unas
depende en gran medida de su causa.

Cuando esta bien determinado —esto es, cuando
es una causa por factores internos como, por ejem-
plo, la psoriasis, la infeccion por hongos o las defi-
ciencias nutricionales—, el tratamiento sera el es-
pecifico de la enfermedad. Cuando existen solo
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causas externas, se intentaran modificar. Asi, se
debera evitar el agua en exceso, los traumatismos
repetidos, la manipulacion inadecuada con mani-
curas o pedicuras agresivas, las sustancias toxicas o
irritantes, etc. En todos los casos, es imprescindible
que, si se ha de aplicar un producto tépico, este
facilite la penetracion del farmaco indicado, alcan-
zando la concentracion terapéutica minima en cada
capa de la una relevante para la enfermedad consi-
derada, incluidas las mas profundas. El excipiente
o vehiculo se convierte, asi, en el componente basico
para garantizar la penetracion transungueal de los
principios activos'.

Las llamadas ufas fragiles o distréficas son a me-
nudo idiopaticas, y no se encuentran factores clari-
ficadores en su produccion. En estos casos, la su-
plementacion oral idiopatica con vitaminas
(especialmente, biotina, también conocida como
vitamina By), oligoelementos y aminoacidos (sobre
todo, cisteina) son un recurso coadyuvante.

Ademas, se deben considerar productos, como los
humectantes topicos y lacas, para reestructurar la
placa ungueal afectada y reducir las repercusiones
psicologicas de esta alteracion estética'?.
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NUEVA FORMULACION DE BARNIZ
UNGUEAL: REGENAIL®

RegeNail® es el primer barniz de laca ungueal
para su aplicacion topica en las unas que incor-
pora como vehiculo la nueva tecnologia patentada
y registrada con el nombre CicloTech®. Contiene
componentes esenciales para el crecimiento y la es-
tructura de las unias, para mantener su capacidad
de regeneracion, crecimiento y estructura fuerte y
flexible.

© 2022, los autores.

RegeNail® cuenta con los siguientes componentes:

Tecnologia CicloTech®

CicloTech® es una nueva tecnologia de liberacion
transungueal basada en un sistema hidroalcoholico
con alto contenido en agua, lo que se traduce en la
formacion de un hidrogel que permite incrementar
el estado de hidratacion de la unia y mejorar su cre-
cimiento, que incorpora promotores de la penetra-
cion para mejorar la solubilidad, la penetracion y la
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las fotocopias o cualquier sistema de recuperacion de almacenamiento de informacion, sin la autorizacion por escrito del titular de los derechos.
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La editorial no es responsable de las afirmaciones y opiniones de los autores, posibles omisiones, inexactitudes, errores o vigencia de la infor-

macion expresada.
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difusion de ingredientes activos a través de la una
(figura 1).

Ingredientes activos

Metilsulfonilmetano (MSM), que aporta azufre
para la formacion de la queratina que contribuye a
la formacion de colageno y a la fortaleza caracteris-
tica de la uiia. Destaca ademas por sus propiedades
antiinflamatorias y antioxidantes. Se trata de un
componente volatil importante en el ciclo del azufre
(figura 2), que se considera un donante de azufre
para compuestos tales como metionina, cisteina,
homocisteina, taurina y muchos otros'”. El azufre
esta presente en la queratina, donde es responsable
de endurecer las unas y es un componente crucial

Otero FJ, et al.

de la sintesis de colageno. El MSM esta estructural-
mente relacionado con el dimetil sulfoxido (DMSO),
pero difiere en el estado de oxidacion, tiene un peso
molecular pequenio (94,14 Da) y es un compuesto
hidrofilico*.

Biotina, vitamina implicada en la sintesis de la
queratina y del colageno para el mantenimiento y
el crecimiento de las unas.

La biotina tiene un papel importante en la sintesis
de proteinas, especialmente en las queratinas, con-
tribuyendo a la salud de las unas y del cabello. Los
estudios in vitro de queratinocitos muestran como
la biotina estimula la diferenciacion celular y la pro-
duccion de citoqueratinas’. También se ha demos-
trado que estimulan la sintesis de lipidos, respon-
sables de la union de los queratinocitos en la lamina

—

Lauril sulfato sodico: que aumenta la porosidad de la superficie
ungueal, incrementando la penetracion, la concentracion

y el tiempo de accion del ingrediente activo,

favoreciendo y prolongando su efecto.

B-ciclodextrinas: que encapsulan al ingrediente activo
en un entorno hidrofilo, incrementando su difusion

a través de la queratina de la unay, a la vez, favorecen
la hidratacion de la unia, y asi su crecimiento y curacion.

Proloxamero-407: que solidifica con el estimulo

de la temperatura corporal, formando una capa uniforme
que incrementa el tiempo de accion del ingrediente

activo, favoreciendo el aislamiento de la superficie de la una
y reduciendo la evaporacion de agua.

FIGURA 1. Principales promotores de solubilidad en CicloTech®: acciones’.
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FIGURA 2. Papel de metilsulfonilmetano en el ciclo del azufre.

MSM: metilsulfonilmetano; UV: ultravioleta.

ungueal® La biotina es una molécula pequena
(244,3 Da), ligeramente soluble en agua en su forma
no salina, que conduce a una buena permeabilidad
a través de las unas®.

Silicio, para la sintesis y el mantenimiento de la
estructura tridimensional del colageno y para man-
tener la elasticidad y la consistencia de la una. La
presencia de unas blandas y quebradizas también
puede indicar una deficiencia sistémica de sili-
cio’”’. El silicio ayuda a la sintesis de glicosami-
noglicanos, junto con colageno. Tras la ingesta de
suplementos que contienen acido ortosilicico es-
tabilizado con colina en la piel, el cabello y las
unas, se ha observado una mejora significativa en
la fragilidad de unas y cabello en el grupo que
utilizo acido ortosilicico. El salicilato de dimetilsi-
lanodiol (capilisil) es una forma de silicio soluble
en agua, de modo que un radical salicilico podria
mejorar las propiedades para su penetracion en las
unas.

36

ESTUDIO DE PERMEACION DE MSM,
BIOTINA Y SILICIO CON REGENAIL®

El perfil de cesion de la formulacion de RegeNail®
conteniendo MSM, biotina y silicio organico con la
nueva tecnologia CicloTech® se ha evaluado en un
ensayo en células de Franz en comparacion con el
producto de referencia con vehiculo hidroxipropil
quitosano, MSM y sales de silicio en forma de Equi-
setum arvense o cola de caballo (producto de refe-
rencia Betalfatrus®). Los resultados revelaron que
RegeNail® presenta perfiles mas altos de difusion
para los ingredientes activos comparados con los
proporcionados por el producto de referencia®.

El estudio de permeacion se llevo a cabo en la
Universidad de Santiago de Compostela (Departa-
mento de Farmacia en Tecnologia Farmacéutica) en
celdas de difusion vertical tipo Franz utilizando pe-
zuna bovina como modelo experimental®.
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El contenido de MSM de las muestras se analizo
mediante cromatografia de gases. El contenido de
biotina de las muestras se analizo directamente por
HPLC. El contenido de azufre y silicio fue analizado
por espectrometria de emision optica®. La concentra-
cion de MSM por unidad de superficie ungueal para
RegeNail® fue mas del doble que la correspondiente
al producto de referencia (figura 3), con un gradiente
de permeacion aproximadamente 2,66 veces mas a
favor de RegeNail®.

Otero FJ, et al.

A priori, las diferencias entre los perfiles de per-
meacion de ambas formulaciones se podrian deber
a la concentracion de MSM que contiene cada uno
de los productos (10 % en RegeNail® frente a apro-
ximadamente el 5,5 % en el producto de referencia).
Por ello, se llevo a cabo otro calculo que normalizara
esta diferencia, observandose, aun asi, un gradiente
de permeacion superior a favor de RegeNail® del
orden del 1,5 veces mayor (66 % mas) a los 10 dias
de aplicacion® (figura 4).
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FIGURA 4. Cantidades normalizadas
de metilsulfonilmetano permeado de
RegeNail® y el producto de referencia®.

MSM: metilsulfonilmetano.
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Los resultados del aporte de azufre y silicio fueron
igualmente concluyentes en cuanto a un mayor
aporte de ambos con la formulacion de RegeNail®
que con la formulacion del producto de referencia
(figura 5).

El orden de magnitud de esta diferencia fue del
doble a favor de RegeNail®:

e Azufre: 948 ppm (RegeNail®) frente a 413 ppm
(producto de referencia).

e Silicio: 3,54 ppm (RegeNail®) frente a 1,33 ppm
(producto de referencia).

Con respecto a la difusion de la biotina a través
de la estructura ungueal, RegeNail®, a diferencia del
producto de referencia, contiene biotina en su for-
mulacion, por lo que se muestran a continuacion
los resultados a lo largo de 10 dias de aplicacion del
producto, en los que se observa una progresiva y
rapida difusion de la biotina (figura 6).
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FIGURA 5. Contenido de azufre y de silicio en el casco después del tratamiento con Regenail® y el producto de referencia®.
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FIGURA 6. Curvas de permeacion
acumulada de biotina®.
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ESTUDIO DE ACTIVIDAD
ANTIINFLAMATORIA DE MSM
CON REGENAIL®

Muchas de las afecciones que pueden alterar la es-
tructura y el aspecto cosmético de las unias tienen un
importante componente inflamatorio. Por otro lado,
el MSM se ha utilizado en diferentes condiciones mé-
dicas (patologia articular, alopecia, etc.), no solo por
sus propiedades en cuanto al aporte de azufre para
la sintesis de coldgeno y elementos estructurales, sino
también por sus propiedades antiinflamatorias y an-
tioxidantes. En este sentido, se quiso investigar con
RegeNail® las propiedades antiinflamatorias del MSM
en las unas siguiendo el modelo experimental que se
presenta a continuacion.

El objetivo de este estudio fue evaluar el efecto
antiinflamatorio potencial de MSM en una muestra
de queratinocitos a una respuesta inflamatoria in-
ducida por un lipopolisacarido (LPS) bacteriano que
constan de un lipido y un polisacarido y que se

Otero FJ, et al.

encuentra en la membrana externa de las bacterias
gramnegativas, capaz de provocar fuertes respuestas
inmunitarias en animales.

Se cuantifico la expresion de TNF-a y de IL-8 por
PCR. Se determinaron los niveles de expresion de
ARN mensajero para una muestra control de que-
ratinocitos humanos y muestra tras la aplicacion de
MSM a dos concentraciones, después del tratamiento
o no con lipopolisacarido.

Como resultados, se observo que el MSM redujo
la respuesta inflamatoria mostrando una reduccion
significativa de los mediadores de la inflamacion
TNF-a e IL-8. Los resultados indicaron que MSM a
0,1 yM y 1 pM disminuy®¢ significativamente la ex-
presion de TNF-a en un 76,4 = 8,6 % y 81,9 =
7,4 %,y la expresion de IL-8 en un 66,1 = 11,9%
y 62,7 + 10,3 %, respectivamente, en comparaciéon
con el control + LPS* (figura 7).

Por tanto, estas propiedades del MSM en la for-
mulacion de RegeNail® abren un abanico de posi-
bilidades a la hora de prevenir y mantener la estruc-
tura y la cosmética de las unas afectadas por factores

Expresion TNF-ou

<
2o
5]
25 10
S
i, Bb
z £
=g
[}
&<
=
22 5
=
o
0
Control  Control ~ MSM MSM
+LPS (0,1 ym) (1 pm)
+ LPS + LPS
#E = 0,05

Expresion 1L-8

].5 8 %k

EE T

10 |-

Expresion IL-8 relativa
(Houskeeping: actina)

5
0
Control Control ~ MSM MSM
+LPS (0,1 pm) (1 pm)
+ LPS + LPS
% g = 0,05

FIGURA 7. Efecto del metilsulfonilmetano sobre la expresion génica de TNF-o e IL-8 de queratinocitos humanos activados

por LPS (linea HaCaT)*.

LPS: lipopolisacarido; MSM: metilsulfonilmetano; TNF-a.: factor de necrosis tumoral alfa.
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exogenos o endogenos con un componente infla-
matorio importante, tales como la psoriasis, la der-
matitis atopica, liquen plano, eccema, etc.

ESTUDIO CLINICO REGENAIL®
EN ALTERACIONES COSMETICAS
DE LAS UNAS

Estudio para determinar la respuesta
clinicay la tolerancia de RegeNail®
en la mejora del aspecto fisico,

la hidratacion y las propiedades
biomecanicas de las unas

El objetivo principal del estudio fue evaluar la efi-
cacia clinica y la percepcion subjetiva de la mejora
en las alteraciones de las unas logradas por Rege-
Nail® (como vehiculo nueva tecnologia CicloTech®
e ingredientes activos MSM, biotina y silicio) en
comparacion con la laca de referencia Betalfatrus®
(como vehiculo hidroxipropil quitosano e ingredien-
tes activos MSM y sales de silicio en forma de Equi-
setum arvensis o cola de caballo). La seguridad de
ambos productos también se evalué como criterio
de valoracion secundario.

Se llevo a cabo un estudio comparativo con objeto
de evaluar el efecto clinico y la evaluacion subjetiva
del aspecto de las unas del barniz de uiias RegeNail®
frente al producto de referencia con vehiculo hidro-
xipropil quitosano, MSM y sales de silicio en forma
de Equisetum arvensis o cola de caballo (producto de
referencia Betalfatrus®).

Se estudiaron la tolerancia y la eficacia bajo control
dermatologico y se llevo a cabo una evaluacion sub-
jetiva de la eficacia y de las caracteristicas organo-
lépticas. Los participantes fueron asignados aleato-
riamente a un grupo experimental y fueron
estudiados durante un periodo de 28 dias de uso.

Ambos productos se aplicaron una vez al dia, pre-
feriblemente por la noche (para asegurar un tiempo
de contacto de 6 horas), con un cepillo, cubriendo
la una completa (limpia). Después de la aplicacion

40

de la laca de unas, los participantes no debian la-
varse las manos, porque la pelicula obtenida en las
unas es hidrofila. Al dia siguiente podian realizar su
limpieza diaria de rutina (ducha, lavado de manos,
etcétera).

La evaluacion fue comparativa entre el dia 28 con
el dia O de inicio del estudio. El dia 14, los volun-
tarios acudieron al sitio del estudio para una visita
de control. El dia 0 y el dia 28, las unas fueron
examinadas por un dermatologo para evaluar las
alteraciones de las unas.

En este estudio participaron 30 sujetos de ambos
sexos, de edad entre 18-65 anos, que presentaban
alteraciones estéticas en las unas (alteracion de la
coloracion, del lecho ungueal o de la superficie de
la una). Los voluntarios debian tener una buena
salud (fisica y psiquica) comprobada por el investi-
gador principal del estudio.

El estudio se desarrolld durante 28 dias, utilizando
el producto segtin las condiciones normales de uso
estipuladas en prospecto, tales como:

e Aplicar una fina capa de producto sobre toda la
superficie de las unas afectadas previamente lim-
pias y secas.

* Dejar secar el producto durante 2 minutos. Las
unas no se lavaran al menos 6 horas después de
la aplicacion del producto. Pasado ese tiempo,
puede volver a la rutina higiénica habitual.

* Se aconsejo a los voluntarios que no aplicaran
ningun otro producto que no usaran habitual-
mente durante el estudio y que acudieran al cen-
tro los dias de medicion sin aplicar el producto
de prueba.

Para evaluar la eficacia, se llevaron a cabo una
serie de mediciones biométricas cutaneas:

Evaluacion cuantitativa de propiedades
biomecanicas con NailStrainStress®
NM 100

El equipo tiene una celda de carga de alta precision
que mide constantemente la presion requerida para
bajar los cabezales de medicién. Tan pronto como

Mis Dermatol. 2022;Suppl 1:534-547
doi:10.5538/1887-5181.2022.51.534



Nuevo barniz con tecnologia CicloTech® para alteraciones estructurales y estéticas de las uias: RegeNail®

la cabeza toca la superficie de la una, la presion
aumenta. El resultado es una curva de fuerza y dis-
tancia cuyo gradiente es diferente en funcion de las
propiedades mecanicas de la una.

Las propiedades biomecanicas para evaluar fueron
la deformacion transversal (la una se deforma ver-
ticalmente). El gradiente de la curva indica la pro-
piedad elastica de la una completa. El resultado es
el indice de compresion de la una (figura 8).

RegeNail® consiguié una reduccion de la defor-
macion transversal del dedo menique de un 13 %

Otero FJ, et al.

tras 28 dias de aplicacion, mientras que con el pro-
ducto de referencia se observo un incremento del
53 % (figura 9).

El porcentaje de pacientes con mejora resulto a
favor de Regenail® en un 75 % frente al 60 % del
producto de referencia.

RegeNail® consigui6 una reduccion de la defor-
macion transversal del dedo pulgar tras 28 dias de
aplicacion de un 10 %, mientras que con el producto
de referencia se observo un incremento del 16 %

(figura 10).

FIGURA 8. Evaluacion cuantitativa de
propiedades biomecanicas con NailStrainStress®
NM 100. A) Imagen del equipo. B) Una a punto
de ser deformada®.
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FIGURA 9. Reduccion de la deformacion transversal (DT) de la unia del dedo menique (media + DE) a lo largo del tiempo

(DO, D14, D28)*.
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FIGURA 10. Reduccion de la deformacion transversal de la una del dedo pulgar (media + DE) a lo largo del tiempo

(DO, D14, D28)*.

El porcentaje de pacientes con mejora resulto a
favor de RegeNail® en un 47 % frente al 32 % del
producto de referencia.

Valoracion clinica mediante escala
semicuantitativa

Las alteraciones para evaluar en una escala de cuatro
puntos se clasifican como: 1: muy leve, 2: leve,
3: moderada y 4: intensa (figura 11).

e Surcos longitudinales: ambos productos consi-
guieron una reduccion del 32 % de los surcos
longitudinales tras 28 dias de aplicacion. El por-
centaje de pacientes con mejora resulté a favor de
RegeNail® en un 73 % frente al 68 % del producto
de referencia.

42

* Surcos transversales (lineas Beau): RegeNail®
consiguio una reduccion de los surcos transver-
sales tras 28 dias de aplicacion de un 47 %, mien-
tras que esta reduccion fue del 27 % para el pro-
ducto de referencia. El porcentaje de pacientes
con mejora resulté a favor de RegeNail® en un
75 % frente al 40 % del producto de referencia.

Nivel de rugosidad de la superficie
de las unas mediante el analisis de
fotografias con el PRIMOS-CR®

PRIMOS-CR® es un sistema 6ptico que genera me-
didas en tres dimensiones en la superficie de la piel.
Un patrén de bandas paralelas se proyecta sobre la
superficie de la piel mediante microespejos conte-
nidos en un proyector digital. Una camara de alta

FIGURA 11. A) Surcos longitudinales.
B) Surcos transversales (lineas Beau).
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velocidad de alta sensibilidad recopila esta imagen
mediante un sensor optico. Estos datos se envian a
un ordenador personal.

Para evaluar la rugosidad de los clavos, PRIMOS
realiza una serie de medidas a partir de las fotogra-
fias para el calculo de la rugosidad.

La evaluacion mostré una disminucion en la ru-
gosidad de la superficie de la una tras el uso de
RegeNail® de un 12 % después de 28 dias, mientras

Otero FJ, et al.

que la rugosidad con el producto de referencia
mostré una disminucion de solo el 1 % después de
28 dias. La diferencia tras los 28 dias de aplicacion
fue del 7 % menos rugosidad con RegeNail® que
con el producto de referencia (figura 12).

Respecto al porcentaje de pacientes que presentd
mejoria tras los 28 dias de aplicacion, en RegeNail®
fue del 61 %, mientras que con el producto de refe-
rencia fue del 54 % (figura 13).
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Hidratacion de unas medida mediante
la determinacién del pardmetro TOWL
con el Tewameter® TM 300

Evaluacion de la capacidad filmogena del producto
midiendo la pérdida de agua transepidérmica: a me-
nor valor, menor pérdida de agua, lo que indica la
buena integridad de la barrera cutanea.

Se observo una disminucion en el indice de TOWL
después de la aplicacion de RegeNail® de un 6 %
durante 28 dias, mientras que TOWL con el pro-
ducto de referencia mostré una disminucion de solo
un 4 %. A los 28 dias de la aplicacion de los pro-
ductos, se produce un aumento medio de la pérdida
de agua de la una con el producto de referencia un
7 % mayor en relacion con RegeNail®. Esto indica
una mayor integridad de la estructura de la una
con RegeNail®, con un 7 % mas de hidratacion
tras 28 dias de aplicacion (figura 14).

Valoracion subjetiva

Se utilizé una escala de cinco puntos para evaluar
la eficacia cosmética:

* 5: estoy totalmente de acuerdo.
* 4: estoy de acuerdo.

* 3: ni estoy de acuerdo ni en desacuerdo.
* 2: no estoy de acuerdo.
* 1: estoy totalmente en desacuerdo.

Los voluntarios con opiniones entre 4 y 5 se con-
sideran satisfechos.

La mayoria de los sujetos consideraron una me-
joria en la resistencia de las unias, la suavidad, el
brillo, el crecimiento y el estado general. Esta valo-
racion fue superior a favor de RegeNail® que con el
producto de referencia desde el punto de vista de
fortaleza, suavidad e hidratacion de las unas (fi-
gura 15).

VALORACION SUBJETIVA ESCALA
SEMICUANTITATIVA

Los participantes en su visita al centro al final del
estudio completaron un cuestionario respondiendo
preguntas sobre la aceptabilidad, la eficacia y la to-
lerancia de los productos.

Valoracion de la eficacia

En cuanto a la evaluacion subjetiva de la eficacia de
RegeNail®, la mayoria de los pacientes se mostraron

Permeabilidad ungueal

@ RegeNail®
“®- Producto

de referencia

Tiempo (dias)

32
E
% 3,0 .
e /0\3é ) -
2
0
28 7%
~.
<
A 26

DO D14 D28

FIGURA 14. Disminucion en el indice
de TOWL (media + DE) a lo largo del
tiempo (DO, D14, D28)*.
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estan mas suaves
y mas uniformes

Aspecto mas fuerte,
menos fragiles

B RegeNail®

B Producto
de referencia

Mis ufias estan
mas hidratadas

FIGURA 15. Evaluacion subjetiva de la eficacia (porcentaje de pacientes satisfechos) con RegeNail® y el producto de

referencia®.

satisfechos con el producto. EI 70 % de los pacien-
tes se mostraron satisfechos con la mejora en la apa-
riencia general de sus unas y el 73 % referian sus
unas mas suaves y fuertes (figura 16).

Valoracion de caracteristicas
organolépticas

Se utiliza una escala de siete puntos para las carac-
teristicas organolépticas y valoracion global:

* 7: me gusta mucho.

e 6: me gusta moderadamente.

* 5:me gusta un poco.

* 4: ni me gusta ni me disgusta.

* 3: no me gusta un poco.

* 2: no me gusta moderadamente.
* 1: no me gusta mucho.

Los voluntarios con opiniones entre 5y 7 se con-
sideran satisfechos.

En cuanto a la evaluacion subjetiva de las carac-
teristicas organolépticas de RegeNail®, la mayoria
de los voluntarios (93 %) se mostraron satisfechos
con el producto en general (figura 17).
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Valoracion de la seguridad

Al final del estudio, los voluntarios cumplimentaron
también un cuestionario para responder a preguntas
generales sobre la aceptabilidad, la eficacia y la to-
lerancia del producto; y, en caso de aparicion de
sintomas no deseados, completaron un formulario
de notificacion de efectos adversos con la ayuda del
investigador y del dermatologo.

Ninguno de los pacientes que iniciaron el estu-
dio tuvo ningun efecto adverso durante el periodo
de estudio ni ningtin acontecimiento adverso grave
relacionado con el uso de los productos.

Segun el examen clinico realizado por el der-
matologo, no se observaron alteraciones ni sin-
tomas indeseables en el 100 % de los voluntarios.

En estudios realizados con la nueva tecnologia
CicloTech® disefiados para objetivar resultados cos-
méticos del barniz de uiias en variables que integra-
ban lo que se denominé como «efecto BRISA» (bri-
llo, regeneracion, imagen, superficie y adaptacion a
agresiones externas), se observaron los siguientes
resultados tras 24 semanas de uso:

* Brillo: el 76 % de los voluntarios afirmé que no-
taba bastante o mucha mejora en el brillo y la
belleza de la una.
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Eficacia subjetiva (porcentaje de voluntarios satisfechos)
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50%
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de grosor que tenian mis unas

Noto mis unas
més uniformes y suaves

70%
El producto hace que mis
unas parezcan mas fuertes
y menos fragiles

63 %
Tras el uso del producto,
noto menos manchas blancas
en mis unas de las que tenia

63%

El producto hace que mis unas
estén mas saludables, radiantes,
menos amarillas

73%

El producto renueva mis unas
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FIGURA 16. Porcentaje de pacientes satisfechos con la eficacia de RegeNail® (n = 30)*.

Apreciacion global y caracteristicas orgnolépticas (porcentaje de voluntarios satisfechos)
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FIGURA 17. Satisfaccion de los usuarios con las caracteristicas organolépticas de RegeNail®*.

46 Mas Dermatol. 2022;Suppl 1:534-547
doi:10.5538/1887-5181.2022.51.534



Nuevo barniz con tecnologia CicloTech® para alteraciones estructurales y estéticas de las uias: RegeNail®
Otero FJ, et al.

* Regeneracion: el 83 % de los voluntarios afirmo
que notaba bastante o mucha mejora en la rege-
neracion y el crecimiento de la una (figura 18).

* Imagen: el 77 % de los voluntarios afirmo que
notaba bastante o mucha mejora en la imagen y
el color de la una.

* Superficie: el 76 % de los voluntarios afirmé que
notaba bastante o mucha mejora de la superficie
y el tacto de la una.

* Adaptacion: el 76 % de los voluntarios afirmé que
notaba bastante o mucha mejora en la fortaleza
de la una frente a agresiones externas.

100%

0% | B <
<
— S8
2 60% =
E M si6
=]
= 40% |~ W 524
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Grado de satisfaccion

FIGURA 18. Regeneracion y crecimiento evaluados por los voluntarios (n = 17).
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La podologia es una profesion sanitaria en alza,
demandada cada vez mas por la poblacion gene-
ral. ;A qué cree que se debe este auge?

La podologia es una profesion muy antigua, que
desde sus principios ha tenido competencias profe-
sionales muy especificas del pie. En los tltimos afos,
el desarrollo tanto académico como profesional ha
sido muy importante, consolidando, desarrollando
y adaptando sus capacidades profesionales al mo-
mento actual, afianzando competencias en el ambito
de la prescripcion y la cirugia del pie, especializan-
dose en sus vertientes de geriatria, pediatria, medi-
cina deportiva, etc.

Asimismo, ha habido un aumento considerable
de profesionales, haciendo que se haya podido aten-
der a un mayor numero de poblacion, la cual se ha
podido ver beneficiada de los buenos resultados y
de la efectividad de los multiples tratamientos efec-
tuados en podologia.

Algunos profesionales de la salud desconocian y
aun desconocen muchos de los tratamientos que se
realizan en el campo de la podologia y la gran siner-
gia que se tiene al trabajar en equipo.

¢Cree que la visita al podologo debe hacerse solo
ante problemas concretos o la recomendaria de
forma periodica para prevenir danos, corrigiendo
factores predisponentes ya existentes?

Los pies han sido una parte de nuestro cuerpo que
ha estado bastante abandonada, ultimamente hay
una tendencia en general a cuidarse mas en temas
de salud y eso incluye también a nuestra base de
apoyo.

La prevencion es el mejor tratamiento y ante cual-
quier duda de lesion se ha de acudir lo antes posible.

Es muy importante en el caso de que nuestra ac-
tividad vaya a cambiar, ya sea laboral o deportiva-
mente, realizar un analisis biomecanico para evitar
posibles lesiones posteriores.

En pacientes de riesgo, como inmunodeprimidos
o0 postratamientos de quimioterapia, la prevencion
y el seguimiento es imprescindible para evitar com-
plicaciones en el pie.
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En el caso de los nifios, atn son mas necesarias
las revisiones para supervisar un buen desarrollo de
su crecimiento.

¢Qué opinion le merece la nueva tecnologia de
liberacion transungueal CicloTech® como inno-
vacion en la mejora de la permeabilidad y difu-
sion de ingredientes activos?

Uno de los mayores problemas que tienen los tra-
tamientos topicos de la una para su tratamiento y
curacion, sobre todo en onicomicosis, es la dificul-
tad de penetracion. Sus principios activos in vitro
dan muy buenos resultados y, sin embargo, in vivo
su eficacia queda muy reducida por la dificultad de
penetracion en la una.

Para poder tener una eficacia curativa utilizando
un producto topico y mas en el caso de la unia, es
imprescindible el desarrollo de vehiculos capaces
de promocionar el paso de los ingredientes activos
a través de la lamina ungueal y lograr concentracio-
nes optimas en todas las zonas de la una.

La tecnologia CicloTech® nos proporciona una
hidratacion de la unia que es un factor relevante en
la capacidad de los ingredientes activos para difun-
dir a través de la lamina ungueal, como sugieren
numerosos estudios.

Ellogro de un vehiculo que mejora los parametros
de permeabilidad de ingredientes activos, y a la vez
cuenta con los aspectos de hidratacion y solubilidad,
es un indicador seguro de mejora en el producto,
con el respaldo y la fiabilidad de haber estado de-
sarrollado en la Universidad de Santiago de Com-
postela, por el profesor Francisco Otero, del Depar-
tamento de Farmacia y Tecnologia Farmacéutica.

¢Qué factores son determinantes para conseguir
un mayor grado de eficacia en los tratamientos
topicos de la onicomicosis?

Para el tratamiento de la onicomicosis, son basicas
varias cuestiones:

* Concienciar a la poblacion de acudir en cuanto
haya una lesion en la una para poder tratarla lo
antes posible.

49




LA ENTREVISTA AL EXPERTO

Antonio Zalacain Vicuna: una nueva tecnologia se suma a la generacion de alternativas

para el tratamiento de las unas

* Realizar un buen diagnoéstico de la patologia.

* Recortar y fresar al maximo posible la parte de
una afectada para facilitar la absorcion del farmaco
y eliminar patégeno.

* Un farmaco con un principio activo eficaz y un
adecuado vehiculo para garantizar la penetracion.

* La aplicacion del farmaco ha de ser comoda.

* Explicar de forma idonea a los pacientes la meto-
dologia de aplicacion y pauta para lograr una
buena adherencia al tratamiento.

* Controles periodicos.

Usted ha participado como investigador principal
en el estudio realizado con DexULac®. ;Puede
valorar los resultados obtenidos?

Los resultados obtenidos han sido satisfactorios. Se
ha realizado un estudio con una muestra multicén-
trica de 381 pacientes de forma aleatoria y doble
ciego con DexULac® en comparacion con su vehi-
culo y un comparador activo de ciclopirox.

DexULac® fue superior al vehiculo y al producto
de referencia en la cura micologica, siendo esta la
prueba mas objetiva para el clinico para garantizar
la erradicacion del hongo tras el tratamiento.

Solo DexULac® demostré superioridad estadisti-
camente significativa frente a vehiculo y se mostro
superior al comparador activo, negativizando a der-
matofito por cultivo en mayor grado al final del
tratamiento. Igualmente, en el grupo de DexULac®
no se observaron recurrencias, recaidas o reinfec-
ciones en pacientes con curaciéon completa.

Ademas, el perfil de seguridad de DexULac® fue
comparable al del vehiculo y al del producto de
referencia.

Esto significa que estamos delante de un producto
que tiene una formulacion idonea para el trata-
miento de las onicomicosis.

Contamos con un principio activo altamente eficaz
y un vehiculo que le proporciona una magnifica
impregnacion y penetracion en la una, cuestion ba-
sica para poder lograr la curacion. Todo ello sin
ningtn problema de efecto nocivo para el paciente,
siendo de facil y comoda aplicacion.
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En su opinion, ;qué es lo basico para poder es-
tablecer que una una esta curada de onicomico-
sis?

Para que podamos estar seguros de que una una esta
totalmente curada y no tenga infeccion por hongos,
se ha de realizar un cultivo, una PCR u otro método
de identificacion y ha de ser negativo. Es la tinica
forma de validar la curacion completa.

Esta seria la inica manera de evitar los numerosos
casos de recurrencia que tienen los tratamientos
topicos.

En nuestro estudio, DexULac® ha demostrado su
superioridad en la curacion micologica demostrando
su alta actividad antifangica in vivo.

¢Con qué frecuencia recibe en consulta a pacien-
tes con alteraciones estructurales o estéticas de
las unas?

Un gran porcentaje de pacientes que acuden a nues-
tras consultas han sufrido alteraciones en las unas,
bien sea por factores endogenos o exogenos. Pacien-
tes con patologias o tratamientos que afectan al de-
sarrollo de la una o que por su actividad llevan algiin
tipo de calzado que va a provocar una alteracion de
la una.

La onicolisis (falta de adherencia de la una a su
lecho) también es muy frecuente. El calzado laboral
de seguridad, algunas practicas deportivas y ciertas
patologias infecciosas como la onicomicosis contri-
buyen a ello.

En su opinion, ;cudles son los factores mas fre-
cuentemente implicados como causa de estas
alteraciones?

La etiologia de las alteraciones de la una esta rela-
cionada con factores exdgenos por traumatismos
leves, como los microtraumatismos de repeticion
con el calzado de deporte, laboral o estrechos de
puntera; o los provocados por un traumatismo di-
recto, generalmente mas graves.

También influyen los factores endégenos como
malformaciones genéticas de la una, enfermedades
autoinmunitarias como la psoriasis, enfermedades
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metabolicas como la diabetes, vasculopatias, enfer-
medades sistémicas, patologia infecciosa de la una,
tumoraciones subungueales, etc.

Medicaciones, aplicacion de lacas cosméticas y
tratamientos de quimioterapia alteran de forma muy
considerable tanto el crecimiento como la estructura
de la una.

No debemos descartar las alteraciones biomeca-
nicas del pie, primeros dedos en hiperextension o
rotaciones del primer radio.

Como se puede comprobar, es una patologia mas
compleja de lo que puede parecer a simple vista.

¢Qué perfiles de pacientes suelen presentar estas
alteraciones y consultan por ello?

Cada vez son mas los pacientes que consultan por
problemas de la una, ya que la exposicion de los
pies, que antarfio era mas esporadica, en la actualidad
es mas frecuente y ha aumentado la preocupacion
por la salud en general.

Dentro del ambito deportivo —piscinas, gimnasios,
spas y zonas de recreo—, suelen ser pacientes jovenes
o0 adultos mayoritariamente activos. Cuando se trata
de un tema estético, aun la mayoria son mujeres.
Los pacientes con patologias cronicas y metabolicas
como la diabetes suelen ser mas numerosos.

¢Qué opinion le merece el nuevo producto Rege-
Nail® con la tecnologia CicloTech® como alter-
nativa en su vademécum para su recomendacion
en alteraciones ungueales?

En nuestra practica diaria, el poder contar con un
tratamiento topico con las caracteristicas de Rege-
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Nail® con tecnologia CicloTech® es de gran ayuda,
ya que vemos de forma cotidiana muchos problemas
de la una para los cuales el producto va a ser muy
util para mejorar la calidad de vida de nuestros pa-
cientes.

Una ufia sana necesita mantenerse fuerte, adherida
al lecho ungueal e hidratada; cuando haya una afec-
tacion del tipo que sea que altere estas propiedades
de la una, va a ser causa de problemas.

RegeNail®, gracias a la tecnologia CicloTech®,
aporta a las ufias un alto grado de hidratacion y una
mayor solubilidad y penetracion de componentes
esenciales como el metilsulfonilmetano (MSM), la
biotina y el silicio, para proteger y mantener las unas
sanas, contribuyendo a su capacidad de regenera-
cién, prevencion y mantenimiento de su estructura
fuerte y flexible.

Se trata de un tratamiento no invasivo que permite
al paciente aplicarlo de manera sencilla y comoda,
con lo cual se presupone una buena adherencia y
una mejora sustancial sobre los productos actuales.

Entrevista realizada por: Aurora Guerra-Tapia
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