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INTRODUCCTION

"Una’ cara ‘hermosa es: el".més bello de los espect&culos", - se
"dice, y no tenemos n;ngnn inconveniente: en creerlo, pues’ estamos
,convenc;dos de’ que ‘el* rostro- as ‘aguella: parte de nuestra anatomia
en la que se’ evela £ 4 resplandece la.belleza,’:con:una’‘armonia y una:
: isticas’y distintas 'para~ cada” ser;ahumano.
‘es 'de  nuestro . cuerpo ’’sean . arménicas,
solamente el rostro puede seduc1t un

proporcionales
: sentido person

en real;dad,‘ poseen‘ una bellezn
particular y:ies:' precisamente’ en el  rostro..donde:'se’ visualisan:
aquellas; xpresiones de donde .nacen:laafinidag,-la simpatla o todo
El.rostro es-el.espejo’ 'del’alma", dice la sabiduria
populariy,ci rtamente en el rostro podemos leer ‘como ‘en un libro
rlas; sansaciones y expresiones del’ ser humano.

TSR ES Y por:: “todo lo’ anterior que. nace “una - gran preocupacién por
consetvar “la 2 juventud al paso de los afios, y como consecuencia . de
esto,” en’ el rostro aparecen.ciertos problemas como son las lineas
de expresién (arrugas), las que més angustian al ser humano, tanto
hombres como mujeres.

- Sonlas arrugas las gque denuncian la decadencia de la belleza
y de la edad, pero no obstante.la inevitable formacién de éstas, se
encuentra condicionada por una diversidad de factores, siendo 1la
calidad de la piel uno de los mids importantes, asi como 1la
deshidratacién y 1las modificaciones bioldgicas, por lo que es
indispensable que antes de establecer un diagnostico sobre ella, se
estudien todas las caracteristicas y propiedades de 1la piel, asi
como su anatomia.

Las arrugas producidas por 1la expresién de la cara bpueden
hacer su aparicién desde la pubertad, pero lo gque habitualmente
consideramos como arrugas, se producen por la rotura del tejido
conjuntivo debido a la movilidad del rostro y a una regeneracién
menos efectiva y mucho mas lenta de los nutrientes que sirven de
alimento a los tejidos.

Las arrugas se denotan por la aparicién en forma de pliegues
en la cara y en el cuello.

Es importante mencionar que esta inevitable aparicién de
arrugas puede retardarce o suavisarce con 1la aplicacién de
tratamientos intensivos y especificos. Estos tratamientos
proporcionan una correcta nutricién de la piel con la que ésta se
regenerard maAs rapidamente y por 1lo tanto se aumenta la
vascularizacién de la piel.

Es agqui precisamente en donde en la industria cosmética, nacen
gran nimero de investigaciones, con el inico fin de encontrar
compuestos activos gue presenten el mayor nimero de caracteristicas
fisicoquimicas ideales posibles para resolver la mayor cantidad de
problemas que se presenten con peculiaridad en la piel a través del
paso de los ahos.

En la actualidad existen en el mercado infinidad de productos
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que cubren las necesidades que tiene cada ser humano en particular,
pero como es 1légico de. pensar- en la’cosmetologia:como- en:muchas
otras ciencias, en el nacimiento’l'y: 'descubrimiento:’'de “nuevos
productos y técnicas se. dan con regularidad, “'dando ‘asi giros
impresionantes en 1la industria . cosmética, . y _lo 'que ayer era
innovacién hoy es solo parte de la historia. S

Es por todo lo anterior, que el objetivo primordial de 1la
presente tesis, es el de “YCOMPROBAR Y EVALUAR COSMETICAMENTE" el
funcionamiento y aplicacién de los liposomas como regeneradores
celulares y transportadores de activos incorporados previamente en
formas cosméticas (cremas y geles), de acuerdo con la informacidén
reportada en recientes investigaciones.

¢Por gué los liposomas? Porque actualmente constituyen una de
las formas mas revolucionarias e importantes en cosmetologia como
coadyuvantes en la prevencién y tratamiento del envejecimiento.

La estructura del liposoma se caracteriza por la composicidén
de su envoltura en forma de una o mis bicapas lipidicas, y pueden
funcionar como transportadores de soluciones acucosas de activos, a
través de la encapsulacién de dichos agentes,

Es por ello que se ha logrado la creacidén de un tratamiento
completo de liposomas constituido por finas particulas de lipidos y
activos estructurados quimicamente, similares a 1la organizacién
intercelular de 1la piel, debido a que la estructura de estas
bicapas, es muy similar a la de la membrana celular, logrando 1la
penetracién a través de sus diferentes capas o estratos,

Estos activos denominados en este caso reparadores celulares,
son una mezcla de todas esas sustancias (proteinas, vitaminas y
minerales), y su uso continuado permite suministrar a las células
epiteliales los elementos ¢ue necesita, compensando de esta forma
las insuficiencias del organismo, en donde la accién de 1los
liposomas es precisamente la de liberar estos actives que contiene
donde . son mis necesarjios, para que puedan ser asimilados,
situandose en las zonas debilitadas por las agresiones del medio
ambiente o en los lugares precisos donde la piel los necesita para
que luzca mids firme, resistente y joven.

Los cosméticos encapsulados en liposomas aplicados a la piel,
han demostrado ser absorbidos mis fuertemente que los cosméticos
que no lo estdn (libres).

Es por eso gue mediante el uso continuo de los liposomas en
una forma cosmética adecuada, nos permite visualizar y evaluar en
una forma CUALITATIVA el dgrado en el que sSe presentan los
constantes cambjos en la piel a medida que los 1liposomas van
realizando su funcién en donde ésta lo requiere; siendo este otro
objetivo de la presente tesis.

Por cuanto se ha dicho anteriormente resulta claro el hecho de
que el mejoramiento de la piel, en todo sentido, es un objetivo
indispensable en la formulacién de un cosmético, por lo mismo, el
estudio de este trabajo nos permite conocer de alguna manera todos
los efectos que dan como resultade el uso de liposomas con
distintos activos como formas innovadoras en cosmetologia, y
aplicandolos posteriormente en pacientes que presenten signos
visibles de envejecimiento.



Las arrugas como Ya se menciono anteriormsnte presentan
caracteristicas variantes que, aunque similares entre si, poseen
propiedades gue las bacen diferentes, esto es un objetivo mis de la
presente tesis: el poder determinar, después de conocer las
propiedades y acciones de 1los '"liposomas', la elaboracién de un
producto (formulacién) que logre cubrir, con la mayor eficacia
posible, las exigencias que requiere el tratamiento del
envejecimiento como uno de los padecimiento mAs comunes.

Finalmente considero que a la eterna necesidad de belleza y
juventud en el mundo, se han unido la ciencia y un nuevo sistema de
vida que es imposible separar 1la actividad diaria del aspecto
personal. lLos conocimientos cientificos han ayudado y ayudarén
enormemente a mejorar los trabajo en cosmetologia; por lo tanto, al
conocer m4s profundamente los origenes y las causas de BRuchos
problemas del organismo, es mis facil poder aplicar tratamientos
adecuados que los solucionen.



CAPITULO I

LA PIEL

La piel constituye 1la envoltura de nuestro cuerpo. Es un
érgano vital tan importante como puede serlo el corazén o los
pulmones.

A diferencia de éstos es completamente visible, pero como
ellos, se ve afectada por el paso del tiempo. Este desgaste puede
retardarse y disminuir gracias a 1los tratamientos y 1los
conocimientos que sobre ella poseemos hoy en dia.

La piel es el érgano mis grande en el cuerpo Y realiza muchas
funciones vitales requeridas para la salud y la belleza.

Una piel saludable estd hGmeda, es flexible, posee una
reaccién levemente &cida, estid libre de manchas o enfermedades. Su
textura debe tener una apariencia suave y con vello fino. Una buena
piel se muestra con una textura muy fina y un color muy saludable.

La piel tiene diversos eapesores siendo m&s delgada la piel de
los pérpados y mAs gruesa la de la palma de las manos y la planta
de los pies.

El espesor de la piel lo determinan las gli&ndulas sudoriparas
de una parte y de la otra el aumento de la epidérmis debido a su
constante presién que se realiza en una Zzona concreta. Se puede
decir que un adulto normal tiene un espesor en la piel de 4 mm en
la nuca, 3 mm en las manos Y en los pies y de 1 a 2 mm en el raesto
del cuerpo. (15,32).

La piel no es simplemente una capa protectora del cuerpo
aunque se considere esta su funcién primordial, sino es una
divisién la cual media al organismo con el medio ambiente; sin
embargo, por su temperatura, textura y olor transmite seiiales
sexuales y sociales 1las cuales pueden ser fisiologicamente
realzadas por la ciencia cosmética. Para los quimicos cosmetdlogos
que siempre estén preocupados por el mejoramiento de la piel ya sea
por la farmacologia o en la prevencién del dafio, el entender la
estructura de la piel es esencial.

£l &rea total de la piel es de 2500 cm® al nacer, cuando se es
adulto es de 15000 a 18000 cm?, en el hombre pesa cerca de 4.8 a
5.0 kg y en la mujer 3.2 kg, seg(n su constituciédn anatémica, es
decir alcanza el 6 % del peso total. (15).



La ‘piel es un tejido de secrecién:interna 'y externa. Estd muy
vascularizada y tiene conexién directa con los drganos vitales, asi
como: con. -el tejido conjuntivo y - las’ glandulas enddcrinas. @ 8u
estructura es muy compleja 'y las :funciones'que:'efectua son muy
variadas. Es productora de calor.y electricidad.

Desde el punto de vista bioguimico, en.la piel se metaboliza
gran cantidad de compuestos minerales y: organ;cos.‘

En la piel reside uno de uno .de los cinco sentidos:. ‘el” tacto,
que ejerce una de las mas importantes funciones como recepcor b'4
emisor de ondas. R

La piel varia segin la edad,vel sexo, el clxma ¥ tambien el
trabajo. Ademds, recibe  estimulos: del amb;enta a’ través. de’ sus
terminaciones nerviosas. g

ciertos estados particulares pueden producir. a ‘de i

grietas cicatrizables en la vejez, desapareciendo el tejido:adiposo’’
subcutdneo y disminuyendo la - elasticidad, presentando: 1a tormacion
de pliegues, que constituyen las arrugas-seniles. :

El color varia cons;derahlemente segﬁn 1a edad, la raza y por
variacién individual. ;

1) FUNCIONES::

La piel realiza una serie de funciones fundamentales para la
vida y la salud como son: proteccidén, termorrequlacién, eliminacion
Yy secrecién, -sensibilidad 'y absorcién. Entre sus funciones
secundarias estd la respiracién. Existen otras funciones tales come
el almacenaje y la inmunizacidn. (1).

A continuacién se explican las funciones primordiales:

1.1. PROTECCION.

La piel protege al cuerpo de la accién exterior. 1ILa
proteccién la ejerce la queratina, la melanina y los anexos de la
piel como son las ufias y el pelo, como elementos primordaiales.

La piel, <con sus diversas capas, posee elasticidad,
movilidad, compresibilidad, robustez y notable resistencia no solo
a los agentes mecdnicos, sino a 1los fisicoquimicos. A 1la
penetracién del agua y de sus soluciones se oponen, porque ademis
de la estructura de la piel, también se tiene la pelicula de grasa
de la dérmis. Entre las radiaciones excesivas, ya sean luminosas o
de naturaleza quimica, la piel reacciona pigmentandose tanto més
cuanto mayor sea la necesidad de proteccidn, por medio de 1la
melanina que es un pigmento producido y acumulado en la epidérmis.

Al ser mala conductora del calor protege al organismo de
variaciones térmicas.

La piel normal constituye una barrera mecdnica, eldstica y
resistente, permeable a sustancias liposolubles.

La piel constituye una barrera mecidnica de primer orden
frente a microorganismos infecciosos (bacterias, virus y parasitos)
Y por otra parte, posee una reaccién A&cida, que retarda el
desarrollo bacteriano.



1.2. REGULACION TERMICA.

La“regulacién’ la haran . las glindulas sudor:.paras a cargo de
1as cuales. estd también’el mantener la acuosidad del organismo.
: ! Por' medio de sus .vasos, qléndulas Y. te]:.do ‘adiposo, colaboran
en la termorregulacidén del'cuerpo.”

: Las: term:mac:.ones -nerviosas _,cut&neas, 7 astimuladas por el
calor:-o- ‘el " frio, - determinan variaciones -en . 12 dilatacién o
constriceidn ‘sanguinea’ periférica, con -la consiguiente dispersién
mayor o menor del calor. E

Para la regulacidén térmica posee también una gran importancia
la secrecidén del sudor, que sustrae calor a la piel y provoca una
disminucidén ‘de la - temperatura por: la evaporacién. La temperatura
del cuerpo debe de ser constante (entre 36.5 y 36.6 °C). Con el
frio, ;. -‘los - vasos sanguineos superficiales se contraen

(vasoconstriceidn), 1la sangre circula menos y por lo tanto se
enfria. menos. Con el calor, en cambic, ocurre exactamente lo
contrario, a lo que ha de sumarse el sefialado efecto refrescante de
la:sudoracidn.

1.3. ELIMINACION Y SECRECION:

Eliminar sustancias nocivas también es un proceso propio de
las gléndulas sudoriparas, &stas participan en la excrecidén- de
diversas sustancias.

Por medio de las glandulas sudoriparas y sebiceas, la piel
act(la como un érgano excretor al eliminar la transpiraciém y como
un Srgano secretor al secretar sebo.

Es preciso observar que continuamente se estd eliminando
sudor a través de la piel, incluso en circunstancias normales, a
razon de 1/4 del peso del agua segregada por el organismo en el
transcurso de las 24 horas. El adulto elimina al dia un promedio de
500 ml de agua a través de la piel. (4).

Ademas de la eliminacién de los residuos que se forman en el
interior de sus mismos tejidos, a través de 1la piel se eliminan
otras sustancias téxicas procedentes del interior del organismo.
Por un lado, lo hacen las sustancias solubles en las grasas,
mediante el sebo y por otro, las sustancias hidrosolubles mediante
el sudor.

1.4. SENSIBILIDAD:

La piel alberga el sentido del tacto, tiene un suministro
rico en nervios los cuales responden a las influencias del calor,
frio, tédctiles o de contacto, dolor y presidén, por 1lo tanto,
permiten al cuerpo adaptarse a las condiciones del medio ambiente.
Los puntos sensibles al frio son mucho mis numerosos que los puntos
sensibles al calor. Por lo que se refiere al tacto, las zonas méas
sensibles, son las yemas de los dedos, los labios y la punta de la
lengua. Cuando la capa cdrnea se hace mids espesa disminuye 1a
sensibilidad al dolor.

1.5. ABSORCION:
La piel tiene la capacidad de absorber oxigeno, luz y agua,
impresindible para la vida celular.
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" .La piel tiene una fuerza limitada de absorcién a través de
sus -poros. Pequefias cantidades de lanolina en cremas y sustancias
grasas pueden ser absorbidas por la piel, sin embargc el agua, y el
alcohol - entre otros no son absorbidos del todo. Posteriormente se
estudiarad este punto mids a fondo; puesto gque es uno de los factores
primordiales que influyen en este trabajo.

1.6. RESPIRACION:

; A través de la piel se efectua un intercambio respiratorio de
gasas semejante al que se produce en 1los pul absorbiénd el
oxigeno y eliminindose anhidrideo carbénico y vapor de agua.
cuantitativamente, 1la eliminacién de agua por via cut&inea duplica
casi la pulmonar. En lo gue respecta a la de gases aproximadamente
es una séptima parte de la actividad pulmonar del intercambio.

2) ANATOMIA::

La piel estd constituida DbAsicamente por tres capas
denominadas de fuera a dentro:

A) Epidérmis o capa superficial.

B) Dérmis o capa intermedia situada bajo la epidérmis (cérion
de tejido conectivo).

C) Hipodérmis o capa subdérmica.

En la piel también se observan varias estructuras anexas como
gon:

. * Pelos
* Ufas
* Gléndulas - Budoriparas
- Bebfceas

La epidérmis es una porcién epitelial de origen ectodérmico y
la dérmis es una porcién conjuntiva de origen mesodérmico. Debajo y
en continuidad con la dérmis est& la hipodérmis que, aunque tiene
el mismo origen y morfologia de la dérmis, no forma parte de 1la
piel y solamente le sirve de soporte y unidén con los érganos
adyacentes. (26,40).

2.1. EPIDERMIS:

Es la capa mis superficial y por lo tanto es el estrato
protector de las capas inferiores, de naturaleza miAs vulnerable.

La epidérmis es comunmente conocida como cuticula o cubierta
de la piel. Esta no contiene vasos sanguineos pero tiene muchos
nervios terminales pequefios.

La epidérmis es semitransparente, de color variable, entre el
amarillo pajizo y el moreno (de acuerdo a la raza), de un grueso
comprendido entre 0.01 y 2 mm, estd surcada profundamente por
numerosos hoyuelos papilares, que acogen las papilas del derma o
dermicas, que son las que indican el limite entre la epidérmis y 1la
dérmis. (S5).

La epidérmis est§ constituida esencialmente por un epitelio
pavimentoso estratificado y queratinizado de origen ectodérmico.



La epidérmis estd compuesta a su vez por una superposicién de
células que forman varios estratos, y que son-la.transformacién’que
sufren “desde su nacimiento hasta su  muerte. :Elj espesor y: la

. @structura de la epidérmis varia con el sitio estudiado.. :

Los estratos de los que se compone la epidermis son, ‘del
interior a exterior: !

a) Capa basal ¢ germinativa.

b) Cuerpo mucoso de Malpighi.

c) Capa granulosa.

d) capa 1ldcida.

e) capa cdrnea.

A continuacién se explica la funcisén b4 composicion de cada
uno de los estratos que componen la epidermls.

a) CAPA BASAL O GERMINATIVA. L PO

Es la capa inferior y la'que da’ origen a‘ los estratos
superiores por lo que recibe también el nombre: de-germinativa.

La capa basal estid formada por células cilindricas o en forma
de cubo cuya misidn es la de reproducirse continuamente.

Esta rep:oduccion se efectua mediante divisién. Las células
al dividirse, se empujan entre-ellas por un proceso de segmentacién
ascendiendo a los estratos- superiores -y  produciendo asi una
constante renovacién celular. Las células aprovechan la superficie
y tienden a ser mis redondas y eventualmente mAs opAcas, perdiendo
completamente el agua hasta secarse.. Una vez en la superficie van
cayendo lentamente y de “esta. forma van dejando lugar a otras
células muertas.

;o hi Las células prisméticas ¢ cuboides que constituyen ésta capa
descansan :sobre una nitida membrana basal que separa la epidérmis
de la dérmis. Esta capa presenta intensa actividad mitética; siendo
.responsable de la constante renovacién de la epidérmis.

:8e’'calcula que la epidérmis humana se renueva de cada 20 a 30

dias. (39).

< Las ~eélulas de la capa basal estin ordenadas verticalmente
sobre una linea ondulante de base imaginaria que separa la dérmis
de. la epidérmis. Esta capa estd separada de la dérmis por una
lamina del tejido conjuntivo formado por la membrana basal.

La capa basal tiene una funcién biolégica muy importante: es
regeneradora y da paso a las sustancias nutritivas.

Esta capa, colindante con la dérmis contiene una sustancia
colorante, la '"melanina', que se reproduce en mayor cantidad bajo
la accién del sol, lo que da lugar al bronceado caracteristico.

La cantidad de melanina que se elabora en cada ozganismo es
distinta y determina el color de la piel de cada individuo."

b) CUERPO MUCOSO DE MALPIGHI O ESTRATO ESPINOSO.

Este estrato es inmediatamente superior al germinativo o
basal y 1lo const1tuyen de 6 a 8 hileras de células que. . toman  la
forma de un mosaico. La consistencia varia en cada zona: de nuestra
piel. (40). : :

De forma poliédrica, se transtozmu a medida que asciende a la
capa superior. Esta transformacién se basa.en el proqresivo




aplanamiento de las células.

También 'se observa gue la célula tiene el nGcleo bastante
. grande - ‘todavia, .pero 'la membrana celular empieza a ser mis
desigual.

El estrato malpighiano se produce por divisién mitética de la
capa basal y posee puentes citoplasmiticos intercelulares.

“"Las’ cé&lulas que constituyen este estrato son poligonales,
cuboides o ligeramente aplanadas, de nucleo central con pequefias
expanciones citoplamiticas que contienen tonofibrillas, dispuesta
radialmente y que entrelazandose entre si mantienen la cohesidn de
la:capa.
: _BEstas expansiones se aproximan y se mantienen unidas mediante
desmosomas - 1o que confiere a la célula un aspecto espinoso. 8in
embargo.-se verificd que las tonofibrillas son en realidad hazes de

. fibrillas. citoplasmaticas que terminan insertandose ‘en los

7 desmosomas.

: -~ Lag -tonofibrillas y desmosomas son las que desempefian -una
: importante funcién en el mantenimiento de 1la cohesién: de. las

“células de la epidérmis. De hecho se observa que cuanto mayor es la
accién’de las presiones y rozamientos sobre la epidérmis mayor: es:
su capa -espinosa. Por 1lo regular se acostumbra 1llamar epitelio
ma1p1ghiano al conjunto de las capas basal y espinosa.

c) CAPA GRANULOSA. .

En esta capa se elabora la grasa de la epidérmis.- Esté
constituida por estratos en un niimero que varia de 1 a 4. (5,26).

Esta capa estd compuesta por diversos estratos de células
granulares aplanadas y de un niicleo arrugado. En el citoplasma de
éstas células se produce una sustancia semisdlida que es la que
elabora la grasa caracteristica de ésta capa de la epidérmis.

El estrato granuloso se caracteriza por 1la presencia de
células poligonales con nicleo central, nitidamente aplanadas y:en
cuye citoplasma se observan granulos gruesos Yy basofiles de
naturaleza quimica desconocida, los granulos contienen
queratohialina, que estd asociado con el fendmeno de
queratinizacién de los epitelios.

d) CAPA LUCIDA.

Esta capa estd formada por una fina hilera de células,
transparentes, finas e incoloras en las que apenas se aprecia el
nlicleo celular.

En este estrato la queratohialina se transforma fluidicandose
en queratoelaidina, donde 1las células tienen un nficleo casi
atrofiado. (9).

El nicleo de las células del conjunto de la epidérmis va
desapareciendo progresivamente a medida gque los estratos son més
externos., Entre 1a capa cérnea y la licida existe una fina
estructura celular llamada zona de barrera.

Este estrato solo puede ser reconocido en la piel palmar y
plantar mediante métodos histolégicos.

El estrato licido compone la primera base de células gue ya
estdn queratinizadas.



@) ESTRATO CORNEO O BUPERFICIAL. . :

Consta de 15 a 20 capas de células, las cuales son aplanadas,
muertas ya casi sin nlicleo y que estén superpuestas a las otras
como las tejas de un tejado. (39,40).

Esta capa de la epidérmis evita la evaporacién del agua de la
piel ya que esti impregnada de grasa. El espesor de esta capa
cérnea es también distinto segin la zona del cuerpo.

En las células de este aestrato la queratoelaidina se
transforma en queratina, que es una proteina formada por cadenas
proteicas ricas en uniones disulfuro (8-8), insoluble en agua,
fcidos y flcalis diluidos. (3,8).

En el extremo de 1la capa cérnea encontramos 1la capa
descamante que no es otra cosa que el estrato que crean las células
queratinizadas y debido a que el nicleo se ha degenerado
completamente, 1la periferia se endurece provocandoe asi que las
células se descamen poco a poco con una perdida cotidiana de
células cérneas de 10 g. aproximadamente. (29).

Frotando suavemente un &rea de nuestro cuerpo, por ejemplo el
antebrazo, vemos como estas células se despegan de la piel y éstas
son llamadas ‘‘cé&lulas muertas".

La capa cérnea tiesne considerable importancia con relacién a
la finalidad cosmética. En efecto, siendo la mids externa, cae
directamente bajo observacién visual; su estado Yy grado de
conservacién caracterizan estéticamente la piel.

2.2. DERMIS:

La funcién més importante de . la dérmis es la de nutrir 1a
piel, de ahi, la importancia de llegar:a ella en los tratamientos
cosmbticos. En esta capa se encuentran::.

4 Las glandulas luhricantes 'de “la piel, ea decir, las
sebiceas. S '

* Los miisculos erectores del pelo.

* Las terminaciones nerviosas ‘de’ilos corpﬁsculos enca:qados
del sentido del tacto.

* Los foliculos pilosos. i ;

* Las ramificaciones sanquineas b4 11 iticna que ptovianen de
la capa profunda. o

La dérmis o tejido conjuntivo es elistica,- f.ibron Y
reacciona activamente ante fenémenos” extetnoa o internos que. -la
agreden.

Esta capa de la piel est4 estructurada en dos astratos:

a) La dérmis papilar.

b) La capa reticular o corién.

a) LA DERMIS PAPILAR.

e encuentra en forma entrelagzada firme y resistente. Esta
capa; la cual se halla directamente bajo la epidérmis, contiene
pequefias proyecciones en forma de cono hechas de finos filamentos
de tojido eldstico, los cuales se extienden asendientemente hacia
la epidérmis por las crestas dérmicas anchas y bajas, separadas por
surcos dérmicos y terminan en las crestas papilares a las cuales se
les denomina papilas dérmicas.
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b) CAPA RETICULAR O CORION. e Lol . :
Es de grueso mis considerable, ~compuesto -de . fibras
conjuntivas eldsticas y espesas. El espesor de esta capa oscila
entre 1.5 a 2 mm. (29).
su prinecipal t:aba;c de _esta. capa. es contener 1as cel\llas,f
basos sanguineos y linfaticos, el sudor, las glandulas sebaceas b'4
los foliculos pilosos.
© “"Esta capa también estad constituxda pox: hazes fibrosos, redes
de fibras eldsticas y hacecillos musculares erectores:del’ pelo. -
" Esta. . capa est& constituida’ por ' tejido: conjuntivo .denso,

presentando ‘menos calulas y fibras- colagenas abundantes y gruesas‘ .

que . en la‘ zona papilar. E
La dérmis es la piel verdadera. Es tamb;en llamada derma Y
esti compuesta de células vivas. Es un tejido:que protega al:- cuerpo

contra ‘el dafio mecinico y proporciona nutrientes''a “la epidérmis 'y - )

apéndices cutdneos. Este tejido como se menciond consiste de’ una
asociacién de fibras protéicas, ademds de una suscancia amorfa ‘que
contiene mucopolisacaridos.

Hay  pocas células en esta matriz, muchos da -estos son
£1btob1astos los cuales secretan los constituyentes dérmicos.

" En esta capa de la piel se situan todos 1038  elementos
nutritivos y sensitivos. Ademds representa la gran reserva de agua
porgque contiene nada menos que un 60 % de liquidos.: El agua abarca
cerca del 65 % del peso total del cuerpo, Yy la piel _constituye de
un 6 a 11 %. (15,39).

Como ya se menciond en la dérmis existe una extensa red de
vasos sanguineos, de un calibre fino gque han-recibido el nombre de
vasos capilares; por elles circula la. sangre. que - funge como
vehiculo de oxigeno y de los nutrientes necesarios para la vida
celular. 2Ademds de los vasos sanguineos, deben ' citarse 1los
linfdticos. e

Asi mismo, en 1la dérmis se encuentran-.: las- terminaciones
nerviosas encargadas de registrar estimulos .de: tacto, - dolor,
temperatura y presién.

El papel de estas terminaciones nerviosas es de ptoteccion, '8
a la vez constituyen uno de los sentidos especiales del cuerpo
humano, el tacto mismo.

Como ya se sabe esta membrana, tormada por - tejido conjuntivo,
fibras elasticas y coldgeno, tiene - .un  gran valor en los
tratamientos cosméticos, ya que en ella se_ elabora el proceso de
nutricién, hidratacién y regeneracién de la piel. (12).

2.3. HIPODERMIS:

Es la capa inferior de la piel que est& totalmente cubierta
por una tupida red de vasos sanguineos y cuya primera misidén es la
de engrasar, formando Yy almacenando la grasa bésica para el
equilibrio de la piel.

Por esta razén (la elaboracién de grasa), la hipodérmis es la
capa que nos aisla del frio y del calor, protegiendo la piel de
agresiones térmicas al tiempo que almacena elementos nutritives
para los otros estratos.

En la hipodérmis aparecen los glomérulos (glindulas donde se
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forma el sudor) de las glandulas sudoriparas. Esta capa esté
formada por una:gran cantidad de células que se infiltran de grasa.
constituye ' una reserva. amortiguadora ‘de.traumatismos ligeros que
puede recibir la superficie de 'la epidérmis.

La hipodérmis varia de espesor de acuerdo con la edad, sexo y
salud en general del individuo. Este tejido da suavidad y contorno
al cuerpo y ‘las grasas que posee son utilizadas como energia.

La hipodérmis estd formada por tejido conjuntivo laxo que une
de manera poco consistente la dérmis a los 6rganos adyacentes. Es
la ".capa  responsable del deslizamiento de 1la piel sobre 1las
estructuras que sirven de apoyo.

Esta capa esti dotada de considerable elasticidad y
resistencia, puesto que presenta muchas redes fibrosas reticulares,
debido 'a lo cual se desprenden laminillas sutiles, 1llamadas
membranas interlobulares, dispuestas en forma reticular y en cuyas
mallas estd retenida la adiposidad que proporciona al tejido un
color variable, desde el blanquecino al amarillo pajizo.

En la hipodérmis se distinguen dos estratos.

a) Superficial.

b) Profundo.

a)’ SUPERFICIAL.

El estrato superficial existe en casi todas las partes del
cuerpo,  tiene un plexo constituide por pequefios reticulos
ingsertados con. la dérmis y con el estrato intermedio , o, en su
defecto, ‘con el estrato profundo. Comprende los 1lébulos adiposos,
mids~ o menos -abundantes, segin la edad y el estado de salud del
~individuo.?'; Se . . ‘pueden encontrar insertadas las glindulas
,sudorxparas, los folxculos Y bulbos pilosos. (15).

'blj

ROFUNDO- :
El iestrato profundo es en general, poco abundante y esti
tormado por sutiles mallas, un tanto ocultas, gue permiten a :toda

-la’hipodérmis una cierta movilidad sobre el complejo  muscular e

‘inferior. Con-  la perdida de 1la adiposidad, en los- individuos,v
delgados se refleja y, en consecuencia, su movilidad aumenta. :

2.4. GLANDULAS DE LA PIEL: S

La piel contiene numerosas glindulas gque forman parte del
grupo de los anexos de la piel, ésta contiene dos tipos. de ductos
glandulares de los cuales se extraen materiales de la sangre para
formar nuevas sustancias. Su funcidn es la de refrescar Y 1ubricar
la piel. Este tipo de glindulas son:

a) Gléndulas sudoriparas (excretan sudor).

b) Glandulas sebiceas (secretan sebo).

a) GLANDULAS SUDORIPARAS.

Las glandulas sudoriparas (tipo tubular) se encuentran en
mayor cantidad en las palmas de las manos, plantas de los pies,
frente y axilas.

Estas glandulas tienen un ducto terminal en la superficie de
la piel reconocido macroscopicamente como poro. Estos se originan
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en la piel verdadera o . mas protundamente udentrc“ del, te);do
subcutaneo.

Las glandulas sudoriparas: estin constituxdas por ductos 0.
tubos ‘ flexibles que se abren ‘en:la‘ superfic;e de -la: piel y tienen
su origen en la parte profunda de la misma, es,un segmento ~tubular,.
tortuoso y arrollado : :1a “'gléndula

propiamente dicha, ‘el ‘calor

a) EBerinas.

b) Apocrinas. :

Las ECRINAS son glandulas peque q
el tejido epitelial, tienen forma:de’ espira
es menor que el de la piel, entre 4 y- 6 ‘pH

El sudor se evacua a través 'de’ estasﬂgléndulas directamente
al exterior acumulandose principalmente‘f n
plantas de los pies. 8Su funcidn ‘es’
constante en el cuerpo actuando permanentemente -

Las APOCRINAS por el contrario, :se.  contraen  en--zonas
concretas del cuerpo humano, como. las axilas, ‘los: . genitales,
ombligo, etc. Son gldndulas méas grandes, que*contribuyen con.el
olor sexual del cuerpo.

Estas gldndulas poseen un mayor grado de alcallnidnd b' por
ellas se eliminan toxinas. Es decir, que ademis de tener.la funcién
reguladora de la temperatura de cuerpo, son parte importante de la
limpieza de los érganos internos.

Las glandulas sudoriparas estdn enraizadas en la hipodérmis,
y su conducto de secrecidn alcanza la epidérmis, hasta el poro, por
el que se excreta el sudor en la superficie de la piel. La misién
del sudor es doble: por una parte, su acidez elimina las bacterias
que se depositan sobre la piel; y por otra, la evaporacién del
1fquido sudoral (agua en mayor parte) proporciona al organismo una
fuente de eliminacién de calor.

El sudor estd constituido por urea, agua (99%), cloruro de
sodio, &cido léctico, algunos azucares y sustancias grasas. La
concentracidn de cloruro de sodio es de 0.2 a 0.5%. (12,32).

Estas glindulas se extienden por toda la piel, exceptuando
ciertas regiones, como el glande y los labios; estidn formadas por
un tubo largo arrollado sobre si mismo. Su conducto excretor es mis
estrecho que Su porcidn secretora y no estd ramificado.

La mayor parte de la proporcidén secretora se encuentra en la
dérmis y mide aproximadamente 0.4 mm de didmetro. (32).

El sudor secretado por estas glandulas es un liquido
extremadamente fluidoe Yy contiene escasa cantidad de proteinas,
ademids de los elementos ya mencionados contiene sodio, potasio,
amoniaco y acido UGrico. Su contenido de sodio (85 mEg/l) es menor
que el de la sangre (144 mEg/l). (3,8B).

Por sudoracién entendemos la eliminacién de agua de la piel
por la actividad de 1las glandulas sudoriparas. La velocidad de
transpiracién es uniforme sobre todo el cuerpo, excepto en las
palmas de las manos Yy las plantas de los pies; ya que ésta es de S
a 10 veces mas grande gue sobre la superficie general. La cantidaad

;emperatura
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méxima de sudor por hora es de 1 a 2 litros; pero est&-influenciada‘
por factores mentales y sensibles, asi como por altasvcemperaturas°
también depende del e:ercicio muscular, de acuerdo - a:su duracion y:~;
complejidad. : :
Hay muchas glandulas sudorxparas
en el tronco y las extremidades. : :
Existen varias funciones del sudor humano
a})
superficie . general del . cuerpo . es pura
temperatura del . : . cuerpo.
* b) ‘Juegan un papel muy 1mportanc
lictico formado durante el -ejercicio® musculur
Lae). Protegen 1as pnlmas ‘de ::las
resequedad.,
-d):Las gléndulas de 1as uxi as:

~b) GLANDULAS’SEBACEAS.

RS - Estas ‘glindulas se hallan extendidas por s tod,

" funcién ses la de ' lubricarla con grasa,
elementos térmicos externos.

del mismo, Y la grasa se evacua por el mismo conducto por:el que: se’
expulsa el pelo, excepto en 2 2zonas, la areolatde ezdn’ y los
bordes labiales. e ; R

Las glandulas sebiceas (tipo sacular) pequenos

-'sacos en los cuales los ductos se abren en. elifoliculo:piloso.

Estos secretan sebo el cual como ya se menciond lubtica 1a piel b4
conserva la suavidad del pelo.

Con la excepcidén de las palmas de las manos y las plantas de
los pies, é&stas glandulas se encuentran en todo el cuerpo,
particularmente en la cara.

El sebo cutaneo, es una mezcla compleja de lipidos y esti
constituido por 4cidos grasos saturados y no saturados (57.5%),
escualeno (12%), derivados de colesterol (1.5%), triglicéridos, sus
ésteres (26%), etc; y forma una capa grasa relativamente
impermeable al agua, que recubre la superficie de la piel. (3,11).

El aceite natural secretado por las glindulas sebiceas es una
emulsidén consistente de grasa, agua, sales y sustancias que
contienen nitrégeno. El aceite conserva el pelo y la piel suaves y
flexibles. Diariamente se cree que se expulsan 2 gramos o 1/5 parte
de una onza de sebo. {11).
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Las glaindulas sebidceas estdn - localizadas en -la . piel
verdadera, abriendo tanto en el foliculo piloso o directamente en
la . superficie de la piel. Su nimero varia con la regién (nariz,
mejillas, frente, etc.), asi como su tamafic. lLa actividad de estas
glandulas estd influenciada por las hormonas sexuales.

Las concentraciones mis grandes de estas glandulas (400 a 900
cmZ) se encuentran en el cuero cabelludo, cara, en la parte
superior del pecho y hombros, en las palmas de las manos Yy plantas
de los pies no existe ninguna. (1,4).

Las glandulas son halécrinas, es decir, gue la célula pasa a
través de un estado de desarrollo y maduracién, durante el cual
acumulan lipidos de acuerdo a su tamafio, y subsecuentemente se
desintegran por completo, liberando su contenido dentro de la
glandula, Las nuevas células son formadas continuamente por la
divisién celular para reemplazar las perdidas.

La infeccién de las gliandulas sebdceas produce foriinculos (o
barros), cuya manera principal de prevenirlos es la asepsia con
agua y jabon. Estas infecciones (espinillas, barros, comedones) se
pueden originar dentro de la abertura de las glandulas, © un poco
mas profundo como en la dérmis o tejido subcutdneo. Estos daiios
comienzan debajo de la dérmis dejando marcas permanentes. (17,25).

También cuando la emulsidén secretada por estas glandulas, por
la causa que sea, no es equilibrada, se presentan las diferentes
pieles o clases de piel, por ejemplo grasa, seca, mixta.

3) FISIOLOGTIA A :

£l cutis preside varias funciones importantes, bien sean
receptoras o no receptoras. Protege al organismo de agresiones
externas y, en conexién con esta funcién, provee por medio de las
glandulas sebdceas, a agregar el sebo que, humedeciendo la capa
cérnea de la epidérmis, aumenta 1la conductibilidad térmica y
previene la accién desecadora de la atmésfera. Con relacidén a la
conductibilidad térmica de la epidérmis, es iguaimente el mecanismo
de dispersidén del calor a través del cutis por irradiacién y por
conveccién, es decir, por el cambio de calor transmitido por
objetos, por la ropa con los cuales el cutis estd en contacto, o
directamente con las capas de aire que tocan en fases sucesivas la
superficie epidérmica expuesta. La epidérmis seca, o sea pobre en
grasa, dispersa poco calor, mientras gque aquella grasa o humeda
favorece su pérdida.

Quimicamente la grasa o sebo se aproxima a la composicidn de
la ceras. (11). .

Con la elevacidén de la temperatura ambiental, el aumento de
la humedad atmosférica, el movimiento corporal y por cualquier
causa apta para estimular la circulacién sanguinea periférica, se
regula la temperatura corporal, interviniendo como fendémeno, la
secrecidn de las glandulas sudoriparas.

El sudor estd formado por el 99% aproximadamente de agua. La
composicién del sudor descubre la presencia de productos
catabdlices, propios del emuntorio renal, del cual el cutis se

15



considera un érgano complementario. (15,39).

En su minima expresién el cutis es un Srgano respiratorio,
como denota su capacidad de absorber oxigeno y de eliminar
anhidrido carbénico.

En conexidn con las funciones de la vida en relacidn, son los
érgancs receptores del cutis, los que presiden periféricamente la
gensibilidad téctil, térmica y dolorosa. cuando 1los estimulos
mecénicos, térmicos o gquimicos sobrepasan ciertos valores de
intensidad, tiene lugar la sensibilidad dolorosa indicada por los
adecuados receptores nerviosos cuténeos y caracterizada por una
sensacién desagradable.

4 BIOQUIMICA:

La piel estid cublerta por un panicule seb&ceo, compuesto
principalmente de un 20% de colesterina, un 2.5 a 3% de
fosfolipidos y sustancias cerosas; por un paniculo saline
constituido por los componentes del sudor. La capa liquida se
entremezcla y traspasa hasta la inferior lipidica. La reaccidén de

. la capa externa (pH epicutineo) se conoce con la sudorificacién y
la evaporacién de sudor; varia de 4 a 6, perc puede llegar en
ocaciones a valores casi alcalinos, donde es sudor es de origen
apocrino, como en las cavidades axilares, y donde es muy abundante,
como en las palmas de las manos, © en las plantas de los pies.

La acidez epicutédnea se va modificando por las
fermentaciones, y una disminucién de ella favorece el desarrollo y
la sobrevivencia en el cutis de microorganismos normales o
accidentales. El pH cutineo propiamente dicho obtenido del estrato
cutéineo superficial a la dérmis, es de 5.0 a 6.5. (40).

Una de las caracteristicas propias de la piel es su acidez.
El grado de acidez de la piel humana oscila entre los valores ya
antes mencionados.

Bl coeficiente de acidez o de alcalinidad se mide con una
unidad llamada pH y su escala va de 0 a 14. Se entiende que pH €-7
es el grado medio de neutralidad, por lo que la piel, al tener de
5.0 a 6.5 pH practicamente coincide con ella. La acidez de 1la
epidérmis 1la proporciona el &acido lactico y 1los A&cides que
eliminamos con el sudor. E1l grado de acidez de la piel no es
siempre constante en un individuo, ya que como se sabe, interfieren
factores variables como la edad, el sexo, la fisiologia de cada
uno, las condiciones térmicas en un lugar determinado, etc. (26).

La acidez de la piel es un factor determinante de proteccién
ante posibles infecciones debidas a microbios y parasitos.

El valor del pH de la superficie de la piel es realmente una
medida realizada sobre 1la pelicula de una solucién acuosa de la
piel. Esta pelicula se ve influenciada por la queratina, la cual se
relaciona casi siempre por 1las secreciones de las gléndulas,
especialmente el sudor. El pH de la piel varia también en el Area
de un individuo.

El bajo pH del sudor es debido a su contenido de &cidos
grasos volétiles, asi como a los 8cidos léctico y ascérbico. Estas
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sustancias tienen propiedades antifingicas 'y antlbacterzales las
cuales no dependen de ' la concentracién - de.  iones hxdrogeno
producidos por ‘su. adicién.=-Los = dcidos . .propiénico,: -caprdico: -y
caprilico en el sudor son los principales responsables para tales
propiedades. Estos deben  de ' estar presentes ‘en la propia
concentracién para producir tal accién y actfian mejor a un pH
acido. (5).

La queratina juega un papel muy importante en el pH de la
superficie de la piel, ya gue ésta tiene una buena capacidad
amortiguadora contra las cantidades moderadas de &cidos y bases. Bl
potencial normal amortiguador de la manta A&cida mds. que 1la
queratina debe ser adecuado para cuidar el promedio de los
cosméticos bien formulados, incluyendo los jabones de tocador. Las
preparaciones cosméticas deben de permanecer sobre la piel largos
periodos de tiempo, y deben de ser formulados para mantener
condiciones fisioldgicas normales, por ejemplo, estos cosméticos neo
deben alterar el pH normal de la manta acida. (14).

El revestimiento cutdneo propiamente dicho contiene el 70% de
agua, el 27% de sustancias proteicas, el 2% de lipidos y el 0.5% de
sustancias minerales. (3,17).

Los constituyentes principales de la capa cérnea de la: piel
son: -la seudoqueratina, y escleroproteina, caracterizadas. por. un
gran contenido de sodio y donde la relacidn entre histidina,
arginina y lisina es alrededor de 1:3:3.

El tanto por ciento aproximado de algunos aminodcidos. en 1a ..
queratina cutdnea es aproximadamente el siguiente - para . una
piel: (39): :

Arginina 10.6% Tirosina 6.9%
Histidina 0.6% Triptofano 1.6%
Lisina 3.3% cistina 2.5%

La escleroproteina cutdnea proporciona resistencia a los
tejidos inferiores y, al mismo tiempo, el paniculo salino y lipido,
forman una barrera protectora de gran valor bioldgico.

El tejido conjuntivo de la piel estd quimicamente constituido
por glucoprétidos y mucoprétidos principalmente. Estas sustancias
son consideradas como fundamentales en la quimica de los tejidos
porque, como un cemento celular, reune las unidades estructurales
aisladas de los tejidos epiteliales. En la piel se encuentran bajo
forma de gel, como resultado de un complejo formado por glucidos,
mucina y prétidos, con predominio de hidratos de carbono.

Normalmente, a través de variaciones de polimerizacién,
aumentan o disminuyen de turgencia y de viscosidad, y por
deshidratacidén se convierten en indispensables. La modificacién en
su hidratacién influye no solo en su consistencia, sino en su
permeabilidad.

La naturaleza guimica del conjuntivo dérmico y el
comportamiento coloidal de 1los gluco- Yy de los mucuprdtidos
condicionan la elasticidad, el aterciopelamiento y la suavidad de
la piel; en los individuos jovenes la piel aparece aterciopelada,
mérbida y eldstica por efecto de estos componentes, mientras que al
paso de los anos, y en particular estados distréficos, el

17




conjuntivo pierde ‘agua y ‘elasticidad,’ se ~embebe:  de sustancias
colorantes, "tiende:a ‘la‘floculacién. . y,’ ‘asi- mmmo,'el cut:.s se
vuelve seco, con'abundantes ' manchas, flac:.do Y rugoso. :

La epidérmis contiene los s:.gulentes am:.noacxdos (9):

* Lisina Sk valina 'l . oo %'cisteina o

% Isoleucina * Fenilalanina' ' * Arginina . ..

* Leucina T % Preomina U 'rn.pcofano

* Metionina * +

Acido qlutamxc‘o

La presencia de ’—SH y isha sido :
investigado. BRI : L

Ademds de los. componentes citados, en 1a P].Bl ‘ge encuentran e
enzimas, metabolitos, sustancias hormonicas’y:vitaminicas'’ (vitamina
¢, B, B1, B2, A), metales, '‘metaloides’y todas aquellas sustancias
interesantes para el mantenimiento - de. .’ “los™i - equilibrios
oxidoreductores normales, de la accién de los .cuales depende. no
solo el potencial de oxidacidn-reduccidén fisioldgico sino - que
implica una continua cesidén de oxigeno, llevado' a leos tejidos por
la circulacién de la sangre. (14,40).

En la epidérmis, el agua inter o intracelular constituye el
70% del volumen. La capa cdrnea contiene sdélo un 10% de agua. Los
electrolitos comprenden principalmente clorures de sodio
(extracelular), de potasio y magnesio (intracelulares).

Los lipidos comprenden dos grupos principales: los
intercelulares constituidos por 1los esteroles (en particular el
colesterol) y los fosfolipidos que intervienen en las funciones
enzimaticas; y los intercelulares que son simples reservas y estidn
representados por los glicéridos.

Las proteinas constituidas por largas cadenas de aminodcides,
pueden ser globulosas o fibrosas. Entre los aminodcidos que 1la
componen se hallan dos azufrados: la cisteina y la cistina. E
proceso fundamental de la queratinizacién consiste en la
transformacién de la cisteina en cistina. (8).

5) PERMEABILIDAD Y ABSORCION CUTANEA.

5.1. LA BARRERA EPIDERMICA.

Histolégicamente la barrera cutdnea se halla constituida por
3 tipos de estructuras:

# El manto lipido superficial, situado sobre la capa cérnea,
que cumple un papel insignificante debido a su escaso espesor.

* La capa cornea, importante por su disposicién
estratificada, su alto contenido en lipidos y queratina, y su débil
grado de hidratacién.

* La capa espinosa, que posee permeabilidad selectiva.

La auténtica barrera epidérmica se halla situada en la parte
mids profunda y compacta de la capa cérnea (estrato licido): y
representa fundamentalmente una barrera acuosa. Las hileras mis
externas de 1la capa cérnea detienen las sustancias sdélidas,
semisdlidas y viscosas. (14,25). L
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5.2. PERMEABILIDAD CUTANEA.

Las barreras de permeabilidad sastin aituadas -en diversas
capas de las células cercanamente unidas, las cuales: forman parte
de la epidérmis, la proteccidén mecénica est& proporcionada por la
dérmis mas densa, la cual esté compuesta principalmente de “tejido
conectivo.

La epidérmis aislada es impermeable _como toda la. piel,
mientras gque una vez que es quitada, la dérmis - es “completamente
permeable. 8i las capas epidérmicas estdn. cubiertas’ipor 'una.tapa
adhesiva la permeabilidad de la piel se incrementa’ solo: un’ poco
debido a que las células de estrato . cé i
constituyen la barrera.

Esto es 1la diferencia que. una:; gras

las gléndulas sudoriparas 'y :los:iifoliculos e
permeables que la superficie del: epitelio,, asi‘posiblementse
material puede alcanzar  las ql&ndulas sebiceas : per - la ruta
folicular., YRR :

a) PERMEABILIDAD SBELECTIVA DE LA. PIEL., E

Las sustancias activas de la mayoria-de los cosméticos basan
su accidh en la penetracién mayor ¢ menor a través de la epidérmis;
son pocos los cosméticos que como los perfumes, no requieran la
penetracién cuténea.

La piel protege y aisla el organismo del ambiente exterior
pero, como ya sabemos, no es completamente impermeable ni
impenetrable, ya que permite, por ejemple, la excrecidén del sudor y
otras sustancias nocivas asi como la respiracién cutanea.

Es un hecho curiosc el que la piel posea una “permeabilidad
gelectiva", es decir que deja pasar fécilmente determinadas
sustancias mientras que a otras les impide totalmente el paso, y
por lo tanto asimilar aquellos productos que son beneficiosos para
su perfecto desarrollo. Este factor de 'permeabilidad selectiva" es
muy importante a la hora de aplicar cosméticos. (4,27).

b) VIAS TRANSEPIDERMICA Y TRANSANEXIAL.
Hay dos vias de penetracién a través de la piel:
1) La transepidérmica
2) La transanexial

1) La via transepidérmica es la que cruza a travas de la capa
cérnea de la epidérmis hasta llegar a los estratos mA&s internos de
la piel. La capa cérnea, con sus células queratinizadas sélidamente
Y superpuestas como 1las tejas de un tejado, constituyen una
autentica barrera natural para las sustancias que pretendan
cruzarla, por lo que puede considerarse que esta capa es
perfectamente impermeable. (26). B

2) La via transanexial es la que cruza la ‘piel por: les
conductos pilosebiceos y sudoriparos, siendo de  mis . fAcil
penetracién para los cosméticos; ello es debido a que, al pasariel
cosmético por los conductos pilosos, se evita el atravesar la capa -
cérnea, Gnica barrera u obsticulo realmente eficaz de la piel. De .
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los conductos pilosos los cosméticos pasan a las demds : capas
cutineas, mids o menos permeables segiin para que»-clase de
sustancias. (26). "

Ahora bien, sobre la superficie externa de 1la p;el se forman
dos capas, llamadas capas "epicutdneas'" ("epi" signif;ca "sobre")'
la CAPA LIQUIDA, gque se const1tuye por la ‘emulsién de ‘sudor. 'y
grasa, y la CAPA GASEOSA, encima de la anterior, por: evapor301on
del sudor y radiacién del calor corporal. Estas capas ‘impiden‘ el V
fdcil acceso de los cosméticos, tanto a la capa cornea como™a_ los
conductos pilosos. (4). -

En resumen, tenemos gque 1la penetracién cutanea de los
productos cosméticos dependen de los siguientes factores: [
* Capas epicutdneas: :

como las capas epicutdneas liquida y gaseosa que se forman'
encima de 1la piel, constituyen un fuerte obsticulo ‘para-la:
penetracién de los cosméticos, la limpieza profunda de la epidermxs
permite eliminar estas barreras. Esta es la razdén por la que, en:’
los tratamientos de belleza basados en la penetracién ‘de . los.
cosméticos previamente se realice dicha limpieza de la piel. :

* Grosor de la capa cérnea:

Puesto que la capa cérnea es la principal barrera que impide.
la penetracién de los productos, adelgazande dicha capa se-hace mas
permeable la piel; este procedimiento se aplica en . algunos:
tratamientos. Ademds, la piel no tiene el mismo grosor en toda su
extensién, por lo que unas zonas naturalmente mas permeables que
otras para los cosméticos.

* Pilosidad de la piel:

bade que la via mds facil de penetracién es la transanexial,
© sea, a través de los foliculos, y teniendo en cuenta gque unas
zonas del cuerpo son mis densamente pilosas que otras, las primeras
son mids adecuadas para la penetracién de los productos cosméticos.

Existen unos cosméticos que penetran en la piel con mas
facilidad gque otros, seglin sus componentes y la zona del cuerpo,
donde se apliquen.

¢) NIVELES DE PENETRACION DE LOS COSMETICOS.

El grado ¢ nivel de penetracidén cutidnea de los cosméticos se
clasifica en: :
* Contactacién:

Es el nivel mds superficial, ya que el producto no penetra en
absoluto, quedando depositado sobre la epidérmis. :

Este contacto es 1mperfecto para determinadas sustancias por
la accién de la capa epicutdnea y por la tensién superficial-de la
piel y de 1los productos. La piel tiene una tensién o carga
eléctrica entre -0.005 y -0.050 volties, es decir, entre 5 y 50
milivoltios negatives. {10,27). S TR
* Imbibicidn: . . . :

Representa la simple penetracién en las  estructuras
epidérmicas superfxcxales © sea la impregnacién de la:capa cérhea.’.
Constituye 1a prxmera fase del proceso de permeabilidad .y es .la.que
generalmente persigue la cosmetologia. La funciédn . del cosmético
consiste fundamentalmente en mantener el buen estado del tegumento
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o protegerlo contra les eventuales traumas ambientales.
* Adsorcién:

Deposicién, con o sin unién quimica, sobre 1la superficie
cuténea . incluyende la porcién mis superficial de los anexos.
* Reabsorcién:

captacién de sustancias por tejidos, vasos sanguineos vy
linfaticos, despué@s que han difundido a través de la piel.

Por ejemplo el agua tieme una tensién superficial
relativamente alta con relacién a la de la pilel, por lo que no:se
realiza un contacto perfecto, sino en forma de pequefiisimas gotas,
es decir, estableciendo zonas mojadas Yy =zonas secas de tnmano
microscopico.

Por el contrario, el alcohol y 1los aceites tienen menor
tensidn superficial y, por ello, establecen mejor contacto con 1a;
piel, o sea, la humedecen mucho mejor que el agua. (34). S
* Penetracién:

Es la introduccién de los productes a -través ‘de “1a
generalmente por via transanexial, hasta alcanza 1a calulus vivas o
capa germinativa de la epidérmis. : e

La penetracién incompleta o "imbi.bil::.on" se produce
productoc solo cruza la capa cornea sin llegar
germinativa. .

* Absorcién: .

Es la penatracxén de un cosmetico hasta la
por via sanguinea a todo el cuerpo..’’

En este caso la accidn de los productos no e )
la simple penetracidén, sino general, por - lo que 'afecta‘a’todo: el
organismo. (21). L B

d) ABSORCION CUTANEA. : i

El cutis, por su estructura morfologica b'd anatémica, debe
considerarse como un conducto para la introduccién ‘de  ciertas
sustancias quimicas y, al mismo tiempo, como un camino  para la
eliminacién de las sustancias introducidas y de sus productos de
degradacién.

Una verdadera y propia absorcidén cutdnea puede tener lugar
para sustancias voldtiles o para aquellas que al mismo tiempo sean
solubles en el agua Yy en las grasas. Algunas sustancias aplicadas
sobre el cutis pueden encontrar las condiciones favorables para
producir localmente su accién, y es principalmente de éastas de las
que se ocupa gran parte de la cosmetologia. Para otras sustancias
se intenta impedir la accién general, muchas veces nociva, que se
deriva del hecho de que penetran con facilidad a través de 1la
barrera cutdnea alcanzando la red sanguinea o 1linfatica como
consecuencia de su poder altamente irritante.

Una de las vias naturales de eliminacién, estd precisamente
representada por el <cutis y sus gldndulas. Las glindulas
sudoriparas, peor ejemplo, tienen la capacidad de eliminar productos
téxicos de origen enddgeno o exdgenc y durante dicha eliminacién
pueden aparecer sobre la piel diversos fendmenos de naturaleza
variable, como irritaciones cutineas, prurito, eritemas, etc.

Los cosméticos, como ya hemos dicho, pueden ser aplicados

21



sobre diversos tejidos, pero casi todos interesan, bien sea directa
o indirectamente al cutis, que presenta los fendmenos de absorcidn.

Cuando los productos quimicos entran en contacto con el cutis
durante 1la- aplxcacxon de los cosméticos puede ocurrir su absorcién;
y la reaccidn de los tejidos cutdneos y del organismo entero puede
ser favorable y deseada o bien negativa para los efectos cosméticos
y saludables.

El problema de 1la absorcién cutdnea es una cuestidén muy
debatida y compleja, y depende de muchos factores inherentes a la
naturaleza y funcionalidad de un érgano.

_Se trata de conocer no solo la calidad y 1a cantidad de las
sustancias que pueden penetrar en la piel, sino también cudl es el
limite de absorcién, de establecer cudl serd la utilizacidén de los
materiales -introducidos, de 1la parte del o6rgano o qué senal
tangible: deja '‘a su paso, asi como de individualizar la forma y
manera -de eliminacidn de los diferentes productos. (21,27).

Se tiene que considerar en primer lugar, que el cutis posee
una _estructura estratificada que se opone normalmente a la
penetracién de una gran mayoria de productos quimicos; su
impermeabilidad es una de las condiciones indispensables para la
realizacién de la funcién fisioldégica de defensa de los érganos
situados bajo &l. En segundo lugar, tras la capa cdérnea acida y la
mucosa de malpighio 1ligeramente alcalina, existe una barrera de
naturaleza eléctrica polarizada, capaz de detener gran parte de las
sustancias ionicamente disociadas, Por ultimo el cutis es un érgano
naturalmente destinado a funciones fisiolégicas de digestién y
nutricién.

La ruta mads importante de absorcién es a través de los
anexos, por ejemplo, las glandulas sebdceas y sudoriparas. En
ocaciones la capa cérnea laminar de 1la piel se considera como
preferible por la presencia de sus grandes agujeros por los cuales
pasan iones y grandes moléculas. (21,27).

Los electrolitos no penetran el estrato llcido ni la piel
intacta.

Cuando se 1lleva a cabo 1la absorcién, es en pequeifias
cantidades y la mayoria de las veces es por Ssus anexos. Las
aberturas de las glandulas de la piel ofrecen un pasaje para las
sustancias a las células revistiendo las paredes de las glandulas,
asi la penetracién eventualmente toma lugar a través de las
paredes, posteriormente se desplazan y llegan a la circulacién. Los
poros se llenan con aire y material graso, sin embargo, es dificil
para sustancias soclubles en agua penetrar a menos gque el vehiculo
contenga sustancias base, los cuales le permitan mezclarse vy
eventualmente desplazarse, los contenidos penetran tan bien come
los contenidos de las glandulas mismas. Cuando una inflamacién se
presenta en la piel, las barreras normales de los electrolitos se
rompen ya que hay un dafio primario en la epidérmis, y por lo tanto
se facilita la absorcién percutéanea.

La estimulacién fisica de la piel con medios adecuados, como
son la irradiacién solar natural o artificial, el masaje mecanico
o eléctrico por medio de aparatos microcorrientes, el calor, el
frio, etc., provoca reflejos neurovegetativos ampliamente
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explotados no sdlo en la terapia, sino también en 1la practica
cosmética con el fin de obtener efectos euritmicos saludablas.

A pesar de todo aiin es posible la penetracién a través de la
piel de determinadas sustancias quimicas y fisicamente dotadas de
especiales estructuras y requisitos, que las hacen capaces Ade
hundir, por asi decirlo, la barrera cutanea. Existen, ademis en el
cutis normal, estructuras que hacen posible la absorcién de algunas
sustancias dotadas de particulares actividades; éstas pueden estar
representadas por productos glandulares y por las vainas de los
pelos. Sobre todo como ya se menciond anteriormente, estas Gltimas
perecen constituir un camino de introduccién apto para un gran
nimero de productos; en la base del foliculo pilosc se encuentra un
estrato de células epidérmicas no corneificadas y, por lo tanto,
capaces de ofrecer muy poca resistencia a la penetracién.

Los productos liposolubles pueden penetrar a través de las
gléndulas sebfceas y parece incluso que en estes poseen una
determinada facultad para transformar y utilizar, a los fines de
trofismo cutdneo, los productos absorbidos, especialmente si por su
estructura y configuracién quimica presentan afinidad con los
componentes normales del organo cutfneo. Parece ser que también las
glandulas sudoriparas pueden tener capacidad de absorcidn, pero mis
que un paso a través de las tilinicas de las gl&ndulas es posible que
deba considerarse la condicién favorable de 1la influencia del
excreto sudoral sobre la solubilidad de diversos productos que
podrian ser absorbidos por otras gléndulas. (17,27).

Las sustancias liposolubles penetran a través de la piel
intacta y entran a la circulacién general. Un cierto grado de
solubilidad en el agua, junto con una alta solubilidad en los
lipidos es 6ptima para la absorcidén a través de la piel.

Las sales liposolubles de los metales pesados se absorben a
través de la piel intacta. Las sustancias las cuales son
lipoinsclubles pueden ser transformadas en la superficie de la piel
o en la capa cérnea a sustancias liposolubles cuando forman
componentes o jabones con los dcidos grasos del sebo y otras grasas
sobre la superficie de la piel. (4).

La absorcién percutdnea de las hormonas ha sido investigada
profundamente. Las hormonas liposolubles, especialmente las
hormonas sexuales, son capaces de ejercer efectos 1locales y
sistemicos cuando son aplicados en la piel en una dosis suficiente.
La velocidad de absorcién es mucho mas lenta por la ruta percuténea
que por la intramuscular, en inyecciones.

La piel humana es lentamente permeable al agua, pero
relativamente impermeable a iones en solucién acuosa. La
permeabilidad para muchas sustancias covalentes, por ejemplo, 1la
glucosa y la urea, es lenta, pero para otras, por ejemplo algunos
alcoholes alifaticos, es relativamente alta. Los solutos en
liquidos orginicos muestran una permeabilidad similar con los
disolventes. Algunos sélidos, como los corticoesteroides penetran
después de la evaporacidn de un disolvente volatil.

La integridad de la barrera cutdnea depende del grado de
hidratacién del estrato coérneo. La absorcidén de los materiales
depende del vehiculo usado. §i el material es soluble en una de las
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dos fases (O/W & W/0) de un vehiculo, penetrarid mejor si ésta en
una fase continua. . ’

También el paniculo ' lipidico puede ser atravesado por
sustancias de disolucidén acuosa, puesto que la colesterina que estd
alli presente "en un - tanto por ciento relativamente elevado,
mezclada a otros lipidos permite incorporar una apreciable cantidad
de agua. Algunos gases atraviesan con facilidad el cutis en las dos
direcciones; asi sa comporta al oxigeno, el anhidrido carbénico, el
amoniaco, el hidrdgeno sulfurado, mientras gque no penetra el &6xide
de carbono. (1,21).

El cutis no es atravesado por los anestésicos locales, que en
ocasiones desarrollan ahi acciones farmacoldgicas contra el prurito
¥y la sensacidén de escozor.

8e absorben bien las vitaminas D2, D3, Bi, mientras que una
penetracién de vitaminas K1 y K2 es solo probable; seg(in algunos
investigadores, es indudable la posibilidad de penetracién de la
vitamina A, de la vitamina F y del &cido ascérbico. (10).

La penetracién de un gran nimero de sustancias se favorece
por el acoplamiento con otras sustancias o por medios coadyuvantes.
Los &lcalis, por su efecto hidratante sobre la queratina, facilitan
el paso de algunos productos a través de la superficie cuténea.

Los productos tensoactivos modifican la permeabilidad

‘- cutdnea, favoreciendo la absorcién en virtud de su estructura, en
parte, liposoluble y, en parte, hidrosoluble; mientras gque 1los
excipientes grasos, no conteniendo agua en emulsién tienden a
impregnar 1la epidérmis y a hacer mids dificultosa 1la absorcién
cutédnea. También los lipidos presentan una absorcién diversa segfin
su origen; generalmente los lipidos de origen animal son més
ficilmente absorbidos que 1los vegetales, mientras las grasas
minerales lo son muy poco.

Puesto que la piel es capaz de absorber algunas sustancias y
eliminar otras, es 1légico gue, por una selectividad funcional,
pueda absorber grasas u otras sustancias en forma de c¢remas o
aceites, que la alimenten y 1la regeneren. Los aceites y grasas
minerales (de vaselina, etc.), no son absorbidos por la piel, y por
lo tanto tampoco lo son las sustancias disueltas en ellos, mientras
que los aceites, grasas vegetales y animales se absorben
profundamente. (10,11).

Las diversas sustancias hidratantes empapan las proteinas de
la piel, regenerando la humedad natural que éstas pueden haber
perdidoc por razones externas o internas, pero si no penetran en
profundidad no son absorbidas.

Con los conocimientos actuales, el uso de muchos productos en
los preparados cosméticos aptos para actuar en profundidad, estd
plenamente justificado y, por otra parte, la absorcidén cutanea
ofrece motives para la peligrosidad y toxicidad de diversos
productos que se vienen usando como colorantes en los lipices para
los labios y en los tintes para el cabello. (24).

La permeabilidad del cutis puede variar con relacidén a varios
factores fisiolégicos o patoldgicos y también de origen externo.
Las inflamaciones locales, los estados anafilicticos, parecen estar
acompafiados por un aumento general y local de la permeabilidad.
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Los nifios presentan una sensibilidad mds sobresaliente que
los ‘adultos y los ancianos frente a la accién de las sustancias
aplicadas sobre la piel, por ese motivo muchos productos no pueden
entrar en los cosméticos adecuados para los individuos jovenes.

En el estado de cansancio parece aumentar la permeabilidad
del tejido cutdneo y, en efecto, han sido wvistos atletas gue
notaban una sensacién de escozor después de la aplicacidén, en forma
de masaje, de lociones conteniendc un alto porcentaje de aceites
esenciales, inmediatamente después del esfuerzo atlético. Hay
también un aumento en la permeabilidad de la piel en las mujeres
durante el periocdo menstrual, Yy en tales condiciones estin
contraindicadas determinadas pr&cticas cosméticas, como los tintes
para el cabello. (34).

ciertas zonas cutidneas son mAs permeables que otras y, asi,
donde 1la piel es fina y sutil puede comprobarse una absorcidén mé&s
rdpida.

Asi como hay sustancias y condiciones gque favorecen 1la
absorcién, igualmente hay otras que la retardan. El1 frio hace
disminuir la circulacién capilar y tiene el efecto de retardar 1la
absorcién cuténea.

La absorcidén cuténea es muy importante en los tratamientos de
belleza, lo cual constituye una reciente conquista de la cosmética
funcional. Esta absorcién se efectia de prefarencia mediante la
penetracién a través de las glindulas sebAceas; por esta razénm,
para el estimulo biolégico y la nutricién de la piel se prefieren
las grasas y los aceites gue penetran con mayor facilidad y tengan
mayor afinidad@ por 1la piel, (vitaminas, hormonas, axtractos
vegetales, etc.).

@) FACTORES QUE INFLUENCIAN LA ABSORCION PERCUTANEA.
Existen tres fundamentalmente: 1la piel, la naturaleza de
.las sustancias y el tipo de vehiculo que se emplea.

Ccon respecto a la piel, deben considerarse diferencias que
viene del estado de salud o de alguna enfermedad cuténea.

Como se ve la absorcidn es directamente proporcional al
nlimero de foliculos pilosebaceos de cada zona. Por eso en 1lo08
lugares desprovistos de estas estructuras como las palmas y las
plantas, la absorcién es précticamente nula. La selectividad de 1la
penetracién a través de los foliculos se atribuye a la delgadez de
la capa cérnea a ese nivel y a que las gléindulas sebdceas contienen
lipidos emulsionantes en vehiculos lipidicos. (4,27).

Ademas de las sustancias volatiles, y algunas hidrosolubles,
atraviesan la capa cérnea por un mecanismo de difusidén osmética.

La importancia relativa de 1las 2 vias de penetracion
(foliculo pilosebdceo y capa cérnea) se halla en funcién del tiempo
transcurrido a partir del momento de la aplicacién; las sustancias
muy difusibles penetran al mismo tiempo por las dos vias, pero la
rapidez del pasaje es siempre mayor a nivel de 1los foliculos
pilosebiceos.

Los conductos sudoriparos no paracen jugar papel alguno en la
absorcién percuténea.
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con respecto a 1la influencia de  la naturaleza de la
sustancia, clasicamente se ha sostenido que la absorcidn dependia
de su solubilidad en agua y en  los solventes 1lipoides. La
correlacién del coeficiente de particién y la sclubilidad absoluta
con la velocidad de penetracién esti& lejos de ser precisa, debido a
factores afin no identificados. La concentracién de la sustancia
aplicada es, on algunos casos, directamente proporciocnal a 1la
cantidad absorbida. Esto no siempre se cumple.

La baja viscosidad y el pequefio tamafio de particula
incrementan la absorcién. La penetracién de grandes moléculas es
wmuy baja.

La influencia del vehiculo sobre la absorcién percuténea es
considerable. La solubilidad de la sustancia en el wvehiculo es un
factor mayor en la facilidad de absorcidn. :

El efecto favorable de 1los excipientes emulsificados
probablemente depende, en parte, de la presencia de. emulgentes
surfactivos gque llevan la sustancia a un contacto més continuo Yy
completo de la superficie cuténea.

6) CLASIFICACION Y TIPO DE PIELES.

La preparacién técnica y la aplicacién préctica ‘de 1los
productos cosméticos implican el conocimiento del érganc cuténeo y
de los tejidos sobre los cuales se aplican.

81 bien las pioles parecen semejantes desde el punto de vista
anatémico, funcional y bioquimico, existen variacicnes entre ellas
que necesariamente han de tenerse en cuenta en la formulacidén de
cosméticos.

Atendiendo al perfil cosmetolégico, la piel de los sujetos
normales adultos puede clasificarse segfin un criterio diatésice
basado en la predisposicién constitucional individual, y en un
criteric morfolégico, es decir, estructural; la relacién entre’ los
dos tipos de clasificacién aparece a continuacion:(4):

CRITERIO DIATESICO CRITERIO MORFOLOGICO
% Delicada o fina ————————————— 3 & Normal e TE
(Temperamento linfdtico) : Deshidra’tada
* Seca f e

Temperamento -—-———-—-———b

Zhlxpica

nervioso
+« Espesa - auixta
: Temperamento ———ﬁb 'Aistictica i
‘,bxlioso ! ¢ Grasa; [ SRS A
* Grasa o carnosa S — —— | Oleosa .

(Temperamento sanguineo) "~ ..
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6.1. CRITERIO DIATESICO. '

"~ La clasificacién para las distintas clases de epidérmis seria
més racional seglin J. Poirsons, teniendo en cuenta el temperamento
de cada persona,. para tratar no solo los aspectos exteriores sino
también los interiores. (14,40).

Aunque en la piel sean similares 1los puntos de vista
anatémico, ' funcional y bioguimico, todavia existen variaciones
entre ellos, y de 1las cuales el cosmetdloge debe tomar
conocimiento. El mismo autor propone clasificar las pieles de la
siguiente manera:

a) Pieles delicadas o finas.

b) Pieles grasas o carnosas.

¢) Pieles espesas o compactas.

Este criterio tiene en cuenta las variaciones del volumen
hidrico y 1las concomitantes perturbaciones de arquitectura
coloidal, dependientes de los caracteristicos estados neuroguimicos
difusos, determinantas de aquellas diatésis o tendencias
funcionales que pueden llamarse temperamento.

a) PIELES DELICADAS O FINAS.

Estas pieles corresponden al temperamento linféatico, gque
sufre una doble deficiencia energética y calorifica. A menudo el
temperamento 1linf&tjco estd afligido por sindromes anémicos e
hipotiroideos que revelan una inactivacién que preservan
principalmente el yodo y el cobre. Constitucionalmente p&lida por
insuficiencia de hemoglobina (carencia de cobre). B8Se presenta
descolerida y blanquecina, especialmente con el envejecimiento;
sufre desfiqguraciones precoses y estd sometida a ardores
congestivos (eritema pidico).

La piel fina no se pone morena al sol, sino que asume una
coloracién eritematosa por insuficiente formacién de la defensa
pigmentaria y se cubre con facilidad de pecas.

Resiste f&cilmente las arrugas por la fineza del estrato
queratinico y 1l1la fuerte hidratacién de la dérmis, pero sufre
carencia sebdcea; la transpiracién es escasa y raro el vallo.
Presenta inadaptabilidad ambiental; reacciona a 1la humedad de 1la
niebla y a 1a contaminacién atmosférica en fendmenos de
hipertensién de los tejidos provocados por la penetracién de agua
en los tegumentos superhidratados; el viento seco, el hielo, los
factores deshidratantes (disolventes, polvo), provocan la aparicién
de pequefias lesiones inflamatorias, especialmente en la comisura de
los labios, con sensacién de irritacién persistente. El jabén y los
tensoactivos enérgicos son poco tolerades y producen sensacién de
astiramiento. (5,26). .

b) PIELES GRASAS O CARNOSAS.

Esta piel corresponde al temperamento sanguineo - que,: a
diferencia del linfdtico, sufre el sindrome hiperoxidativo.  El .
manto darmico se presenta grueso, inflado, carnoso:y untuoso; - los.
coloides cuté&neos tianden a la floculacidén bajo la accién:de la
urea que circula por el emuntorio cutdneo y por intervencidén  de
influencias hormonales, participan al engrosamiento de la piel, .’
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“De notable" espesor y tugencia, se caracteriza por una dérmis
compacta y poco elastica. A menudo presenta un- estado eritrésico
con: irritacién y prurito debide a‘’eventuales enfriamientos de las
proteinas celulares.

Los orificios sebiAceos aparecen dilatados en créteres
invadidos de comedones. En 1la superficie aparece brillante,
especialmente en la nariz, la frente y el mentén. Con frecuencia es
hiposeborreica y manifiesta purulencias. Son de una coloracién
rosada intensa e incluso rojiza, con tendencia a la eritrésis y al
acné roséceo.

El vello es notable; la sudoracién, especialmente apocrina,
abundante; el paniculo adiposos subcutdneo, consistente. Soporta
fdcilmentae las variaciones de 1las condiciones atmosféricas, la
salobridad marina y 1la aplicacién de detergentes y disolventes de
cuerpos grasos. (4).

Existen buenas posibilidades de envejecimiento retardado;
pero si se descuida, sobreviene acné y arrugas.

c) PIELES ESPESAS O COMPACTAS.

Este tipo de pieles pueden presentarse con caracteristicas
diversas, segun pertenezcan a:

1) Temperamentos nerviosos

2) Temperamentos biliosos.

1) Temperamento nervioso:

Es propio de los individuos simpaticotdénicos, hipertiroideos
Y, a menudo, hiperovaricos. Estas pieles se presentan espesas y
deshidratadas, las reacciones sudorales son vivaces y los coloides
tienden a la floculacién. Reacciona al 30l con fuerte pigmentacién.
Se trata de una piel hiperoxidada y de color opéco.

2) Temperamento bilioso:

Esta piel se presenta deshidratada, tosca, poco elfistica, ya
que, en la dérmis, la proporcidn entre fibras eldsticas y colidgenas
es favorable a 1las primeras tendencias de floculacién de 1los
coloides constitutivos.

El color es opéco y térreo por 1la presencia de vastas
discromias. A menudo los orificios sebdceos se presentan dilatados,
aunque no siempre cubiertos de grasa (seborrea anterior); puede
también presentarse untuosa en la superficie (falsa piel grasa),
pero es fr&gil, ya que constitucionalmente es pobre en 1lipidos
hidrofilicos (lecitina y <colesterol) y tiende a secarse,
endurecerse y arrugarse. (26).

Los arreglos hepdticos que caracterizan los temperamentos
biliosos llevan a la consecuencia de que 1as células cutfneas se
empobrecen de lecitina, mientras que el colesterol deje de ser
difusible a través de la piel y se acumula en la sangre.

Cuando es alipica, en 1la superficie aparece surcada de
pliegues y arrugas debido a la fuerte deshidratacidén, con un fondo
de color subictérico.

Esta piel espesa es muy irritable y soporta muy mal los
jabones, las sustancias limpiadoras, las variaciones de la reaccién
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global, ademis de sus limitaciones fisiolégicas.

6.2. CRITERIO MORFOLOGICO.

8i las gléndulas sebdceas secretan suficiente uceite natural,
la piel es normal, si éste es insuficiente, la piel es seca, cuande
este suministro de aceite esti en exceso, la piel es grasa.

La piel debe ser tratada con cuidado ya que es muy sensible a
la influencia externa. Este tipo de piel se ancuentra
frecuentemente en climas de baja temperatura, a diferencia de los
trdpicos donde la piel es muy grasa.

Ya que se debe mantener una apariencia joven, la piel debe
mantenerse limpia, protegida y tonificada. En adicién, ciertas ade
sus funciones deben ser ayudadas.

Limpiar la piel es una funcién primordial para prevenir 1la
formacién de manchas, piel nuerta, acumulacién de suciedad,
maquillaje, residuos de sudor y secreciones sebiceas que deben de
ser removidas para mantener los poros limpios y los conductos de
aceites libres.

La proteccidén contra el viento, el sol y el frio en un paso
muy importante en los hdbitos de belleza. Tonificar 1la piel, 1a
mantiene naturalmente nutrida y la ayuda a remover 1los deshechos
metabélicos. Esto también ayuda a mantener un grado de tensién en
el tejido celular bajo 1la propia piel, y su ausencia, es
manifestada en la superficie de la piel como arrugas.

Ayudar a las funciones de la piel significa, suministrarle
lubricantes si las glandulas sebiceas no secretan el suficiente o
la secrecidén es excesiva en caso de una piel grasa. Sin embargo, el
efecto es de corta duracién, y el tratamiento debe ser repetido.

La piel, en cuanto a este criterio y estética se refiere, se
clasifica en tres grandes grupos que debemos matizar, debido a 1la
variedad de tipos intermedios de la piel. (5,26).

Los tres grupos en los que de manera clésica se ordena son:

a) Piel normal.

b) Piel seca.

c) Piel grasa.

Ahora bien, esta clasificacidén es vialida para la eleccidén de
algunos productos de belleza, pero no en los tratamientos. En
estos, concretar la clase de piel es fundamental. S

Ademds de esta clasificacién, todas estas pieles pueden
presentar otras anormalidades, asi como por ejemplo, tener. . zonas'
grasaa o zonas secas con lo cual su diagnostico seria de una* piel
MIXTA grasa o MIXTA seca. (25). "

Una clasificacién mds completa de la piel’ es ln que incluya
otros aspectos como por ejemplo:

* Piel deshidratada.

Piel sensible.
Piel asfixiada.
Piel desvitalizada.
Piel gruesa.

Piel fina.
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" a) PIEL NORMAL. .

. :"El ecutis normal’ tiene un aspecto liso, sdélido y compacto, sin
manchas, . 'bien . coloreado . por una - normal circulacién -sanguinea,
aterciopelado ' y casi . transparente. En &l todas 1las funciones
bioldgicas::-'son = normales - (glindulas sebiceas, sudoriparas,
metabolismo:. y"tespiracion ‘de la piel), En este tipo de piel que
representaiel ideal estético de todos los tratamientos-tendientes a

’notmalizar el”cutis, el colorido es homogéneo y no esti localizado.
'Los poros’: apenas son visibles, y el aspecto no es opico.’

. “:.-.No” existen ‘puntos negros, forinculos. ni capa cutinea. Estos
,tipos ide’tcutis Gnicamente necesitan buenos medios de limpieza ¥
cuidados cutineos, que no comprometen las tunciones tisiologicas de

: la piel ) g .

’b) PIE SECA. - i g
. ~iLa ‘piel -seca "carece de la suficiente grasa b'4 humedad. su
‘aspecto es’excesivamente terso, falto de elasticidad,’ y.su pH mais
;Ualtode’ 1o, normal. Tiene una apariencia  arida, rugosa,' con mal
’ olor, se 'escama con facilidad y es propenso a agrietarse.:: )
- Wi Presenta con mds frecuencia arrugas alrededor da ‘los’ ojos, el
»frunce de los labios y en la frente,

:/-Es de contextura muy fina y es muy propensa a 1a couperosxs,
es decir, la aparicion de venitas y rojeces en las mejillas.
; Ademds de los motivos internos (como la mala circulacién, el
.rendimiento deficitario de 1las glindulas sebfceas, diversos
' transtornos ginecoldgicos, psiquicos y nerviosos, empleo prolongado
de . somniferos, insomnio o una alimentacién inadecuada, vida
malsana, exceso de emotividad), existen también agentes exteriores
que pueden resecar la piel, como por ejemplo la costumbre de
lavarse excesivamente la cara con jabdén, el empleo inadecuado de
productos cosméticos, 1la interperie, 1la exposicién demasiado
prolongada al sol sin protegerse adecuadamente, etc.

En estas pieles apergaminadas, en las que la epidérmis ha
reducido su espesor, los vasos capilares se encuentran mas
indefensos frente a 1los agentes exteriores mias sujetos a los
cambios de temperatura y a las variaciones atmosféricas. Es
frecuente observar en estas pieles venitas destacadas. (5,39).

S8e acentia el rictus y la sensibilidad de la piel aumenta,
asi como la caspa y la fragilidad general. Durante el dia, este
tipo de piel bhay que protegerla con cremas protectoras que
contengan acejites hidrofilicos y sustancias hidratantes, a fin Qe
dejar respirar la piel y reducir al mismo tiempo la evaporacidn.

Este problema puede corregirse mediante 1la aplicacién de
cremas nutritivas y con una correcta alimentacién, ingiriendo mayor
proporcion de alimentos frescos, como verduras y frutas, Yy
eliminando exitantes como café o las bebidas alcoholicas.

¢) PIEL GRASA.

La caracteristica mis visible de la piel grasa son los poros
abiertos y un cutis brillante y gris. Se trata de una piel gruesa
en la que las gléndulas sebiceas tienen un mayor volumen.

La piel grasa puede provecar problemas cutdneos como puntos
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negros, pequeifios forinculos y una gran proporc;on al acné.

‘Esta piel acumula mi&s calor que la seca. Si la segregacién de,u

grasa.es importante, puede. ser dspera al tacto porque el liquido es
dcido 'y modifica el  pH ‘cutdneo., Se  ensucia mas  de lo -habitual
porque :la: polucién :atmosférica se 'adhiere sobre . la- superficie
facial ‘oleosa. " (4). : :
: Necesita muchas atenciones y una dieta equilibrada en la ‘que
,no‘ventraran alimentos grasos. El reposo fisico Yy " una  buena
resp1racion'colaboraran en su mejoria. Al ser una piel mis gruesa,
es mids resistente al frio y menos propensa a las arrugas.

' ge divide en dos tipos diferentes: el gque sufre la’ llamada
seborrea oleosa y el que tiene una seborrea seca. Esta Gltima
presenta escamillas gue parecen células cdérneas, aunque en realidad
no son mis gque sebo endurecido. 8i tratamos de exprimir ‘estas
escamillas, vemos gque de ellas sale sebo, mientras que al exprimir
las células cdrneas de una piel reseca no sale nada, porque estin
formadas de células aplastadas y vacias. Estos dos tipos de cutis
se conocen también por 1los nombres de cutis oleoso y cutis
asfictico,

El color grisaceo de esta piel es a menudo provocado por la
mala circulacién de la sangre y los puntos negros son causados por
una exagerada actividad de las glandulas sebdceas.

d) PIEL MIXTA.

Es una combinacién de la piel seca y piel grasa y tiene las
caracteristicas de ambas.

El cutis mixto mds frecuente es aquel en el gque el &rea
central (nariz, frente y mentén) es de tipo graso, mientras que las
mejillas, cuelle y piel alrededor de los ojos son secas o normales.

Generalmente la mayor parte de los cutis de son este. tipo.
Conviene aplicar en las partes grasas productos para cutis grasos
y en las partes secas productos para cutis secos. En esta clase de
cutis y con frecuencia en relacidn con el estado de la circulacién
sanguinea, existen zonas en las que las gldndulas sebdceas trabajan
mids que en otras y también algunas en’ las gque sucede exactamente;
lo contrario. (39}).

* Piel deshidratada: :

Se trata de un estado temporal de la piel mas. que de. -una
clase de piel. Es deteriorada por factores externos climéticos, per
problemas psicoldgicos o por falta de agua.

Se observan en esta clase de piel arrugas o surcos por la .
frente, alrededor de los ojos y de los labios.

Esta pérdida temporal de hidratacién provoca que la piel este
flaclda, reseca y aspera al tacto.

* Piel sensible: .
Puede ser de dos tipos: grasa o seca. Generalmente, su
problema es la falta de proteccién que tiene ante el ambiente
externo (frio, caloer, lluvia, aire,etc.). Es un tipo de piel que se’
irrita ficilmente y esto debe tenerse en cuenta al aplicar
tratamientos estéticos ya que generalmente ocasionan enrojecimiento
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e hiperemia en este tipo de cutis.

* pPiel asfixiada:

Llamamos piel asfictica ‘a aquella que por falta de riego
,sanguxneo o por. aplicacién incorrecta de productos cosméticos de
tipo  astringente, . ha  cerrado completamente el foliculo pilo~
‘sebdceo. La reaccién de ‘la ' epidérmis a esta accidén es la de
producir pequefios quistes de color blanco, especialmente en la zona
de las mejillas. Al tacto es rugosa y aspera.

* piel desvitalizada: : -
La piel es el pulso de .nuestra vida y, por ello, -una.

enfermedad, . la perdida de peso o simplemente el paso’ de:los anoszm

quedara patente en ella. :
La piel en todos: estos casos ‘puede volverse opéca:y. tlicida

debido a la disminucidn‘de - secreciones:como . la: 'sudoral: y:seb&

Tendrd arrugas en  la zona’ de~ e presién, .sequedad’

elasticidad. (26) i : .

* P1e1 fina: !

Las " pieles: fxnas se distxnguen-p
cambios clxmétxcos,rpor su ' suave: tacto, Ty L
ripida aparicioén. de reacciones ante tratamientos excesivnmentei
fuertes.

‘' piel gruesa: h AN
Reconocemos a simple vista una piel qruesa por ‘la abertura de

sus poros, y por tener un aspecto menos delicado. Este tipo de piel

tiene una mayor facilidad para absorber la contaminacién exterior.

6.3, EXAMEN Y DIAGNOSTICO DE LA PIEL.

Es importante antes de comenzar cualquier tratamiento
estético el diagnostico y examen profundo de la piel, con objeto de
poder aplicar los productos adecuados en cada caso, o sea, segin el
tipo de tejido cutdneo; este diagnostico es mas importante cuando
se trata de aplicar un tratamiento determinado.

Una primera clasificacién de la piel es la que se hace segfin
sea su grado de sequedad o humedad. Ahora bien, esta clasificacién
es vdlida para la eleccién de algunos de los productos de belleza
pero no para los de tratamiento, en los que determinar la clase de
piel es un factor decisivo. (S).

La piel puede presentar defectos y afecciones tanto si es muy
seca como muy grasa, o bien mixta, como por ejemplo, en los casos
de acné.

Veamos los métodos mas importantes para la clasificacién del
.tipo de piel.

a) MEDICION DEL pH CUTANEO:

El mejor modo de medir el pH de la piel es empleando un
aparato eléctrico medidor de pH. Se aplican los electrodos en
distintas partes de la cara del paciente y el instrumente del
aparato iri sehalando directamente el coeficiente de pH. la
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medicidn debe hacerse a primera hora ‘de’ 1la mafana, con el paciente
en - ayunas, -para- que el. resultado .no - sea alterado por causas
internas ni externas.’

- 8i-es coef.icxence as de 5. 5 p}{ o :mfex:mr, el paciente puede
usar  toda  clase :de: productos. de ‘limpieza’’ y. de . cosmética, sin
peligro alguno:para su piel.:: ‘81, por ‘el: contrnrio, el .grado-.de pH
es de 7 o superior,iel.cliente s6lo’ puede“usar productos:de’:tipo
&4cido, " debiendo iminar: todos: aquellos que . contengan:sustancias
‘alcalinas.» ! g N S ) S

b} LUPA LUHINOS - :
Consiste en’‘una 1upa ° crxstal de aumento colocado sen: un
dispositivo que 1leva también una pequefia ldmpara ‘o bomb:.lla con la‘
que se iluminaila”zona de la’'piel abarcada por la ‘lupal
Las’’ lupa rlununosas -son . pequefias 'y, -por 'ello,

inconveniente ‘de-no‘“abarcar mis que una reducida ' zona: de 1a piel,',‘ .

. por lo que’ un’ examen completo requiere mucho tiempo. .::
i Con ; esta lupa: se . pueden apreciar defectos e imperfeccxones,‘,

los. poros 'de-las glandulas sebdceas y sudoriparas, las erupsiones

del acne y otros detalles y afecciones de 1a pial.. "

c) LUPAS LUHINOSAS CON LUZ FLUORESCENTE: R : G UL
~Este . tipo.de lupa es mayor, de  forma. cirecular,;con: tubo =

fluorescente tampbién circular, colocada ‘en:unisoporte e brazo

artxculado. ‘La lupa que lleva es binocular, de . forma:irectangular,
con: un aumento de 4.5 a 5 djoptrias,. Por-el: tamafio’ gramle de: su
lente'y :'por  su facilidad de orientacién,:  debido:.:al’ . brazo
a:t:.culado, es un buen auxiliar del cosmetdlogo en el examen  de la
piel. . . K RN

d) LUZ DE WOOD O LUZ NEGRA: . .

La luz de Wood, mis conocida como *"luz negra'*, consiste en
una aplicacién de los rayos ultravioleta o 1luz negra. Estos rayos
son  invisibles en condiciones normales, ya que caen mAs allid del
extremo de la gama luminosa que ocupa el color violeta, pero se
hacen visibles llevando unas gafas o pantallas de vidrio especial,
conocidas como pantallas Wood.

Al incidir estos rayos sobre los cuerpos no luminosos, éstos
se hacen fluorescentes. Una particularidad de esta luz de Wood es
la de manifestar algunos datos del estado de la piel segin la forma
de fluorescencia que emite el tejido cutdneo. (26,39).

En realidad solo después de haber establecido un buen
diagnéstico, se puede determinar una buena terapéutica estética y
cosmética.

Por cuanto se ha dicho anteriormente resulta claro que los
cosméticos de la piel, cualquiera que sean sus funciones, deben
coincidir en el fondo. Si estin dotados de funciones biolégicas, el
mejoramiento del sustrato es cosa indispensable para la realizacidn
de las mismas funciones puesto que, en caso contrario, se correria
el riesgo de agravar el estade del érganco no solo desde el punto de
vista estético, sino también desde el dermatolégico. Una leche, una
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crema, una locién, presupcne un determinado grado de penetracién
cutinea debido al desarrollo de su accién y, por lo tanto, los
afectos estdn condicionados por 1la capacidad@ del subestrato a
aceptar estos cosméticos; estd& claro, por lo tanto, gque ninguna
accién benéfica ser& posibles cuando las condiciones de aceptacidén
por parte del subestrato dérmico no sean favorables.

En conclusidén, pueden tener lugar por inadecuada aplicacién
da cosméticos sobre 1la piel un conjunte de circunstancias
desagradables, antiestéticos o perjudiciales para la salud.
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CAPITULO II
LIPOBSBOMNAS

En el afio de 1961, en’ el instituto de fisioclogia animal en
cambridge (Gran Bretafia), mientras estudiaba la influencia de los
fosfolipidos en la coagulacién de 'l1a sangre, Alec D. Bangham, lleno
un frasco con agua y una pelicula fosfolipidica, descubridé que se
formaban ‘egspontdneamente esférulas huecas (vesicula, 1liposomas),
llenas con el medio de dispersién  (agua), es decir pequeiias
vesiculas microscopicas; estos eran los '*liposomas'. (37).

Desde entonces, las propiedades de éstos han sido
investigadas asi como nuevas posibilidades de su aplicacién en
diversas Areas.

Este hecho abrié el campo a nuevas investigaciones,
inicialmente en farmacia y recientemente también en cosmetologia,
ya qua tales liposomas pueden funcionar como transportadores de
soluciones acuosas de activos a través de la encapsulacién de
dichos agentes.

Inicialmente, los 1liposomas han sido usados como membranas
modelo en bioquimica. Ahora, 1las aplicaciones en farmacologia,
medicina y bioclogia, son estudiadas considerando sus propiedades
como representantes de transportadores orientados a sitios
especificos, ademi&s de gque incrementan la solubilidad y sustancias
solubles, asi como también constituyen un sistema de proteccién y
liberacién para las sustancias activas.

Ahora, el uso de liposomas en cosmetologia como nuevos
principios activos y medios de administracién, es seriamente
discutido.

Los 1liposomas han incrementade su importancia como un
vehiculo para la liberacidén controlada de cosméticos en los Gltimos
afios, por lo tanto nuestro entendimiento tedrico de las vesiculas
lipidicas y la tecnologia de su produccidn, han hecho importantes
avances. Este desarrollc iguala la aplicacidén de los liposomas para
la distribucién del farmaco; por lo que también pueden encapsular
muchos tipos de agentes cosméticos. Tal encapsulacién ofrece
mejoramionto, adhesiones y persistencias de 1los ingredientes
activos en la piel y productos para el cabello. (6,31).

En los mostradores cosméticos pueden verse un gran nimeroc de
productos para el cuidado de la piel que advierten la presencia de
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liposomas (las microesferas que ayudan a reducir los efectos de la
edad, es una de las promesas de los fabricantes).

Los liposomas tumbién tienen una variedad de aplicaciones
menores, que van desde la investigacidén bésica de las propiedades
de las membranas bioldégicas, hasta 1la distribucidén de fArmacos
terapéuticos.

La importancia de la aplicacién y el problema relacionade con
la biodisponibilidad del cosmético activo, ha llevado a desarrollar
desde un vector hasta hacer posible la distribucién de uno o muchos
componentes activos en el tejido dérmico. Este vector es llamado
amisoma, donde posteriormente en forma de vesiculas lipidicas,
permite el uso de principios activos para mantener y reparar 1la
integridad del tejido. (18).

El trabajo hacia este descubrimiento estad basado
esencialmente, el hecho de que la membrana celular esti compuesta
de una doble banda de fosfolipidos, en 1la cual se encuentran
insertadas 1las cé&lulas. La estructura de la membrana fluida y
porosa facilita los cambios entre la célula y el medio ambiente
intersticial y conserva la textura del tejido celular. Asi el
estado de la célula y su membrana mejora la hidratacién de la piel
y como consecuencia su apariencia general.

Los constituyentes de las membranas, tal es el caso de leos
&cidos grasos que mantienen la estructura de la membrana, no son
solo importantes localmente, sino también causa transformacién bajo
la influencia de varios estimulos y puede producir reacciones que
afecten extensas &reas de la piel. (35).

1) CARACTERISTICAS GENERALES.

1.1. DEFINICION.

Las raices griegas de la palabra liposoma, significa grasa en
el ocuerpo, pero una definicién mis precisa 1los describe como
estructuras hechas de fosfolipides; las mismas moléculas que forman
las membranas de todas las células animales. Existen similitud con
la estructura de membranas biolégicas lo cual permite a 1los
liposomas asociarse con las células y tejidos de nuestro propio
cuerpo. Pero los liposomas pueden llenarse con gran variedad de
activos interesantes. (13,20).

La similitud de los liposomas con las membranas celulares y
su habilidad para transportar sustancias, forma las bases de sus
aplicaciones cientificas e industriales.

Los liposomas son pequeiilas vesiculas esféricas ocuya pared
estd constituida por wna doble capa de moléculas de un fosfolipido
en tanto que la cavidad central contiene un liquido acucso. Los
liposomas pueden contener determinadas sustancias y conducirlas
como vehiculos tanto hidrofilicas como 1lipofilicas, ya que 1las
primeras se ubican en el interior, en tanto que las segundas lo
hacen en la pared. Tomando en cuenta lo anterior también podemos
definir a los liposcmas como una estructura cerrada, altamente
ordenada, lipidica laminar que encierra una fase acuosa en
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eq\lilibrio con el exterior. (7).

La distancia entre las capas esti determinada por el balance
de ‘las  fuerzas de Van Der Waals, la repulsién electrostatica e
hidrazién entre las membranas adyacentes, las cuales pueden ser
modificadas por la presencia de nuevas moléculas cargadas.

1,2, CLASIFICACION.

Los liposomas han sido clasificados con base en varies
criterios y caracteristicas que presentan, entre las gue podemos
mencionar: tamaifo, nimero de bicapas, modo de obtencibnm, estructura
multimembrana o bien el nlimero de fosfolipides que integran 1la
banda, tomando en cuenta todos estos criterios hemos establecido 4
tipos principales de liposomas basados en las caracteristicas ya
antes mencionadas, y son:

a) LIPOSOMAS MULTILAMINARES M.L.V. (multilamellaires vesicles).
gon vesiculas compuestas de varias paredes Yy varios
compartimentos concéntricos arreglados, los cuales estin separados
unc del otro por interespacios que contienen agua; estos liposomas
estin formados por la hidratacién de una pelicula seca delgada de
fosfolipidos por agitacién en una solucién buffer acuosa.

El diémetro de la cavidad acuosa es del orden de 1.85 nm, con
un espesor de cada laminilla de 4.8 a 6.9 nm. Dependiendo del
nimero total de laminillas, el diémetro total de los 1liposomas
multilaminares varia entre 0.5 y S micras. (23,37).

b) PEQUEROS LIPOSOMAS UNILN(INAREB S U V. {small unilamellaires
vesicles).

gon vesiculas de una soln pa:ed y un solo compartimento por
lo que solo contienen un nﬁcleo acuoso Bu tamafio oscila entre los
20 y 50 nm. (37).

¢) GRANDES LIPOSOMAS UHILAHINARBB L/.U_.V., {large unilamellaires
vesicles).

gon vesiculas semejantas a los '8.U.V. pero miAs grandes,
caracterizados por un gran volumen acuoso, 10 veces mis grandes que
los M.L.V., Yy 40 veces més que' les 8.U.V. Estin formados por 1la
hidratacién de una pelicula seca delgada de fosfolipidos por
agitacidén en una solucién acuosa buffer, El diémetro varia de 0.2 a
1 micra. (7).

4) LIPOBOMABS R.E,V. (reverse phase evaporation vesicles).

8on vesiculas grandes uni o nultilaminares, y solo son una
variacién de los liposomas anteriores con respecto al procesc de
obtencién, ya que estos son obtenidos en varias etapas: dispersisén
de una disolucidén en un disolvente orgénice de un fosfolipido, con
forma de una emulsién del tipo agua/aceite y evaporacién de un
solvente orgénico bajo presién reducida. (33).

Las propiedades fisicas de las bicapas fosfolipidicas varian
enormemente de acuerdo con la hidratacién, temperatura, niveles de
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pH y presencia de iones. Estas estructuras estén establecidas por
débiles interacciones entre los diferentes componentes en su fase
cristal 1liquida, en cuyo .interior 1las moléculas tienen gran
libertad de movimiento (estructuras no rigidas).

MULTI - LAMINAR

FOSFOLIPIDOS

MONO - LAMINAR

Pigura N° 2., Estructura de los liposomas,

CARACTERIBTICAS *

" TAMARO . “VOLUMEN . ' EFICIENCIA DE ENCAPSULACION
cogmm) e pang) s W) i
M.L.V. T 400 =i3s00 o4 5.8
8.U.V, ' 120 ~.100".  ":0.5 : ‘ 0.5 = 1,0
L.U.V ‘

.. 200:--1000 Y | ) .35 =" 65

Cuadro N* 1, caracteristicas:-de:los:diferentes tipos de liposomas.
R MLV (liposomas multilaminares). 8UV (pequefios
.liposomas. unilaminares). LUV (grandes liposomas -
unilaminares). : ; SR .
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2) CARACTERISTICAS FISICOQUIMICAS.

2.1. EBTRUCTURA QUIMICA.

La estructura del liposoma se caracteriza por la composicidn
de su estructura en forma de una o mids bicapas lipidicas, en donde
también se observa que la estructura de estas bicapas es muy
similar a la de la membrana celular.

El constituyente primario de un liposoma es un fosfolipido.
Quimicamente los fosfolipidos también 1llamados fosfAtidos son
fosfodiésteres. Esta molécula es anfifilica o anfipatica compuesta
de 2 regiones bésicamente: 1) Una cabeza hidrofilica polar, gque
tipicamente consiste en un grupo fosfato, y 2) Un cuerpo, compuesto
de 2 cadenas hidrocarbonadas, hidroefobas, no polares y por 1lo
consiguiente 1ipofilicas, estas cadenas son &cidos grasos, que
generalmente no son ramificados, contienen nlmeros pares de Atomos
de carbono, principalmente de 14 a 24, y gque se encuentran unidas a
la cabeza, para formar asi un fosfolipido completo. (20,28).

Los ésteres de 4&cidos fosfatidicos contienen colina,
etanolamina o serina. Se llaman lecitinas en el caso de los ésteres
de colina ( o ~fosfatidil colina) y cefalinas en el caso de 1la
etanolamina (ot ~fosfatidil etanolamina) y ésteres de cerina (o< =
fosfatidil serina). (6).

Ry =CO =0 - CHy

R -CO -0 =~CH Ry, Yy R, son residuos
[ | de acidos grasos.
o = -0 ~-cCH

Figura N° 3, Estructura de los ésteres de &cidos fosfatidicos.

En los sistemas acuosos, los lipidos polares se dispersan en
forma de estructuras globulares 1llamadas micelas, en donde 1los
extremos no polares de naturaleza hidrocarbonada se alejan del
medio acuoso, formando una fase hidrofébica, mientras que las
cabezas hidrofilicas de 1los fosfolipidos son expuestas a la
superficie, interactuando asi con el agua. El resultado es 1la
formacién de vesiculas con una doble banda 1lipidica, donde 1a
cabeza hidrofilica esti orientada cerca del centro de la vesicula y
los cuerpos hidrofobos cerca de la superficie. Estas reuniones son
el resultado de un balance entre las fuerzas hidrofébicas
atrayentes y las fuerzas de hidratacién repulsivas de 1las moléculas
lipidicas.

Por lo tanto, los fosfolipidos se dispersan ficilmente en
soluciones acuosas, aunque 39in formar una verdadera solucién
molecular. Alternativamente los 1lipidos polares pueden interactuar
con al agua para formar una monocapa en su extremo polar, mientras
que las colas hidrofdébicas se orientan hacia la fase contraria.
(6,18) .
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Las vesiculas con 1la bicapn representan solo un  tipo de
muchos posibles ensambles formados por los lipidos anfifilicos.
Existen diversos tipos de ensambles lipidicos que se pueden formar
espontineamente bajo las condiciones adecuadas: micelas esféricas y
cilindricas, vesiculas unilaminares y multilaminares,  bicapas
planas y estructuras invertidas. Realmente el ‘tipo .de unién
formado, es ampliamente determinado por la forma de la mnleculn
anfifilica. :

2.2. PROPIEDADES Y CARACTERISTICAS8 FISICOQUIMICAS.

a) CARACTERISTICAS.

Loa 1liposomas presentan muchas caracteristicas propias de
ellos, pero enormemente ralacionadas con los fosfolipidos debido a
que es el componente primordial de elles. Las principales
caracteristicas son la siguientes:

# Estimacién de la homogeneidad. (36).

La homogeneidad de una dispersidén del liposoma, puede ser
estimada a través de una cromatografia en gel sobre sefarosa.
* Determinacién del tamajfio de particula. (36,37).

Para determinar el tamafio de particula existen 2 métodos:

1) El1 fotdn correlacidén espectroscopia: En este caso, 1la
dispersién del 1liposoma es diluida y la constante de difusién es
determinada por la luz lasser, teniendo como resultado el radio del
liposoma y asi el tamafio de particula de la constante de difusidn.

2) Microscopia de electrén: Aqui el tamafioc de particula es
directamente medido por medio de la microscopia del electrén.
Existen diversos procedimientos disponibles:

En el método de tintura negativa; el fondo de la muestra es
coloreado, donde se observa que las estructuras que se van a
representar (los liposomas) permanecen descoloridas.

En el método de tintura positivo por el contrario, 1los
liposomas son coloreados mientras gque el fondo permanece
descolorido.

3) otra posibilidad es el método de fractura. Aqui la muestra
es fijada entre dos discos y congelada en nitrégeno ligquido.
Después de 1la separacidén de los discos, ocurre una fractura en 1la
muestra. Primero una capa de platino y posteriormente una de
carbono es aplicada sobre la fisura resultante. Despuds de 1la
descomposicidén quimica del material orginico, una capa de platino-
carbén puede ser examinada por el microscopio. (28,36).

b) PROPIEDADES.
1) Los liposomas como transportadores de sustancias activas.

Los liposomas son capaces de atrapar sustancias tales como
enzimas, proteinas, y otros grupos de ingredientes activos, sin
ligarlos quimicamente. Las sustancias activas encapsuladas pueden
ser tanto hidrofilicas como lipofilicas, asi como las que tienen
ademfs una mitad hidrofilica y otra lipofilica. (31).
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2) Ventajas de los liposomas como transportadores de ingredientes
activos.

* Las sustancias sensitivas son protegidas.

# La sustancia activa no puede ser metabolizada.

* La absorcidén y distribucién de la sustancias activa en el
cuerpo no son las funciones m&s prolongadas de las propledades
fisicoquimicas de los liposomas. Estas son més féciles de manipular
que la sustancia activa por si misma.

* Una capa de liposoma aplicada por ejemplo, protege la piel
de las influencias exteriores y al mismo tiempo facilita 1la
liberacidén lenta de la sustancia activa. Esto prolonga la duracién
de 1a accién de 1a sustancia activa en 1la piel, 1lo cual es
equivalente a un intervalo mis largo entre las aplicaciones.

& Coémo liberan los liposomas su principio activo 2

Hay tres mecanismos de liberaciédn: (35):

a) La difusién de la sustancia activa a través de la pared de la
vesicula.

b) La 1liberacién de 1la sustancia activa después de una
descomposicién mds o menos completa de los liposomas.

c) La fusién de 1los 1liposomas con una estructura lipofilica
adecuada, ademis de la liberacidén de la sustancia activa.

3) Interacciones entre los liposomas y la célula.

Los 1liposomas pueden interactuar con las <células en
diferentes formas. Son capaces de acumularse précticamente en cada
tipo de célula (adsorcién) y la liberacién de sus contenidos.

En células definidas, los liposomas después de su absorcién
por endocitosis (invaginacién de la membrana celular) son tomados
en la c¢élula, donde pueden liberar sus sustancias activas. 8in
embargo, la endocitosis puede ocurrir solo en ciertas células, los
tan llamados fagocitos (por ejemplo: macrofagos).

Es también posible que 1las vesiculas absorbidas cambien
lipidos con la membrana celular o simplemente se fusionan con 1la
célula. La membrana del liposoma es entonces enteramente integrada
en la membrana celular y el contenido acuosc es expulsade vy
mezclado con el medio celular.

Para evaluar las propiedades fisicoquimicas de los liposomas,
es recomendadoc el establecimiento de una escala conveniente,
proporcionando informacidén a los diferentes niveles de complejidaaq,
con vista para pardmetros que caracterizan estos sistemas (cuadro
N° 2).

TECNICA O METODO USADO

1° NIVEL: Identificacién de componentes CG, TLC, HPLC
Andlisis cuantitativo Determinacidn HPLC
Producto activo encapsulado Exclusidén cromatogr&fica
Densidad
Viscosidad Viscosimetro de rotaciédn
2* NIVEL: N° de componentes lipidicos Colorimetria diferencial

Tamafio y tipo de liposomas - Microscopia electronica
. : : .Dispersién de la luz
' Difraccién de rayos X
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TECNICA O METODO USADO

3¢ NIVEL: Permeabilidaad Espectrofluorometria
Encapsulacién "
Estabilidad "
Interaccién del sustrato Varies

Cuadro N° 2. Parémetros que ca:aqteriz_nn los niveles de liposomas.

El conocimiento preciso de las propiedades y la composicidn
de los fosfolipidos que integran 1la estructura del 1liposoma, es
necesario para establecer las condiciones de uso al cual 1la
permeabilidad debe estar al mp&ximo. Las m&s sobresalientes
propiedades cosmetoldgicas de los liposomas complejos de los
maniferos estén derivados de la  composicién particular,
considerando cadenas de fosfolipidos y &cidos grasos similares a
las membranas celulares humanas. (28).

Los liposomas estdn formados de un gran nimero de sustancias
sintéticas y naturales, insolubles en agua. Casi todas estas
sustancias fosfolipidicas y en particular las lecitinas 3juegan un
papel esencial. Frecuentemente son usadas junto con aditivos para
introducir una interaccién definida o para obtener la permeabilidad
y estabilidad deseada.

Cuando 1los 1liposomas son derivados de fuentes naturales
{soya, yema de huevo, tejido cerebral), estos 1lipidos contienen
grupos de &cidos grasos insaturados, estos 1lipidos pueden sar
hidrogenados para obtener liposomas mas estables. (13,33).

Otra propiedad inherente a los fosfolipidos de origen animal,
es de protector efectivo de membranas bioldgicas y contribuyen a
mantener las caracteristicas de fluidez, conservan las membranas de
los radicales libres generados por 1la radiacién ultravioleta y
ciertas sustancias quimicas activas.

Una gran variedad de productos farmacéuticoes y cosméticos
tales como el &cido hialurénico de bajo peso molecular, colégeno,
fcide nucleicos, entre nmuchos otros productos de actividad dermo-
cosmética, pueden ser encapsulados en estos liposomas. (22).

La encapsulacién es llevada a cabo durante la formacién del
liposoma, asi garantiza la efectiva presencia del activo dentro de
la vesicula. Los liposomas pueden ser multilaminares estando hechos
de 8-12 laminas, asi aseguran una buena solidez a la membrana. Su
tamafio es alrededor de 400 nm, advirtiendo gue la penetracién ser&
algo limitada para el estrato cérneo. Los liposomas mAs pequefios
(20~-100 nm) podrian penetrar mejor en el organismo.

La barrera 1lipidica en el eastrato cérneo o3 de crucial
importancia para el grado de hidratacién de 1la piel. Dado que esta
barrera contiene principalmente glicolipidos (cerebrocidos), tanto
como los Cfosfolipidos, los liposomas que est&n compuestos por
glicolipidos pueden ser considerados como un principio activo, para
proteger y restaurar ésta importante barrera 1lipidica. En
consecuencia, los liposomas a base de fosfolipidos no deben
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considera:se como agentes activos,  ~ sino ' como : -~ sistemas
transportadores de dichas sustancias. (22,33). o

3) OBTENCION Y MANUFACTURA. ‘
La formacién de los liposomas puede ser explicada técilmente
por medio de la estructura de los fosfolipidos. .
-Estructura de 1los fosfolipidos, ejemplo -las lecitinas.r
(20,23). : : -

CH,- 0 - CO - Ry
!

CH - 0 - CO ~ Rz oc = fosfatidil’colina’
| ci{lecitina)i;
CHy~- 0 0~ A
= 0

0" o, - cHy - N(CH;);

Ry y Ry = &cidos grasos

Los fosfolipidos  como “ya se mencioné anteriomente, “son
anfifilicos: (o-anfipaticos), por ejemplo, ellos posaeen’ una; regién.
i(atracciéni-con . el agua) Y. una:.regié lipofilica.
(atraccién:conilas’ grasas): respectivamente, dentro deila molécula,

Bsquemuticamante, éste pueda ser representado como. sigue. :

!
] 2 - :
e 1 POy Ry Y. :esiduos de :
- Ra L ﬁcides grasos R
o 1 :
Lipofilico | Hidrofilico :
(atracecidén con grasas) {atraccién con nqua)
1/2 molécula 1/2 molécula

Figura N° 6. Representacién esquemitica de los fosfolipidos.

Los componentes anfifilicos tienden a formar esponténeamente
liposomas cuando el di&metro de 1las cabegas hidrofilicas
corresponde a los cuerpos lipofilicos. Esta condicién se encusntra
jdealmente en los fosfolipideos. (3,23).

Cuando los fosfolipidos est&n suspendidos en agua © en una
sustancia activa que contiene una solucién acuosa, las partes
hidrofébicas agregadas en concentraciones definidas favorables para
el sistema, son largamente retiradas de la fase acuosa. Asi las
cabezas hidrofilicas son solubles en agqua, previniendo de esta
manera una separacién de fases. De tal forma que los liposomas
pueden ser obtenidos cuando las vesiculas son llenadas con agua
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o coa sustancias activas que contiene la solucidn.

3.1. MATERIAS PRIMAS PARA LA OBTENCION, .. .-i .- clin s :

Las materias primas que ganernlmente sef utilizan para la
obtencién de liposomas son:

#* Uno o varies £ostol£pidas

* Un esterol :

# Upa sustancia’ iénica (que permite 1iposomas cargados negativa

o' positivamente) . -

Los ‘fosfolipidos mas utilizados son las fosfatidil colinas de

origen natural: - (lecitina de huevo o de 1la soya) o de origen
sintético: (dipalmitoil fosfatidilcolina). También se emplean las
fosfatidil cerinas o las esfingomielinas.
- Todos - estos fosfolipidos en agua dan estructuras que dependen
de las condiciones de concentracién, temperatura, pH y de la fuerza
idénica. Los liposomas no se dan a menos que la proporcién de agua se
importante y si la temperatura es suficiente para gue las cadenas de
ficidos grasos de los fosfolipidos se encuentren en el estado liquido.
La temperatura debe ser superior a la temperatura de transicidén de la
fase del producto © de la mezcla de productos utilizados. (20,33).

El esterol més frecuentemente usado es el colesterol gue tiene
importancia para la fluidez de la pared y la permeabilidad de 1los
liposomas. El colesterol parece jugar un papel de amortiguador tanto
para la fluidez como para la permeabilidad.

Las sustancias idnicas pueden ser anidnicas (&cido fosfatidico,
foafato de dicetilo) o catiénicas ( estearilamina). Las primeras
producen liposomas cargados negativamente, en tanto que las segundas
dan liposomas positivos. Asi la adicién de las sustancias idnicas
producen no solamente una carga de los liposomas sino que ademés
confieren una repulsién electrost&tica entre 1las laminas. Como
resultado se produce una mayor Sseparacién entre 1las bicapas,
lograndose un poder de captacidén mayor para sustancias hidrofilicas.
(6,23).

3.2. PREPARACION. .
La preparacién de los liposomas varia més.o.menos. dapendiendo .
del tipo deseado, a grandes rasgos se tiene la. siguiente secuencia: -
1. ‘Disolucién del fosfolipido y ~los :otros: constituyentas:
esacogidos para la pared del liposoma en un ‘so te.volatil; por:
ajemplo, el cloroformo. FedE FEE
Bvaporacién del solvente a presién: reducida
rotativo). ; o :
3. Adicién de una disolucién buffer.

eQﬁpdt;ﬁof

Pero actualmente se 1dentirican~ dite:entes, métodos :para la
manufactura de los liposomas que posteriormente se mencionaré&n.
‘7. Los liposomas obtenidos en estas condiciones sonimultilaminares
(MLV). "En el curso de la preparacién, el principio. activo . que se
desea encapsular se agrega en el momento indicado,.sea lipofilico o
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hidrofilico. En el primer caso se debe agregar al principio en 1la
disolucién organica, en tanto que en el segundo caso, se agregari al
final ‘en - la disolucién acuosa. El uso de diferentes disolventes,
didlisis, ete., permite la obtencién de otros tipos de liposomas.
(20).

...~ BEl -grado de encapsulacién depende de numerosos factores:
naturaleza del principio activo, en especial dimensién molecular,
estructura y  solubilidad. De manera una general, el grado de
encapsulacién es mayor para las sustancias 1lipofilicas. Igualmente
influyen 1la composicién y carga de los liposomas utilizados. La
incorporacién de las sustancias lipofilicas es favorecida por una
cierta fluidez de la pared, en tanto gque las sustancias hidrofilicas,
los son por los liposomas cargados.

El grado de encapsulacién también depende del tipo y el modo de
preparacién que se haya escogido. En el caso de sustancias
hidrosolubles, el grado de encapsulacién va generalmente en el orden
de mayor a menor: (37):

R.E.V - L.U.V - M.L.V - B.U.V.

La separacién de 1a fraccién de - principio active no
ancapsulado, se realiza por medio de cromatografia sobre gel,
ultracentrifugacién, ultrafiltracién -y didlisis.: ;

En cuanto al control, se utilizn ‘el ; exdme al microscopio,
determinacién de tamafio, microviscosidadq, aparicién de; estabilidaa,
verificacién de la inocuidad y, para- la via: inyectable, - desde luego
debe realizarse control de esterilidad y pirdgenos.~ {36)7: “ii i -

3.3 MANUFACTURA. Sl R

De un tiempo otro, todos probablemente’ hemos hecho
inadvertidamente 1liposomas en 1la cocina. El batir - huevos para un
omelette, por ejemplo, produce 1las circunstancias correctas para
hacer un bafic de liposomas. La yema de huevo contiens la molécula
lipidica alfa-fosfatidil colina (lecitina} 1la cual puede agregarse
para formar liposomas.

8in embargo, el hacer liposomas un domingo durante el almuerszo
no es especialmente de gran ayuda, la produccidén es baja, los
liposomas son heterogeneos y los resultados pueden ser dificiles de
replicar. En el laboratorio, el desafio es hacer liposocmas que sean
consistentes en tamafio, estructura y contenido.

Las siguientes tres caracteristicas son 1las que més le
interesan a un cientifico para prepararlos:

- La composicidén quimica de la bicapa lipidica.

= La distribucién del tamafio.

- El nlimero de capas del liposoma.

Hay muchas maneras de preparar liposomas mientras se mantiene
el control de estas propiedades. Los métodos clésicos, aGn usados,
involucran la adicién de agua a delgadas peliculas de lipidos secos.

La agitacién de los lipidos produce una suspencién de liposomas
grandes y de multiples capas, algunos diversos tamafios. Estos
liposomas conocidos como vesiculas multilaminares o MLV, pueden
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tratarse para producir liposomas dsl tamafio deseado que estén hechos
de una sola bicapa lipidica. Tales vesiculas unilaminares pueden ser
pequefias (8UV), con un difmetro de uncs pocos miles de micrometros, o
grandes (LUV) tanto como de unos 100 micrometros de difmetro. (6).

Durante muchos afios la formacién de liposomas fue un enigma,
ningGn mecanismo biofisico parecia ser comin a los diferentes métodos
de preparacién. B8in embargo, recientemente, se hicieron algunos
progresos (1988). Ahora, es muy claro que los 1liposomas forman
bicapas en una de dos formas: una pequefia seccidén de una bicapa lisa
puede romperse Y encerrarse a si misma, & en una parte de &sta puede
brotar de un agregado si es forzada a girar.

Es posible forzar un giro en la bicapa al intreducir agentes
que incrementen el &rea de la monocapa lipidica exterior relativa,
con el 4&rea de la capa interna. Una forma de realizar esto es
incrementando el tamafio de las cabezas polares de los lipidos
exteriores. Por ejemplo, la ionizacién de la monocapa exterior atrae
moléculas de agua que se unen con las cabezas polares, efectivaments
incrementando su tamafio. El1 Area de la monocapa exterior también
puede ser incrementada por el intercalamiento de ciertas moléculas
anfifilicas, tales como detergentes, entre los lipidos exteriores.
{18).

Ambos de estos procesos deben ser realizados relativamente
rédpido para formar un liposoma. Por otro 1lado, la monocapa interna
empezarA a incorporar moléculas de agua y lipidos en exceso Yy
regresars el plano asimétrico de la bicapa.

La adicién de 1los 1lipidos cargados proporciona estabilidad
fisica de los liposomas, ya que las fuerzas electrostdticas protegen
a las vesiculas de hacer contacto y aglutinar.

Muchos métodos de preparacién han sido desarrollados de acuerdo
con el producto final gque se desea obtener (los liposomas): 1la
disclucidén del fosfolipido en un disolvente, 1la sonicacién, la
evaporacién en la fase inversa, etc. Pero en todos estos métodos
siempre tiene que seguirse un principio: 1la temperatura de la
preparacién tiene que estar més arriba de 1la temperatura de
transicién de la fase fosfolipidica, asi las cadenas de los &cidos
grasos estén en un estado liquido.

In vitro, la estructura de los liposomas puede cambiar a causa
de la oxidacidén de los fosfolipidos, la agregacién o salida de 1la
materia activa.

La evitacién de estos problemas puede ser acompafiada por la
adicién de alfatocoferol como un antioxidante, las cargas eléctricas
de estas vesiculas evitan la agregacidén, la adicién del colesterol y
la eleccién de la membrana correcta para evitar pérdidas del activo.
(7,20).

La destruccién de los liposomas que ocurre in vitro, también
ocurre in vivo a causa de organismos vivos. Recientemente ha sido
demostrado que una forma de estabilizar estas estructuras, es
sumergiendolas en un gel de col&geno.

La preparacién de liposomas es complicada y requiere . de
aparatos apropiados y técnicas refinadas. Bangham propone el. primer
método de e
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elaboracidn, atn considerando el método de referencia. La técnica mis
simple para obtener grandes vesiculas multilaminares con diémetros
entre 400 y 3500 nm, consiste en un simple mecanismo de agitacién de
los fosfolipidos hidratados,

Los BUV se logran a partir de los MLV por sonicacién & usando
una presién de extrusién. Altas concentraciones de fosfolipidos
incrementan la formacién de micelas fosfolipidicas, las cuales no
constituyen bicapas genuinas. De la mismas manera, un exceso del
aisolvente orgénico puede producir micelas invertidas.

Los 1liposomas pueden ser preparados en el laboratorio por
evaperacién rotatoria de una solucidén de cloroformo con fosfolipidos
y colesterocl, con la subsacuente remocién de la pequefia pelicula
lipidica de 1la pared del frasco al agitarla usando una solucién
acuosa buffer. En orden para incorporar un activo hidrofébico en
estos liposomas, éste se disuelve en la solucién de cloroformo antes
de la evaporacién. Un activo soluble en agua puede ser incorporado al
disolvente primero en 1la solucién buffer usada para formar el
liposoma. El activo encapsulado puede ser removido por una filtracidén
en gel. (18,20).

Los liposomas formados estidn en un rango de 0.1 a 0.15 mMm pero
pueden hacerse mds grandes come ya se sabe. Con la sonicacién, los
liposomas pueden ser tan pequeiios como de unos 25 nm. La cantidad de
active que puede ser capturada depende del radio del 1lipido a ser
capturado en la fase acuosa Yy scbre la solubilidad del activo., Los
liposomas son almacenados en la fase de la temperatura de transicién
de la pared sdlida, pero generalmente son usados mis arriba de esta
temperatura.

Los diversos procesos de la manufactura de liposomas son més o
menos econdmicos, frecuentemente no son apropiados  para‘. una
produccién en gran escala Yy muy variable con.  1los ..productos .
resultantes. : BT

En general las técnicas de manufactura estin divididas en 2
grupos, las técnicas usadas para obtener liposomas MLV & LUV y otras
para obtener liposomas SUV.

Los liposomas MLV son usualmente f&ciles de obtener 'y
frecuantemente presentan un amplio rango de tamafio. En comparacién
con los liposomas LUV, la velocidad de encapsulacién es baja y su
geometria es dificil de caracterizar. (7).

Los liposomas suv tienen una geometria facilmente
caracterizable y 1los tamafios de particulas son relativamente
homogéneos, peroc el rango de encapsulacién es bajo.

En la actualidad existen métodos de manufactura, considerados
como los principales dentro de la elaboracién de los liposomas, y
estos son:

a) Bl método de la capa (método de Bangham).

b) La fase reversa de evaporacién.

c) La dispersién del ultrasonido.

d) El método de inyeccién.

e) La didlisis,

f) La microfluidizacién.
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a) Bl método de la capa (métode de Bangham).

El método clésico de Bangham es la formacién més simple de
manufacturar liposomas como ya se menciond anteriormente. Después de
quitar la capa lipidica de 1la pared de un vaso al agregar una
solucidén acuosa, son obtenidas las vesiculas multilaminares con un
rango de tamafio relativamente amplio y una velocidad de encapsulacién
baja.

b) Método de fase reversa de la evaporaciénm.

Este proceso consiste en mezclar una fase acuosa (la cual
contiene ingredientes activos) «con una 8solucién fosfolipidica
orginica y homogenizar esta mezcla o agitarla con ultrasonido. Se
obtiene una fina emulsién; después se realiza la evaporacién del
disolvente con vacio y se forman los liposomas grandes unilaminares.
La ventaja de este método estd en la velocidad relativamente alta de
encapsulacién. El uso de un disolvente inorgénico pueds ser
desfavorable. (37).

c) Método de dispersién de ultrasonido.

ESs un método de obtencién a partir de liposomas ya elaborados
con un tamafio en especial. La dispersiénm de las grandes vesiculas
multilaminares por medic del wultrasonido, da pequefiocs 1liposomas
unilaminares. 8in embargo, la velocidad de encapsulacién gque
presentan estos liposomas, es baja.

d) Método de inyeccién.

En este método al inyectar una aclucidén lipidica alcoholica en
un medioc acuosec y posteriormente realizar la evaporacién del alcohol,
se obtienen pequeias vesiculas unilaminares. Como resultados, las
dispersiones de los liposomas son altamente diluidas, y estos tienden
generalmente a ser reconcentrados. Unc de 1los incovenientes que
presenta este método es que el rango de la velocidad de incorporacién
de los liposomas es bajo. (28).

@) Método de di&lisis (didlisis del detergente).

Este método consiste en la dispersién de fosfolipidos con un
detergente en una solucién gue contiene un ingrediente active., Es
obtenida una dispersién de la micela y finalmente dializada, por lo
que entonces el detergente es removido. Posteriormente los 1lipidos
forman espontineamente una dispersién homogénea de pequefios liposomas
unilaminares. Bl hecho que un residuo del detergente siempre
permanezca en la formacién y preparacién del liposoma, lo hace wun
método desfavorable.

f) Método de microfluidizacién.

La microfluidizacién es un reciente método patentado para 1la
manufactura de los liposomas unilaminares con un tamafio de particula
definido. Consiste en presionar dos flujos parciales de liquido, uno
contra el otro a una velocidad alta, en una camara de interaccién
especial con microcanales definidos. Esta fuerza lleva & una
velocidad de incorporacidén alta y un espectro relativamente limitado
del tamafio de particula. (22,35).
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3.4. ESTABILIDAD.

Uno de los mayores problemas de los liposomas, es la fuga dal
principio active a través de la pared. Los factores gque copunmente
intervienen en este problema son:

+ Naturaleza del principio activo.

Interviene especialmente el tamafio molecular y la solubilidad
del producto. La fuga es mis lenta en el caso Ade las moléculas
grandes y con sustancias lipofilicas cuya afinidad por la pared del
liposoma es alta.

# La composicién de la pared de los liposomas.

Aqui intervienen todos 1los parémetros gque tengan alguna
incidencia sobre la fluidez de la pared; por ejemplo: saturacidn o
insaturacién de los fosfolipidos, cantidad de colesterol, etc.

# Composicién y caracteristicas del medio.

La permeabilidad de 1los liposomas es fuertemente modificada
especialmente por la presencia de ciertos iones divalente tales como
calcio o magnesio, & por ciertas proteinas. El calcio y en un menor
grado el magnesio, cuando estin presentes sdlo en el medio exterior
aumenta gradualmente la permeabilidad de los liposomas que contienen
un alto grado de fosfolipidos negativos. En el caso de proteinas, la
interaccién es primero electrostdtica y luego de tipo hidrofobo.
(18).

Ciertas proteinas se incertan en la pared de los liposomas y
aumentan su permeabilidad. Algunas sustancias como &cido libres que
aparecen como impurezas de las materias primas utilizadas, tienen el
mismo efacto.

Como la estabilidad de una dispersién de liposoma depende de un
gran nfimero de factores, es dificil hacer un informe general. Los
principales factores son:

La concentracién y el tipo del lipido.

El tipo y propiedades del activo encapsulado.
La laminaridad.

La homogeneidad.

El contenido electrolitico del medio.

El valor del pH.

La técnica de preparacién.

Las condiciones de almacenaje, etc.

8in embargo, las preparaciones adecuadas siempre en soluciones
altamente diluidas, permanecen estables por meses.

S8e considera gque 1la estabilidad puede ser incrementada al
agregar sustancias apropiadas, por ejemplo, el colesterol. El
colestercl se fija en la membrana del 1liposoma y 1llenan 1los
interespacios que resultan de la geometria esférica entre los
residuos del &cido graso, obteniendo asi una estabilidad fisica. Al
incorporarse una carga iénica, se incrementa la estabilidad. (28).

La eleccidén de un adecuado medio de conservacién es también
importante para la estabilidad. Por ejemplo: en el glicerocl, el
movimiento browniano es reducido y asf{ la agregacién es menos
probable.

E IR IR 2N 2% R 2% 2% 1
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Algunos autores han tratado de prolongar la estabilidad de los
liposomas mediante procedimientos como son secado-congelado Y
liofilizacién.

3.5. CONTROLES.
* geparacién de los ingredientes activos no encapsulados.

Hay diferentes maneras de separar los ingredientes activos mno
encapsulados de 1los ingredientes activos que contienen el liposonma.

A través de la didlisis o ultra filtracién y realizando un
_lavado con el medio acuoso correspondiente, el ingrediente activo
suelto es separado de la parte liposomal.

otra posibilidad consiste en centrifugar 1a dispersién
liposomica en una ultra centrifuga, por medio del cual se obtiene el
sedimento del liposoma. Bl sobrenadante gue contiene la solucién del
ingrediente active es descartado. El sedimento es repetidamente
resuspendido en una solucién sin los ingredientes activos. Asi, son
obtenidos los liposomas cargados libre de la parte no encapsulada del
ingrediente activo. (18).

s8in embargo, el método mis comlin es el de la cromatografia en
gel. Al escoger una adecuada cromatografia en gel, los liposomas
pueden ser separados cromatograficamente del resto del ingrediente
activo.

# Determinacién cuantitativa del ingrediente activo contenido.

Bl procedimiento general consiste en: primero separa la parte
no encapsulada del ingrediente activo de los liposomas cargados de
acuerdo a uno de los nétodos de manufactura descritos. Entonces, la
estructura liposomica es destruida y el 1ipido asi como el
ingrediente activo contenido son determinados por medio de un método
analitico adecuado.

* Técnicas para la caracterizacién de liposomas.

Existen muchas técnicas para determinar el tamafic del liposoma
Y su estabilidad contra el rompimiento y la fusidn. Estas propiedades
permiten al liposoma ser monitoreado durante 1la preparacién. E1
tamafio relativo de la vesicula puede ser obtenido por una estadistica
é por 1la dispersién de 1la 1luz, usando un espectrofotdmetro de
fluorescencia. (36).

La distribucién del tamafio real de una poblacién de vesiculas
puede ser calculada por la técnica de la dindmica (cuasielfstico), de
las fluctuaciones casuales de la intensidad de la dispersién de 1la
luz, causados por el movimiento browniano de las particulas, son
usados para encontrar los coeficientes de difusidén y los diémetros de
los diferentes tamafios de particulas presentadas. Los métodos por
computacién estdn disponibles para obtener una tamafic de particula
media y su varianza, una curva de distribucidén de Gauss & calculando
una distribucién bimodal en casos donde se presentan 2 clases, por
ejemplo, vesiculas y micelas. (36,37).

La espectroscopia de alta resolucién NMR, de las suspenciones
de
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liposoma en D20 da nitidez y resuelve espectros solo para vesiculas
mids pequefias (80~100 nm), por ejemplo vesiculas unilaminares. Las
4reas de los picos integrados de tal espectro miden la fraccién de
los lipidos presentes en la torma de pequefias vesiculas.

La fusién de la vesicula la cual resulta por un rompimiente
temporal de las bicapas, permite el intercambic de solutoa de 1las
fases externas y la acuosa interna. La extensién de tal mezcla puede
ger determinada por las técnicas de fluorescencia.

Dos poblaciones de liposomas son marcados al incorporar las
pruebas de fluorescencia gue sirven come donadores y aceptores de
energia respectivamente. M&s all& de 1la fusién, estas pruebas
alcanzan un aprovechamiento y transferencia de energia medido por la
fluorescencia sensibiligada, gue toma lugar. Esta da la fraccién de
vesiculas que experimentan la fusién. (35).

La penetracién de los iones a través de la pared de la bicapa
de las vesiculas, puede ser medida por una técnica NMR. Un idén de
metal de transicién como Eu3* 6 Fa(CN)}® se agrega a la suspensién
vesicular como un agente de cambio. El espectro NMR mostrar& una
divisién a lo largo del pico de -N{CHy); protones de colina, desde la
membrana exterior (la interfase del agua esta cambiando
frecuentemente). 8i los iones penetran la bicapa, tanto 1la colina
interna como la externa sdlo se puede observar un pico que esté
cambiando. Esta técnica puede monitorear la velocidad de tiempo en la
penetracién del ién. (36).

La velocidad de penetracién de 1las moléculas orgénjicas puede
ser seguida por la espectroscopia ESR. Las vesiculas gque estén
marcadas por un spin tienen una larga cadena alquil, ésta localiza
los grupos radicales 1libres en 1la membrana interna y externa
(interfase del agua). Cuando se agrega un agente reductor como el
ascorbate de sodio, la sefial ESR de los grupos nitréxido es
inmediatamente amortiguada, dejando solo 1la sefial ESR de 1los
radicales internos. (6).

* Técnica de sgustitucién congelada para la identificacién de
liposomas incorporados en emulsiones y geles.

La técnica de sustitucién congelada fué utilizada para
identificar liposomas unilaminares y multilaminares incorporados en
geles o emulsiones.

Las muestras de cada preparacidén fueron répidamente congeladas
en propano liquido y el hielo formado en el proceso fue sustituido
con una acetona la cual contenia 2% de tetraéxido de osmio a =70°C.
Micromacrofagos electrdnicos por los métodos de fractura congelada y
sustitucidédn congelada mostraron la presencia de peguefias vesiculas
unilaminares y multilaminares en todas 1las preparacionaes de
liposomas. Los resultados claramente demostraron que la sustitucién
congelada es una técnica simple y costosa en comparacién con el
método tradicional que es el de fractura congelada y puede ser usado
sucesivamente para caracterizar liposomas incorporados en vehiculos
dermatolégicos y cosmaticos. (36).

El método de fractura congelada proporciona una informacién
Gnica sobre la estructura de la membrana. Muchos investigadores han
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empleado esta técnica para elucidar la estructura del electrén. Las
emulsiones O/W asi como los sistemas de dispersidén lipidos-agua han
sido estudiados por est& técnica.

La sustitucidn congelada tiene muchas ventajas en comparacién
con la técnica convencional de fractura congelada. Esta exhibe una
buena conservacién y muy altos detalles. Es de gran ayuda para la
caracterizacién de 1los ordenamientos morfolégicos en las emulsicnes.
La técnica de fractura congelada nc solo requiere de equipo costose
sino de ‘experiencia en 1la operacién y produccién de replicas. En
cambio el método por sustitucién congelada necesita solo de una
rutina en el laboratorio y experiencia minima. (36).

3.6. DESARROLLO8 COMERCIALES.

El mérito de una produccién industrial de liposomas debe de ser
juzgada por:

1) El volumen de activo encapsulado.
2) La eficiencia de encapsulacioén.

Obviamente el volumen capturado depende del tamafio de 1la
vesicula y es una consideracién muy importante cuando el socluto es
atrapado en el interior de la fase acuosa. La eficiencia de
aencapsulacién, denota 1la fraccién del soluto total que puede ser
atrapado tanto en el corazén acuoso interno o interdigitado en 1la
pared de la bicapa. (7,23).

Actualmente se enlistan varias técnicas para producir liposomas
y encapsular materiales en éstos. Asi frecuentemente se asocian con
firmacos, pero estos procedimientos son igualmente aplicables a los
cosméticos.

Las preparaciones comerciales de liposomas deben tener un
razonable tiempo de vida. La estabilidad durante mucho tiempo depende
particularmente de 1la técnica empleada, también de la ausencia de
degradacién quimica, especialmente la formacidén de perdxidos por el
oxigeno actuando sobre los dcidos grasos.

La incorporacidén de antioxidantes tales como BRT (butilato de
hidroxitolueno) es comiin. La estabilizacidén mids efectiva es realizada
por la adicién de di u oligosacaridos, tales como la sucrosa durante
o después de la formacién de vesiculas. Tales liposomas pueden ser,
deshidratados, liofilizados é sdlo secados. (31).

Bl material s6lido resultante es estable, y los liposomas
intactos pueden ser regensrados por la rehidratacién.

4) FUNCION O ACCION.

4.1. ADMINISBTRACION. :

La liberacién de un ingrediente activo en un sistema:.es’lenta.y
descendiente, gracias a los mismos liposomas y. a-laiestabilizacién
que produce el coldgeno. Esta capacidad ‘de encapsular activos y . el
sinergisme de su membrana que da la célula, combinados con’su:débil
toxicidad, ha persuadido a muchos investigadores a:usar liposomas:
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como transportadores de ingredientes activos hacia el tejido objetivo
y células internas.

Han sido estudiadas varias vias de administracién: intravenosa,
oral, intraperitoneal, subcutinea y cuténea, dentro de las Areas de
enzimoterapia, terapia antitumoral, quimioterapia, terapia de 1la
insulina, etc, Obviamente la administracién cutéinea es la via de mas
interes para la industria cosmética, desde que los inveatigadoraes han
demostrado que la concentracién de un activo en la dérmis y la
epidérmis, fue incrementada por la encapsulacién del ingrediente
activo en un liposoma. (22).

Esto explica porque es tan tentativo para 1los quimicos
cosmetdlogos el tratar de agregar liposomas cargados con activos en
formas cosméticas, a pesar de las dificultades en su preparacién
industrial y en su produccién. Esto es necesario para mantener un
control en el producto final Yy checar 1la presencia de estas
estructuras.

La aplicacion de los iinguentos en la superficie de la piel ha
sido una rutina desde hace muchos afics. La medicina moderna ha
continuadeo esta préctica al incorporar activos y otros ingredientes
en lociones , pastas y cremas.

En  general estas preparaciones sirven no solo como
transportadores del activo, sirven también para adherirse a la piel,
Y son agentes que incrementan la absorcidén del activo. Sin embargo,
en algunos casos, el activo puede pasar a través de la piel , al
sistema circulatorio y ser diseminado a través del cuerpo. Pero puede
presentarse el caso de gque tal distribucién extensa pueda tener
efectos indeseables de medicacién en tejidos saludables (posiblemente
causan efectos téxicos). (35).

En la época pasada los ingredientes activos encapsulados en los
liposomas se han investigado para ser una alternativa posible para
las preparaciones tépicas aestandares. 8e hicieron astudios
experimentales usando un activo como modelo y se demostro que en
comparacién con la preparacién inicial, 1la forma 1liposémica se
desarrolia cuatro veces mis en el sitio blanco da accién en 1la piel.
La primer sugerencia fue que la aplicacidn tdpica de los ingredientes
activos liposdmicos, pueden servir como un sistema de distribucién
selectiva.

Las aplicaciones tépicas de los productos liposémicos ofrecen
no solo una distribucién mds selectiva del firmaco, sino un
incremento en la cantidad del tiempo gue el activo estf presente en
la piel, esto se cumple también en el caso de los activos cosméticos.
(22).

La capacidad de los liposomas para distribuir sus contenidos en
las capas superficiales y profundas de la piel, 1los han hecho
importantes en la industria cosmética. Casi sin algin ingrediente
activo los liposomas pueden distribuir 1la humedad y proporcionar
moléculas lipidicas & la capa cérnea. Las moléculas de agua pueden
ser distribuidas también, en las capas m&s profundas, tanto por
lipidos hidratados o por ingredientes tales como los aszficares &
aminodcidos, los cuales activamente atraen agua,
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En adicién a los humectantes, los liposomas pueden transportar
muchas otras sustancias tales como filtros solares, vitaminas,
proteinas y antibiéticos. Algunos fabricantes estén desarrollando
perfumes encapsulados en liposomas, los cuales podrian incrementar la
duracién de la fragancia. Los liposomas son un vehiculo biodegradable
y no téxico para la distribucién de ingredientes activos en la piel.
{22,31).

*» Aplicacién tépica de liposomas en la piel: ventajas y desventajas.

La aplicacién tépica de preparaciones con 1liposomas habia
recibido poca atencién hasta Gltimamente. En la terapia
dermatolégica, situar el tejido enfermo es ripidamente realizado por
una aplicacién tépica, sin embargo se requiere de otra necesidad para
la distribucién de farmacos que se aplicarin de forma tépica, ya que
los vehiculos comines son muy ineficientes o son solo parcialmente
efectivos para desarrollar sus ingredientes activos en el punto que
se requiere. (35).

Al incrementar el transporte del activo en 1la piel, 1los
liposomas pueden reducir la variabilidad. Por otra parte, los lipidos
liposémicos pueden ayudar a normalizar una funcién anormal en la piel
eczematosa.

Un pre-requisito esencial para un tratamiento cosmético o bien -
terapéutico de buen éxito, es una apropiada 1liberacién del
ingrediente activo desde el vehiculo. Los ingredientes activeos de los
protectores solares, sin embargo, son la excepcién de esta regla
puesto que solamente actitan si estén encapsulados. En general cuando
los ingredientes activos se encuentran retenidos en los liposomas,
son incapaces de ejercer un efecto farmacoldgico, mientras estén
encapsulados en @éstos. Por lo tanto, come ya se mencioné 1los
liposomas puaden ser considerados como depbésitos de ingredientes
activos similares a sugtancias unidas al tejido. (35,37).

* Aplicacién sistémica.
Los liposomas (especialmente los que tienen un diémetro mayor de 0.S
mm), administrados intravenosamente son riapidamente concentrados en el
sistema reticulo endotelial, asi que no pueden alcanzar muchas
células blanco y tejido, eficientemente. Ademds, las tentativas para
dirigir 1liposomas de mi&s de 0.6 um de didmetro a células
extravasculares estd impedida por la capilaridad del endotelio en
muchos 6rganos. No se sabe atn sl los estados de enfermedad permiten
la penetracidén de liposomas en el espacio extravascular. Una pequefia
porcién de liposomas, sin embargo, puede quedar en el flujo sanguineo
después de la fagocitosis por los monocitos circundantes. Este efecto
posiblemente puede ser usado para perfeccionar 1la terapia del
fArmaco en enfermedades de infecciones y céincer. La fagocitosis de
los inmunomoduladores encapsulados en liposomas o© 1los agentes
antimicrobiales por monocitos, mejoran las propiedades citotdxicas de
los mnmacrofagos. Un ejemplo es: 1la Anfotericina B administrada
intravenosamente por medio de una preparacién de liposomas, mejora la
terapia para infecciones por Candida Albicans y reduce su toxicidad.
Este resultado se debe a la 1lenta liberacién del férmaco del MLV
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(liposoma multilaminar),usado para 1a encapsulacién. El1 liposoma
puede ser usado para atenuar la toxicidad dérmica y reducir un dafio
severo en el tejido.

# Futuras aplicaciones.

ta influencia de 1la naturaleza de los respectivos 1liposomas
(laminaridad) asi como los efectos del tamafio y carga de la
superficie en la penetracién del ingrediente activo en 1la piel, son
desconocidos. En particular el tipo de liposoma puede influenciar 1la
liberacién del ingrediente activo en una .extensién considerable. Para
obtener datos, la investigacién se enfocd sélo en los MLV (liposomas
multilaminares), en los cuales la liberacidén completa del ingrediente
activo requiere da la degradacién de muchas membranas. En contraste,
8610 una sola membrana separar§ al ingrediente activo del medio que
lo rodea en el caso de una vesicula unilaminar grande (LUV) y una
pequefia (BUV). Esto facilita 1la 1liberacién del ingrediente activo.
(23).

Asi sugirié el investigador Westerhof, la posibilidad de que la
membrana celular similar a 1los queratinocitos pudiera mejorar las
propiedades de liberacidén y de compatibilidad entre el vehiculo y 1la
piel, los cuales también deben ser evaluados. Tales liposomas pueden
ser preparados reemplazando el componente fosfolipidico por
ceramidas. Una mezcla de ceramidas, colesterol, A&cido palmitico y
sulfato de colesteril, aproxima 1la composicién de ‘los lipidos del
estrato cérneo y forma liposomas unilaminares estables de un tamafio
comprendido entre 0.02 a 0.8 AMm. Estas vesiculas aplanadas forman
anchas hojas bajo un gradiente osmético o una adicién de cloruro de
calcio. Tales hojas laminares pueden ser usadas posiblemente para 1la
proteccién de 1a piel ¢ en la fabricacidén de productos cosmétices.

Los 1liposomas convencionales (que tienen fosfolipidos) estén
disponibles como cosméticos. Se ha reportado un gran incremento en la
capacidad de atraer agua, en el estrato cérneo normal y dafiado al
aplicar liposomas que contienen encapsulado un humectante. En un
futuro, 1l1los blogueadores solares con agentes encapsulados en
liposomas estardn disponibles. B8u valor podrid ser realzado al
asegurar 1la adhesién de 1las vesiculas en 1la piel. Esto puede
realizarse si se incluyen proteinas ricas en lisina o hidroxilisina
en las bicapas, ya que estos aminoAcidos pueden formar uniones con la
lisina de 1la capa cérnea. La reaccidén es catalizada por 1la
lisiloxidasa 1a cual se ha agregado a la preparacién. Asi un
bloqueador sclar puede ser mis resistente aln nadando o bafiandose.
{31).

La conveniente aplicacién de las propiedades de los liposomas
se indica en el tratamiento para una piel madura c¢on resequedad
Pronunciada como resultade de los bajos niveles de esfingolipidos. En
este caso, la barrera de permeabilidad del estrato cérneo, el cual
depende de estas sustancias, no estd8 en estado favorable. La
capacidad de humectacién de la esfingomielina y sus derivados, sin
embargo, no se muestra en la ceramidas del estrato cérneo. Pero, ha
sido probado que estas sustancias poseen una accién supresiva en la
irritacién cuténea y en la cicatrizacién. (22,33).
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4.2. ABSORCION.

Las  razones por las cuales la absorciédn se incrementa y 1la
penetracién decrece en los materiales con liposomas
encapsulades,pueden ser entendidos, si se considera la estructura de
la regién exterior de la piel, el estrato cérneo. El estrato cdrmneo
se considera como un sistema de almacenamiento de células ricas en
tibras de queratina, que estin contenidas en una matriz intercelular
rica en lipidos. Las funciones de la matriz intercelular son como una
envoltura impermeable cohesiva. Su estructura laminar tiene una gran
superficie por érea.

El aestrato cérneo puede absorber mds de 6 veces su peso en
agua. Cuando est&d hidratado es permeable al agua. Con la
deshidratacién la estructura laminar se contrae y viene a ser menos
permeable al agua y quebradiza, evidentemente debido a la pérdida de
canales acuosos entre la laminar lipidica. En este estrato cérneo se
tiene una permeabilidad limitada para los cosmétices lipofilicos o
anfifilicos, por ejemplo esteroides, pero es ‘relativamente"
impermeable a los humectantes solubles en agua, como el glicerol o
PCA (pirrolidona &cido carboxilico) Este es un efecto cinatico , ya
que termodindmicamente el estrato cérneo tiene una alta afinidad por
el agua. (6).

La afinidad de los liposomas, junto con algunos sclutos, para
penetrar en el estrato cdrneo deshidratado, puede ser debido a su
interaccién con las interfases lipidicas/agua. Como se menciond, los
liposomas se distribuyen asi mismos entre las dos fases realizando un
reordenamiento estructural, formando una monocapa lipidica orientada
2 la interfase (cabezas polares hacia la fase acuosa, cadenas
hidrocarbonadas hacia la fase lipidica)., La fraccién que queda de los
liposomas permanece suspendida en la fase acuosa. Cuando interactuan
con el estrato cérneo, sin embargo, parte se los liposomas cubren la
laminar lipidica intercelular con mnonocapas. La introduccidn
resultante de las cabezas cargadas en las interfases laminares,
proporciona sitios de uniones polares para el agua y asi
ampliamente, realiza su habilidad para unir ésta. Una matriz
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deshidratada con pocos acanales acuosos interlaminares, répidamente
se hinchard y se abrirs, permitiendo 1la penetracién de 1a
preparacién de liposomas, para posteriormente llegar a ser parte de
la cubierta laminar. El residuo de los liposomas que quedd intacto,
constituye el deposito del cosmético para la liberacién posterior.
(18,23).

Los liposomas poseen muchas propiedades de gran ayuda como
sistemas para la distribucidén de ingredientes actives. Por ejemplo,
pueden absorberse con cualquier tipo de célula que presente similares
caracteristicas en su membrana celular con liposomas.

8e considera que pueden producirse 5 tipos de interacciones
célula-liposoma:

# simple absorcién de los 1liposomas en la superficie de la
célula. ’

% Cambio lipidico entre 1la pared de los liposomas y la membrana
de la célula.

% Un fendmeno de fusién membranar.

* Una endocitosis. .

* La 1liberacién del contenido del 1liposoma al entrar en
contacto con el interior de las célula.

La absorcidn de los liposomas en la superficie de la célula, es
posible gque sea el primer fendémeno gue se produce. En la unién entre
las células y liposomas, débil o fuerte seglin las condiciones, parece
(atn no esté confirmado) intervenir un componente de la parsd celular
sensible al a tripsina. (33).

Se ha demostrado que los liposomas son dificilmente absorbidos
con esta enzima (tripsina), y que su absorcidén es inhibida por uma
tratamiento previo con tripsina.

Los estudios realizados por varios investigadores parecen
mostrar gue se produce un intercambio molecular entre los liposomas y
la lecitina.

En cuanto a la fusidén membranar, ésta permite una incorporacién

directa y répida del contenido del liposoma en la célula. Cuando hay
fusién de los constituyentes del liposoma se integran en la memhrana
celular y el contenido del liposoma es inmediatamente vertido en el
citoplasma,
. Con 1la endocitosis, el fendémenc es mas complejo, ocurre
predominantemente por células del tejido reticulo endotelial. Después
de que el liposoma se encuentra en la cé&lula en el seno de un
fagosoma, la liberacién del contenido necesita de varias etapas:
fusidén del fagosoma con un lisosoma; digestién de las paredes del
liposoma por 1las enzimas del 1lisosoma; difusién del contenido a
través de las paredes del fagosoma. En ausencia de un lisosoma, el
contenido puede difundirse lontamentae. (7).

En todo caso, no hay una inclinacién por uno u otro de los
procedimientos indicados, incluso algunos consideran que pueden darse
todos, pero no se ha definido exactamente el tipo da procedimiento
que realiza el liposoma. Algunos investigadores consideran gque
depende mucho de 1a clase de liposomas de que se trate, las vesiculas
sblidas cargadas, asi como las vesiculas fluidas neutras, serian
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preferentemente endocitadas. Las vesiculas <fluidas y cargadas
utilizarian otros mecanismos con la fuaidn membranar.
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Figura N2 8. Esquema de vesicula liposémica en seccién transversal.

4.3. DISTRIBUCION.

El método de medicacién directa en sitios especificos, es una
versién moderna de la "bala mégica", la primer idea fue propuesta por
el bacteridlogo alem&n Paul Ehrlich a principios de siglo. (13).

La nocién del uso de 1liposomas como balas m&gicas que
transportan activos a los sitios blanco fue dislumbrada hasta después
de su descubrimiento. Una de las primeraa propuestas indica que hay
una defensa Yy saneamiento en el cuerpo que se llama, sistema
fagocitico molecular. Estas células llamadas macréfagos, viajan en la
circulacién en busca de particulas no deseadas. En el curso de sus
viajes, los macréfagos ingieren células muertas y enfermas, patégenos
invasores y cualquisr cosa que esté fuera de lugar (incluyendo a 1los
liposomas). {8). .

4.4. TOXICIDAD. ot
Como los liposomas consisten en fosfolipidos y colesterol, son
metabolizados después de la administracién, por lo tanto poseen: un
bajo potencial de toxicidad y carecen de antigenicidad, . esto
denmuestra una de las ventajas mis grandes del usc de liposomas.
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Estudios efectuados para determinar . la formacién de
anticuerpos, mostraron que los liposomas que contienen
esfingomielina, resultan inductores de anticuerpos a diferencia de
aguellos que contienen fosfatidil colinas en las que la respuesta
inmunitaria es muy dé&bil o nula. {28).

5) APLICACIONES.

Los liposomas tienen muchas aplicaciones reales y potenciales
como el sistema para la distribucidn de ingredientes activos. Ademis
existen productos cosméticos con liposomas, que est&n disponibles en
el comercio.

5.1. TERAPEUTICAS. .

‘En.el campo de la investigacién, se han realizado mGltiples
experiencias . con. enzimas 'y :proteinas, - sustancias - antitumorales,
macromoléculas diversas, vitaminas, agentes quelantes, esteroides y
otros productos.

* Enzimoterapia.

Entre otras, enfermedades como la enfermedad de Gaucher,
caracterizada por una deficiencia de glucosilceramida; la enfermedad
de Pompe, en donde falta la alfa glicosidasa y algunas otras han side
tratadas con enzimas libres; pero el potencial antigénico de las
enzimas 1libres, 1la bioinactivacién de 1la enzima, 1la vida media
plasmética y tisular muy cortas, asi como la dificultad para alcanzar
el sitio de accién, es decir, las células en donde el sustratoc tiende
acumularse, ha dado como resultado el fracaso.

Esto ha llevadc a que se experimente con liposomas, que fueron
precedidos por 1a encapsulacién de microcipsulas de colodién, de
nylén y de microesferas de poliacilamida para la administracién
intravenosa e intraperitoneal. (7).

Otro aspecto interesante es que le poder antigénico no parece
reducirse por la encapsulacidn, sino que incluse en algunos casos
parece acrecentarse.

Igualmente se han realizado estudios clinicos con pacientes
que padecen enfermedades relacionadas con metaloenzimas, superéxido
dismutasa, con resultades bastantes buenos.

# Quimioterapia antitumoral.

Todos los estudios realizados han mostrado que los liposomas
favorecen in vitro 1la penetracién intracelular, y el efecto
citostidtico de las sustancias antitumorales. Ademis las experiencias
realizadas en animales, muestran que los liposomas tienen cierto
tropismo hacia 1los tumores. 8in embargo, parece por estudios
posteriores que este tropismo depende en gran medida del tipo de
carcinoma gue se encuentre involucrado. (7,18).

Los estudios en humanos no mostraron ningin tropisme particular
por los tejidos tumorales. Sin embargo, algunos autores consideran
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que esta conclusién no puede tomarse como detinitivn, “tomando  en’
cuenta las bajas dosis udministradas. - R

« Insulinoterapia.

Las investigaciones en animales muestran los mejores resultndos
cuando la absorcién de los liposomas se realizé por via peringual, no
asi cuando se administaron por via gatrointestinal. (28). .

* Tratamientoe con agentes quelantes.

El uso de agentes quelantes para la eliminacién de metales en
casos da intoxicaciones o transtornos metabSlicos, come EDTA, D=~
Penicilina, &cide dietilenetraiminopenta-acético {D.T.P.A.), 1la
desferrioxamin (D.F.0.), presentan inconvenientes como. dificultad en
la penetracién intracelular, excrecién répida y efectos secundarios
indeseables.

La utilizacion de liposomas han demostrado gque tiene
importantes ventajas: disminucién del aclaramiento del agente
quelante y por lo consiguiente una prolongacién del efecto. La
encapsulacién también favorece la captacién por el tejido hepé&tico,
precisamente lugar en donde el metal tienc tendencia a aculmularse y
finalmente 1la encapsulacién favorece 1la eliminacién del metal
indeseado. (6).

+« Adyuvantes de inmunizacién.

Los estudios realizados muestran que el uso de liposomas
aumenta la produccién de anticuerpos de manera muy prometedora. Se
han efectuado estudios interesantes con leishmaniasis y paludismo,
infecciones virales, hemofilia (administracién del factor vVIII),
anatoxina diftérica, asi como antigenos de células tumorales. (7).

5.2. COSMETICAS.

Los cosméticos encapsulados en liposomas aplicados a la piel
han  demostrado ser absorbidos nés fuertemente que los cosméticos
libres., Bste efecto puede ser atribuido a una reestructuracién de la
vesiculas al entrar en contacto con la matriz intercelular laminar
del estrato cérneo.

* Potencial de los liposomas para formulaciones cosméticas.

Una de las primeras demostraciones del efecto benéfico de los
liposomas en cosméticos para el cuidado de la piel, fue 1la
encapsulacién del agente humectante PCA~NA (pirrolidona 4&cido
carboxilico sal de sodio), en liposomas que consisten de lecitina,
dicetil fosfato (para conferir una carga negativa) y colesterol (como
espesante). (22).

Una ilustracién bien documentada de liposomas usados en las
preparaciones de la piel, es la aplicacién de triamcinalona (fluoruro
hidréxido-cortisona) un antiinflamatorio, agente antialergénico.
Cuando este componente fue encapsulado en el liposoma, su absorcién
en la epldérmis fue de 4 a 5 veces mis grande que cuando se aplicé en
su estado libre. Al mismo tiempo, su penetracién a través de_la piel
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y la acumulacidn en el tejido subcuténeo fue mucho mayor.

Los agentes cosméticos anfifilicos que se prestan pax:a su
aplicacién en encapsulado de liposomas incluyen ' humectantes,
bronceadores, vitaminas, varios esteroides, retinoides 'y muy en
especial regenaradores celulares. (35). .

Muchos f&rmacos encapsulados en liposomas y cosméticos han sido
producidos en cantidades comerciales.

Una linea de cremas humectantes y protectoras en las cuales la
estreptomicina, el extracto de Aloe Vera (sébila) y una elastina
hidrolizada son encapsulados en agregados multilaminares, fueron
patentados por 1los perfumes *Cristian Dior" bajo el nombre de
"capture".

Otras preparaciones con encapsulados liposémicos de aplicacién
clinica comin incluyen el Minodixil, un promotor tépico para el
crecimiento del pelo (en el mercado eurcpeo); la anfoterina B, para
infecciones por hongos y EGF (factor de crecimiento epidérmico) un
polipéptido que ayuda a sanar las heridas. (22).

+ Preparacidén de cosméticos que llevan liposomas.

Los liposomas pueden encapsular un cosmético soluble en agua,
dentro de su compartimento acuoso interno y en las delgadas capas de
agua entre las bicapas concéntricas de vesiculas multilaminares.Este
tipo de encapsulacién es relativamente ineficiente (excepto cuando
esta hecho con ciertas técnicas en gran escala), ya que s8bélo upa
pequefia fraccién del cosmético es capturado durante un ciclo
preparativo. La encapsulacién mids eficiente resulta cuando el
cosmético es lipo-soluble o m&s ventajosamente es anfifilico. Tales
solutos vienen a ser atrapados dentro de las paredes de las bicapas
con la interaccién adicional de la membrana polar y sus regiones para
solutos anfifilicos.

Un diagrama de flujo sefiala los pasos para la preparacidén de
los liposomas en el laboratorio, y son mostrados en el cuadreo N2 3,
(37).

Un cosmético lipofilico o anfifilico es co-evaporade junto con
el fosfolipido de un disolvente orgédnico (por ejemplo, etanol §
etanol/cloroformo) en un evaporador rotatorio para dar una pelicula
lipiadica sobre 1la pared del frasco. El 1lipido es dispersado en el
agua & en una solucién amortiguadora por el uso de un mezclador
vortex, formando una suspensidén lechosa de grandes vesiculas
multilaminares (> 100 nm). 8i un cosmético soluble en agua va a ser
encapsulado, se disuelve en una solucién acuosa antes de dispersar el
lipido en &l. Como un soluto va a estar presente tanto en 1los
agpacios acuosos internos de los liposomas y en la fase bulbar
externa. Las vesiculas multilaminares presentes en este estado,
pueden en algunos casos ser usados directamente en formulaciones,
después de remover el cosmético no encapsulado por diAlisis o
filtracién en gel.

Para formar vesiculas unilaminares, hay varias técnicas
disponibles. Estas incluyen, sonicacién por una prueba tipo o bafio
tipo para periodos de 15 a 60 minutos, produciendo una suspensién més
clara y ligeramente opalecente. Alternativamente, las grandes
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vesiculas  -pueden -pasar -repetidamente - a . través  de . membranas - .de -
ultrafiltracién’ . ‘de’ ‘policarbonato ' bajo . . muchos cientos ' - de
1ibras/pulgadas ' cuadradas de” presién. Las pequeiias - vesiculas se
pueden . formar - al ‘‘agregar . detergente 'en exceso, seguida  por. la
diilis:.s a filtracién en gel 'para remover el detergente. e
‘~ En“; otra’ técnica’” conocida  como evaporacién  de  fase ‘reversa’

(REV), - 105 - fosfolxpxdos (y.-un: cosmético lipofilico' si 'se usa).:son
disueltas’ enun®disolvente 'inmisible en agua, por  ejemplo:dietil
éter.. Bl aqua ‘{o;una’ solucién:acuosa de un cosmético) es-agregadaty:
emulsiticada‘por*una' breve. sonicacién, La mezcla aes roto-evaporada
levemente :bajo: una  presién ‘reducida. Como el disolvente orgénico’ se
evapora’ gtadualmente, el lipido es forzado en la fase acuosa donde’
torma vesiculas, Estd técnica se puede hacer a escala,

~Las-vegiculas multilaminares pueden convertirse en un;laminures
-al controlar: la.adicién de los surfactantes. El surfactante también
puede :ser cosmético que serd encapsulado, en tal caso simultéineamente
este sirve como un reagente preparativo y como la carga fitil. otro
ptocedimiento es incrementar el pH hasta 10-11 adicionando un alcali
aeguida por la neutralizacidén inmediata a un pH 7 por un &dcido.

Una técnica para una produccidédn y gran escala de liposomas
usande un miero emulsificador, realiza la captura eficiente de. un
soluto disuelto en agua. (23,37).

19
e,

Tipos de solutos:@ Hidrofilicos, WM Lipofilicos, @mm Anfifilicos.

Pigura N2 9. Localizacién de solutos encapsulados de liposomas, A,B:
vesiculas unilaminares y multilaminares. C: micelas
invertidas.
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PREPARACION DE LIPOSOMAS QUE TRANSPORTAN COSMETICOS

Pé;tolipido (+ cosmético anfifilico o 1lipofilico)
H]

" orgénico

Roto evaporador

BvaﬁoradiénAde fas

reyersi"

en solvente

Pelicula lipidica mezclada en la pared del vaso .

. Pispersar en acuosa bu:ter{(éisqlqciéh de cqamético'hidrbtilico)

Pequefias
vesiculas
unilaminares
(+cosmético
acuoso)

Diflisis &
filtracién
en gel,

Vesiculas
unilaminares

Libre de

‘solutos
:externos.

Cuadro N2 3. Diagrama de tlujo pata la pzeparncién de liposomas que -
tranaportan cosnéticoa.
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5.3. VENTAJAS E INCONVENIENTES.

Las ventajas de 1lip s se pued resumir en las
caracteristicas de bxodegradacion e inocuidad, si agregamos la
capacidad de prolongar la acclén de disminucién o retardo em 1la
eliminacién de sustancias activas y la posibilidad que tienen de
modificar favorablemente 1la distribucién en el organismo, es
indudable que los liposomas constituyen una campo de mucho interés en
la biisqueda de formas dosificadas del futuro.

pDentro de los inconvenientes que podemos sefialar son: la baja
capacidad de encapsulacién de determinados liposomas, el poder
protector para el prxncipio activo es limitado y el tropismo muy
marcado hacia el higado y vaso en el caso de la administracién
sistemitica.

CONDICIONES IMPORTANTES A CONSIDERAR PARA FORMULAR
CON LIPOSOMAB (37).

1.- Se deben evitar mezclas con solventes como podrian ser los
glicoles y 1los alcoholes, y en caso de ser nacesatio no. utilizar
concentraciones mayores de 5% para ambos grupes. :

2.- Evitar el uso de surfactantes y la de mnteriales'qua'actuen como
solventes de los fosfolipidos, ‘de ser: ario se’r ienda ‘usar
compuestos ' tipo no-iénico (ejemplo' concentraciones de polisorbato 80
no mayozas del 1%) . it g i :

3.~ Evitar el uso de mnteriales con alta fuerza idénica. (ejemplo:
sales).

L PR Bvitar en . lo’ bosibieﬂ,él ..uso de solventes que puedan
desestabilizar “las. capas ‘de ‘agua . en  la superficie de 1la bicapa
lipidica (ejemplo: icido‘estearigo‘y alcohol cetilico).

5,- La adicién de los- liéosohas ‘a 'las diferentes férmulas, deber&
realigarse con un minimo de agitacién y a temperaturas menores de 90
grados centigrados. : .

6.- Be recomienda el uso de liposomas en mezclas de geles y sistemas
acuosos.

7.~ El1 = porcentaje sugerido de 1liposomas en 1las diferentes
formulaciones es del 5 al 10%.

8.~ El producto empacado deber& ser protegido de la luz y mantenerse
a temperaturas de almacenamiento entre 5 y 25 grados centigrados.

9.- Los fosfolipidos utilizados en la formulacién de 1liposcmas,

muestran excelente compatibilidad con las siguientes materias primas,
respetando sus porcentajes méximos tolerados:



H.AT‘BRIAB PRIMAS : } % - MAXIMO TOI:‘ERADO .

a) Aceite mineral 5.0
{ésteres y triglicéridos) S
b) Glicepol 160 +10
c) Glicerina . 10
d4) Polisorbato 20 y/o Tween 20 : 1
e) Propilenglicol 5
£) Monoestearato de glicerilo RRROE
g) Esperma de ballena . BN 4
h) Cera de abeja . ) 4
i) Mezcla de parabenos 3
j) Alcohol cetilico 2
1) Acido estearico 5

:}

X} carbopol . Ir rict:a

ESTABILIDAD DE LIPOSOMAS

Pruebas por tres meses a 40 grados centigrados nuestran una
excalente estabilidad.

En vista de la homogeneidad en el tamafio de losa liposomas, su
estabilidad es éptima incluso después de procedimientos de
congelacién y descongelacién.

Cada. lote de 1liposomas es verificadc mediante microscopia
electrénica.
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.CAPITULO IIX

FORMAS COSMETICAS.

- El vocablo cosmética proviene del griego - Kosmetes
(adornar,embellecer). El arte de aplicacidn del cosmético: recibe el
nombre de cosmética. (26).

La cosmética sstudia en particular la accion y. los efectos de
los cosméticos y determina las normas generales de 8Su uso préictico.

La actual cosmética es, por su gran evolucién y rigor
cientifico, wuna ciencia moderna dividida en varias ramas o
especialidades todas ellas basadas en los aportes de la quimica,
dermatologia, inmunologia, microbiologia, biologia, farmacologia,
biogquimica y por la cosmetologia misma en cuanto a las técnicas de
aplicacién de los cosméticos, entre otros.

8i bien la cosmética es la creaciédn reciente como tal ciencia,
la preparacién y uso de productos de belleza se remonta a la épocas
prehistéricas. Los productos de belleza, antes llamados afeites,
polvos y otras denominaciones, hoy sa conocen con el nombre genérico
de coaméticos.

& Puncionalidad de los cosméticos. (4,5).

Se propone dividir a los cosméticos de acuerdo a la funcién que
cumplen de la siguiente manera:

a) Higiénicas: Son los destinados a eliminar de la superficie
cutdnea las impurezas por disolucién y/o por arrastre, provenientes
de sus propias secreciones o contactantes ambientales; ademés de
realizar un control sobre 1la pulacién bacteriolégica 1local,
manteniendo 1las colonias dentro de wun nimero fisiolégicamente
aceptable.

b) Decorativos o embellecedora: Son aguellos que mediante
recursos de color y opacidad, permiten disimular imperfecciones y
exaltar la belleza humana.

c) Protectores o de conservacién: Son cosméticos destinados a
mantener los caracteres cuténeos que definen el estado de equilibrio
perfecto de las funciones cutéineas.

d) Correctivos: Debe entenderse como correlacién en su
concepcién cosmética; o sea, cosméticos capaces de restablecer 1la
normalidad cut&nea tras una desviacién que signifique una alteracién
estética.
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#* Composicién de los cosméticos. (39,26).

Las distintas sustancias que entran en la composicién de los
cosméticos se clasifican por sus funciones y de manera general en
los siguientes:

a) componentes activos o principios fundamentales.

b) Componentes conservadoraes.

c) componentes correctivos.

d) cComponentes colorantes.

e) componentes perfumantes.

f) Excipientes 6 vehiculos.

a) Componentes activos 6 principios fundamentales:

Son sustancias & componentes activos los gque producen una
accién o efacto determinado, que puede ser de caracter higiénico,
corrector, embellecedor, etc. Los componentes activos se clasifican
en:

1) Medicamentosos: Son los que ejercen una accién fundamental
biogquimica o fisioldgica, con modificaciones de la estructura o de
las funciones de la piel.

2) Puros o quimicos: Son los que originan accién fisica &
fisicoquimica, sin afectar, o haciendolo levemente, a las estructura
y funciones cuténeas, como los gque actian como hidratantes,
limpiadores astringentes, etc.

b} Componentes conservadores:

Pertenecen a este grupe 1las sustancias gque protegen al
cosmético contra la fermentacidén, putrefaccién o enrranciamiento de
algunos de sus p tes ptibles de sufrir est&s alteraciones.

La oxidacién o descomposicién de 1las grasas, por ejemplo,
producida por la accién del oxigenc del aire, por microorganismos u
otros elementos, origina su enrranciamiento, con modificacién de sus
cualidades y emisién de olor desagradable.

¢) Componentes correctores:
8e llaman asi a las sustancias que cambian alguna propiedad de
otros componentes de los cosméticos para mejorar sus caracteristicas.
Por ejemplo, es fraecuente el uso de correctores para aumentar
la solubilidad de un componente activo, para estabilizar una
enulsién, para aumentar o disminuir la consistencia de un excipiente,
etc.

d) Componentes colorantes:

Como su nombre lo indica, estas sustancias se emplean para dar
al cosmético un color mis atractivo o decorative, alternando 'y
unificando los tonos originales de los dem&s componentes. El color se
convierte en componente activo cuando tiene funcién embellecedora, es
decir, cuando la aplicacidn del cosmético es la de dar color,  como
labiales, esmaltes, tintes, etc.

e) Componentes perfumantes: .
Constituye el punto final, “toque maestro", el espiritu del
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producto, su personalidad; puede ser responsable de un gran éxito
como de un rotundo fracaso.

Es la utilizacién de perfumes, tanto de 1los productos
propiamente 1llamados asi como de los componentes perfumantes
incorporados a cosméticos que tienen otras funciones (jabones,
cremas, etc.), para darles fragancia, es a la veg una ciencia y un
arte. Por un lado, hay que buscar los aromas que mis gusten en
general cuando entran en cosméticos de la limpieza, correctores,etc.,
y fragancias variadas y exdticas cuande constituyen el componente
activo de un perfume. (29).

La cosmética utiliza odorantes (sustancias naturales o
sintéticas que mezcladas entre si, en distintas proporciomes, dan las
llamadas esencias).

£) EBxcipientes o vehiculos:

se llama excipiente a la sustancia, generalmente inerte que se
mezcla con los cosméticos y otros productos para darles consistencia,
forma, sabor u otras cualidades que faciliten su uso o aplicacién.

El excipiente adecuado debe poseer una serie de cualidades o
condiciones, como inalterabilidad, carencia de propiedades téxicas, o
perjudiciales, afinidad con la piel, acidez adecuada o neutra, no
reaccionar con las dem&s sustancias que componen al cosmético., etec.
No existe un excipiente ideal para todos los usos o aplicaciones, por
lo que en cada caso se selecciona el que posea mejores cualidades
segin el empleo que se da al cosmético en el cual se integra.(21).

* Clasifjcacidn sistemética.(5,40)
. La clasificacién sistematica de los cosméticos, tomando como
referencia la zona de aplicacién, comprende:
1. Cosméticos cuténeos.
2. Cosméticos de las producciones cuténeas.
3. Cosm@ticos del vestibulo y de la cavidad oral.
4. Cosméticos de los ojos.

En.la presente tesis, s6lo tomaremos en cuenta los cosméticos
cuténeos y muy en particular los que tienen la forma coasmética de
geles y cremas, debido a que son las formas cosméticas que se
utilizaron durante el desarrollc de este trabajo.

1) CREMAS DE USO COSMETICO.

Las cremas son cosméticos de consistencia pastosa, liquida o
semiliquida (leches), constituidos por cuerpos grasos, agua,
emulsionantes, sustancias humectantes y medios espesantes que, en su
conjunto, dan 1lugar a formas simples diferenciadas denominadas
fundamentales. (16) . :

Cuando las cremas y leches fundamentales son los excipientes de
sustancias activas destinadas a desarrollar efectos especiales,
forman los cosméticos emulsionantes especiales.
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Las cremas estfn destinadas a producir hidratacién y suavidad
sobre 1las gsonas cutdneas tratadas y tienen un destacado efecto
emoliente.

Las emulsiones son sistemas heterogéneos constituidos por dos
fases liquidas. La fase interna o discontinua se halla en forma de
pequefiisimas gotas, uniformemente dispersadas en 1la fase externa
también llamada continua. (30).

Las fases se denominan acuosa y oleosa, por lo que existen
emulsiones de agua en aceite (W/0) y de aceite en agua (0/W). Se
suele llamar fase intermedia al emulgente que siempre existe como
factor primordial de la estabilidad fisica de estos sistemas.

La forma cosmética de crema es por la multiplicidad de usos y
la gran difusién que tiene, una de las mAs importantes.

son maltiples 1las férmulas que de ella derivan y 1lasa
aplicaciones van desde 1la limpieza de los dientes, hasta las mis
sofisticadas cremas de tratamiento, pasando por los champuéds y cremas
de maquillaje.

1.1. CLASIFICACION.
. be acuerdo a un criterio cosmético general, se puede realizar
la siguiente clasificacién: (16):

# Cremas de limpieza - fundentes
- emulsionados {cold croam
otras acuosas

*

Cremas emolientes.
Cremas base y/o evanescentes.
* Cremas protectoras (barreras):

»

de manos, de cuerpo
(broncendores)

* Cremas nutritivasa,
Cremas especiales {; depilatotias

- de.afeitar :
- deﬁmpquillaje bases de maquillaje
G i rubor en crema
‘ sombra en crema
brille p/labios

ﬂdeaodorantes Y antisudorales
champlies
crema.dental

1.2, COMPONENTES 'ns_zcos. vuncxbnnssv,_pkonznmzs.

a) El agua:” : : : ; g
Bl .agua - deatinada a’los cosmeticus emulsionantes debe ser

bnctarioléqicamentefpurn,_ enta ' de sales minetales y de productos
otqénicos. Pn e




La proporcidén en que cada fase interviene en la emulsién, tiene
importancia porque ella condiciona normalmente el tipo de emulsién,
su viscosidad, estabilidad y cantidad de emulgentes a emplear.

La fase acuosa debe ocupar entre el 40 y 60% del volumen de la
emulsién para que tenga la fluidez necesaria que permita aplicar o
retirar la dosis cada vez que se requiera. (19)

b) Los cuerpos grasos:

Los cuerpos grasos son los que contribuyen a realizar la acecién
emoliente y confieren a la piel un particular aterciopelado, variando
cualitativa y cuantitativamente 1los cuerpos grasos, se obtienen
caracteristicas diversas en los productos finales. Las cremas pueden
resultar en las aplicaciones magras, semigrasas, grasas y tener una
apariencia més o menos consistenta, de fluida a densa. Los cuerpos
grases empleados son muy numerosos Y comprenden aceites, ceras,
grasos pastosos y concretos. (24).

La proporcién de esta fase normalmente no debe pasar del 50% de
la emulsién total.

c) Complejo emulsionante:

Es un componente indispensable para asegurar la estabilidad del
preparado.

Los enmulsionantes no iénicos son m&s empleades que los
anidénicos. Entre los emulsionantes no iénicos se encuentran los
alcoholes y los ésteres polioxietilénicos, cuya fraccién lipofilica
esté representada por los &cidos estearicos, palmitico y oléico.
Estos emulsionantes son practicamente neutros y, en su presencia, 1la
reaccién global puede ser regulada a voluntad. Bon compatibles con
los electrolitos y con un gran nfinero de sustancias, aunque no sean
rigurosamente inertes desde el perfil fisicoquimico. (2,24).

En general, los no idénicos usados como emulsionantes se
encuentran entre los tenscactivos menos irritantes para la piel, ya
que no desnaturalizan las proteinas; no obstante conviene utilizarlos
en las justas proporciones, sin excederse.

Los emulsionantes anidénicos est&n representados por sales de
sodio y aminicos de los 4cidos grasos superiores (jabones) y por las
ceras sautoemulsionables. Los jabones pueden formarse en el momento de
la preparacién de 1la emulsién, con el conveniente defecto de
sustancia saponificante respecto a los &cidos grasos empleados.

Los #cidos grasos inferiores a 14 carbonos y los insaturados
son demasiado sclubles y fécilmente hidrolizables, para los que se
usa pricticamente sélo el &cido estearico.

La naturaleza iénica y la reaccién Dbésica comportan
evidentemente muchas interferencias de orden quimico, fisico vy
biolégico, e imponen notables limites al uso de estos emulsionantes.
(4) .

Numerosos derivados de la lanolina son emulsionantes primarios
ni iénicos, no siempre bien definidos quimicamente, poco simples pero
con la ventaja de tener S6ptimas propiedades eudérmicas.
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4) aditivos:

Entre los aditivos los perfumes sirven principalmente para
cubrir el olor del sustrato y para conferir agradabilidad al producte
acabado, astos deber&n ser esatables b4 carentes de poder
sensibilizante y melanégenoc. (30).

Los conservadores son siempre necesariocs en 1las emulsiones.
Aparte de alteraciones por influencia de microorganismos, éstos
pueden sufrir procesos oxidantes. Ser& conveniente en consecuencia,
protegerlos con un doble orden de conservadores con productos
antimoho y con antioxidantes.

La coloracién no siempre es conveniente, pero puede ser
aestéticamente apreciable en tonalidades tenues. B8e consigue con
colores solubles en la fase continua. Los colorantes eventualmente
utilizados deben ser estables y seguros.

@) Productos cosmetoldégicamente activos:

Deber&n mantenerse funcionales en las emulsiones: es decir,
aplicados seglin las prescripciones indicadas para una determinada
zona, deberin desarrollar los efectos cosmetoldgicos pertinentes.

Antes de su empleos deberd verificarse la solubilidad en
sistemas acuosos, grasos y la dispersabilidad en presencia de 1los
emulsionantes. (30).

2) GELES DE USO COSMETICO.

8on formas cosméticas de consistencia semirrigida, generalmente
sin agentes grasos. Por ser solubles en agua son lavables, es decir,
que se ealiminan con facilidad. Bien tolerados, asi siempre son
transparentes y a veces translficidos. Requieren en general el
agregado de conservadores, sobre todo antiffingicos.

Pisjcoquimicamente hablando, los geles son sistemas dispersos
que consisten en una masa condensada que contiene un 1liquido
interpenetrado y encerrado en la misma. (30).

8i no existen 1limites netos de separacién entre 1las
macromoléculas dispersas y la fase 1liquida, se dice que estén
constituidos de una sola fase. Son ejemplos, los geles de
carboximetilcelulosa de tragacanto.

2.1. CLASBIFICACION. . .
8e clasifican desde distintos puntos de vista, segiin la . forma
de la micela; seg(n su origen (inorgénicos u orgénicos),: teniendo en
cuenta la naturaleza de la fase liquida (hidrogeles‘ solvanto aqua, 5's
organogeles: ligquido orgénico). (16,30). R G

a) Geles anhidros: ’ x :

Existen muy pocos en el mercado, ya: que ninguno da los" méeoaos
de gelificar el aceite es totalmente:: satistactorio. os i agentes
gelificante mis empleados son el estearato de nluniuio Yy hiéxido da

silicio.




b) Geles acucsos o hidroalcohdlicos:

se dividen en dos grandes categorias de sistemas: los acuosos,
producidos empleando mezclas de tensoactivos y los hidroalecohélicoes,
producidos por materiales resinosos como los polimeros
carboxivinilicos tipo carbopol.

De acuedo a un criterio cosmético general, se puede realizar la
siguiente clasificacién:

Gelea de limpieza refrescantes.

Colonias y preparados para después de afeitar.
Espesadores, fijadores y acondicionadores para el cabello.
Champl en gel.

Dentrificos gelificados.

L3R 3 % 3 3

2.2. EXCIPIENTES COLOIDALES.

Los agentes de gelificacidén empleados en cosmética pueden
reagruparse de la forma siguiente:

a) Naturales de extraccidén: goma ardbiga, tragacanto, carnauba,
karaya.

b) Polisaciridos ' aislados de plantas acudticas: agar-agar,. -

alginatos.. . s
c) -Celulosas modificadas: metilcelulosa, carhoximetilcelulnsa,
hidroximetilcelulosa. Tl
" d) Proteinas: colégeno, ic tiocola.

. a)*Productos minerales: arcillas activadas, biéxido de’ silicio.
J-.£) = Productos  sintéticos: polimeros carboxivinilicos-:de:ialto
peso molecular. : s S

. . Las resinas poliméricas carboxivinilicas del tipo cnrbobolfson 
las mis ampliamente utilizadas como agentes gelificantas en sistemas
de.solvente hidroalcohélico. Los tipos de carbopol (934, 940.y:941),

difieren en 1la viscosidad que producen al ser neutralizados, e .

individualmente difieren seglin la base empleada en su nautrali:acién.:
(16,30} .

8i neutralizamos con trietanolamina, se obtienen geles de mgyo:'f‘

viscosidad que con hidréxido de sodio. N
Desde el punto de vista bioldgico, los execipientes coloidnlesV
no son del todo inerte, pero, por sus caracteristicas fisicas y:
quimicas, tienen la funcién de influir sobre el sustrato, poniendolo
en icondiciones de recibir el mejor efecto de 1los ingredientes
activos. .

74



CAPITULO IV

TRABAJO PRACTICO

De todos los te-jidos qua componen el cuerpo, la piel es la que
estd mé&s a la vista, y al misme tiempo, mas expuesta a los efectos
del medio ambiente. Por esto, requiere de cuidades cotidianos que le
ayuden a contrarrestar con éxito las agresiones del aire, el polvo,
1a contaminacién ambiental, los cambios de temperatura y de humedad,
el estrés, etc.

Los cuidados de la piel deben ser mids gue nada una costumbre
algo que se hace como parte de la vida diaria. Es cierto que la piel
tiene sus propios recursos para hacerle frente a las agresiones, pero
también es cierto gque debemos ayudarla para conservarla lo mejor
posible, para que con el tiempo no se vea totalmente apagada,
maltratada y sin vida.

Lo fundamental es, en primer lugar, prevenir y en segundo,
contrarrestar; cuando 1la piel afin no presente estos estragos. Las
causas principales de 1la formacién de lineas de expresién son la
deshidratacién y modificaciones biolégicas de la piel.

Para todos estos problemas existen tratamientos intensivos y
especiales para cada tipo de circunstancia o problema que la piel
presente.

Tal como se ha mencionade, el proposito de la presente tesis
es, comprobar evaluar y palpar cosméticamente el funcionamiento de
los 1liposomas como xegeneradores celulares y transportadores de
sustancias activas, después de analizar las propiedades
fisicoquimicas de los mismos, Yy posteriormente proponer formulaciones
(cremas y geles), con liposomas previamente incorporados a ellas, que
reunan las caracteristicas y propiedades para contrarrestar asi, los
efectos que deja el paso del tiempo sobre el cutis (signos visibles
de envejecimiento).

El desarrollo préctico de este trabajo consta principalmente de
dos etapas: la primera es la que concierne a todo lo relacionado con
la manufactura y preparacién de las cremas y geles cosméticos,
realizados en el 4rea de laboratorio. La segunda etapa es todo lo
que corresponde a la fase de aplicacién de nuestras formas cosméticas
como producto ya terminado, directamente a nuestro panel de pacientes
previamente seleccionados; estd etapa fue llevada a cabo en el érea
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de cabinas estéticas provistas del equipo adecuado para poder
realizar esta etapsa.

1) FORMULACIONES.

Primeramente considero importante mencionar que todas 1las
materias primas utilizadas durante el desarrollo de este trabajo,
cumplen con las especificaciones establecidas en la Parmacopea de los
Estados Unidos Mexicanos (F.E.U.M), para formas de uso externo, y por
otra parte se verificé, que fueran materias primas antigénicas e
hipoalergénicas asi como las proporciones en las que deben
utilizarse, basada en informacién obtenida de The Index Merk. (38).

La estructuracién de las formulaciones para nuestras formas
cosméticas (cremas y geles), fueron realizadas bajo las condiciones y
especificaciones indicadas para formular con liposomas (reportadas en
el capitulo correspondiente), de modo gque se tuvo el cuidado y
precaucidén adecuada de ninguna de nuestras materias primas utilizadas
afectarid la naturaleza fisicoquimica de los liposomas.

Durante el desarrollo de 1las formulaciones fue conveniente
realizar diversos ajustes en las concentraciones de algunas materias
primas gque de alguna manera interferian con las propiedades fisicas
de nuestras formas cosméticas al momento de ser aplicadas, pero
teniendo siempre como base las consideraciones a formular con
liposomas. Cabe mencionar que aungue existid variacién en sus
proporciones no se altera de ninguna manera las caracteristicas de
calidad de las materias primas, efectividad y costo.

Se utilizaron liposomas con 4 diferentes activos encapsulados:

- Ccoldgenoc
~ Elastina
- Proteoglicanos
- Ceramidas

Se sugirieron un total de 6 formulaciones (3 para geles y 3
para cremas), debido a la variante en el tipo de liposoma usado, '4
estas formulaciones son las siguientes:

FORMULACION "“A'

{(Gel)
Liposomas con colfgeno 3.5%
Liposomas con elastina 3.5%
8olucién de carbopol 940 26.0%
Glicerina 12.0%
Propilenglicol 1.5%.
8orbitol 0.5%
Metil parabeno 0.3%"
Trietanolamina T1.5%
Humectante fisioldégico 3.5%

Agua c.b.p 100.0%
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II.

(cipma)

Aceite de silicén
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Liposomas con colégeno 3.5%’
Liposomas con elastina 3.5%
Acido estedrico 3.2%
Aceite mineral 3.8%
Lanolina anhidra 1.3%
Moncesteariato de glicerilo autoemulsionable 3.8%
Metil parabeno ; 0.2%
Propil parabeno 0.2%
Alcohol cetilico 1.8%"
Tween 20 1.2%
Aceite de silicén 0.2%
Glicerina 1.8% .
Propilenglicel 1.3%
Sorbitol - 0.5%
Alantoina 0.1% -
Humectante fisiolégico - 3.2%
Agua . c.b.p 100.0%
FORMULACION "B''
(Gel)

* Liposomas con proteoglicancs 7.0%
Solucién de carbopol 940 26.0%
Glicerina ©2.0%
Propilenglicol 1.5%

- Sorbitol 0.5%
‘Metil parabeno 0.3%
Trietanolamina T 1.5%
Humectante fisiolégico 3.5%
Agua c.b. p 100.0%

(c:ama) :
Liposomas con protsoglicanoa 7.0%
Acido estedrico : 3.2%
Aceite mineral 3.8%
Lanolina anhidra 1.3%
Moncesteardto de glicerilo uutoemulsionable 3.8%
Metil parabeno 0.2%
Propil parabeno 0.2%
Alcohol cetilico 1.8%
Tween 20 1.2%.

0.2%.



IIx.

IX.

Glicerina .. - 1.8%

Propilanqlicol ’ 1.3%
Sorbitol . 0.5%
Alantoina . . 0.1%
Humectante tisiolégico 3.2%

Agua S o ¢.b.p 100.0%

. PORMULACION  "'C"

(Gel)
Liposomas con ceramidas . . ’ 17.0%
solucién ' de carbopol 940 i 26.0%
Glicerina .. - 2.0%
Propilenqlicol . 1.5%
‘'sorbitol : - 0.5%
Metil parabeno : 0.3%
Trietanolamina o 1.5%
Humectante fisioldgice . 3.5%
Agua c.p. b 1oo o%
{Crema)
Liposomas con ceramidas - . Gl v T.0%
Acido esteérico ST 302%
Aceite mineral Cr 3L 8%
Lanolina anhidra 143%00:
Monoestearato de glicerilo aucoamulsionabla 3.8%:
Metil parabend 0.2%
Propil parabeno . i02%
Alcohol cetilico - 1.8%-
Tween 20 - . 2%
Aceite de silicén . Lo 0.2%
Glicerina : . .8%
Propilenglicol . 1.3%
sorbitol 0.5%
Alantoina 0e1%
Humectante fisioldgico” 3.2%

Agua c.b.p. 100.0%
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2) PANEL CLINICO. (Pacientes).

El panel clinico en este trabajo estuvo constituido por un
total de 60 pacientes todos de sexo femenino y bésicamente con 1la
misma problematica en el cutis, es decir, la presencia de arrugas,
lineas de expresidén, flacidez, deshidratacién, y todo lo relacionado
que denota, los signos visibles de envejecimiento, obviamente en
mayor o menor intensidad dependiendo bisicamente de la edad, cuidado
y calidad del cutis, de cada paciente.

Antes de establaecer nuestro panel clinico, se hizo una
seleccioén de pacientes basados en un expediente clinico que aportaba
todos 1los datos clinicos, fisicos y anatémicos m&s importantes
realizado previamente a cada paciente, estableciendo per lo tantoc la
intensidad del problema que presentaba cada uno de ellos y
posteriormente, clasificarlo en el grupe correspondiente al que
perteneceria, segiin el caso,

Se formo un total de 3 grupos de 20 pacientes cada grupeo, Yy
clasificados como a continuacién se indica:

GRUPO EDAD FORMULACION APLICADA
1 20 a 35 afos "ar
2 36 a 49 aifos v
3 50 afios en adelante ren

Esta clasificacién fue elaborada tomando como base que 1los
activos contenidos en los liposomas, van dirigidos hacia un mismo
objetivo: el de humectar, nutrir, renovar y regenerar las células de
1a piel.

La eleceidén del tipo de liposoma destinado a cada grupo de
acuerdo la edad y tipo de cutis, fue hecha bajo el criterio del
potencial de cada principio activo contenido en los liposomas, es
decir, que los liposomas utilizados en el grupo N° 3, a parte de ser
humectantes y emolientes, presentan propiedades de renovacién y
regeneracién celular en mayor grado, requeridos obviamente en cutis
maduros © de mayor edad, donde este proceso llevado a cabo en 1la
piel, es cada vez mAs lento o casi nulo. Caso contrario en las pieles
jovenes (grupo N°1) en donde la regeneracién celular, es mis activa y
constante, requiriendo principalmente mayor hidratacién y emoliencia,
antes que una renovacién celular, claroc, dependiendo el tipo de cutis
que presente este tipo de paciente, pero es considerado el fundamento
anterior, ya que aunque eran pacientes jovenes, presentaban signos
visibles de envejecimiento, pero que come ya sSe menciond, 1la
regeneracién celular es mis constante.

3) DESARROLLO EXPERIMENTAL.

a) PREPARACION DE LAS FORMAS COSMETICAS.
1. Primeramente se propusieron formulaciones generales para cremas y
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geles,. basadas ‘en ,‘pri'ncii.iios'; \tundamantalesv para’- f.oimulicién ‘de _16s
mismos., ‘ g ’

2. Posteriormente se:. astudio carla ‘uno da los componentes de “las.
fomulacionas, ‘con:el: fin de verificar que’ estos 'se encuentren: dentro .
de’ las’ especiticaciones parmitxdas “para ’formular. con’:liposomas, asi i
como su .com, atihilid 1 - p i

'. Se llegc auna '
la- concentracion de’ 1os componentea se: encontraba .dentro de los’
limites a fomulat con liposomas. . :

4. El pro edimiento de elaboracién . es sencillo. i

a)’ Gel.. :
- Realizar la dispercién del carbopol 940 en agu
constante, hasta obtener la solucién acuosa indicada
- Al 50% de agua, calentar a 88-3%0°C, y adicionar el metil:
agitando hasta completa disolucién (en - bafio: maria),
posteriormente el agua de evaporacién.

- Al resto del agua, adicionar la glicerina, ptopilengicol
el humectante fisioldgico por separado, agitando::hast
homogenizacién. T
- A la mezcla anterior agregar la solucién . que’: ¢
conservador, a temperatura ambiente, y agitar hastl obtener una
mezcla homogénea. g e

-~ Adicionar a 1a mezcla resultante, la ttietanolmin

agitando, hasta obtener el gel propiamente dicho. i
- Agregar al gel la cantidad indicada - de" 1os
correspondientes, ‘con agitacién 1lenta hasta obtener:;
incorporacién a 1a forma cosmética.

b) Crema.

- Pesar Yy mezclar los componentes de la fase II,:
humectante fisioldégico, y calentar a 75-80°C. :
- Adicionar la fase I a la fase II con agitacién constnnte :
- Agregar el humectante fisioldgico, cuando - 1a temperatura haya,
descendido a 45°C, sin dejar de agitar. :
-~ Continuar 1la agitacién, en bafioc de hielo
consistencia adecuada.

~ Adicionar a 1la crema los liposomas corespondientes, t
cuidado de agitar lentamente hasta su completa ‘incorporacién.:

5. Se preparo una pequefia cantidad de gel, y . deicrema’sin liposomas,.
mediante el procedimiento indicado, y se.aplicoiienijeli érea del
antebrazo, con el fin de verificar la consistencia,
apariencia, irritabilidad y absorcién del. gel:
solas. :

6. De acuerdo a los resultados obtenidos, se,fuercnimoditicando;lai7



concentracicones de los componentes (cuidando los limites), que de
alguna manera interferian con el aspecto, la consistencia y absorcién
de las formas cosméticas al momento de ser aplicadas.

7. Finalmente se llego a la formulacién ideal tanto para crema como
para gel (descritas anteriormente), gue cumplia con todas 1las
caracteristicas necesarias para ser aplicada en este tipo de piel; y
al mismo tiempo contener a los liposomas, sin interferir con sus
propiedades fisicoquimicas, y observar al momento de ser aplicadas en
la piel, que no existia ninguna reaccién negativa, sino todo 1lo
contrario.

8. El producto terminado, previamente identificado, se envasé bajo
las medidas asepticas necesarias.

b) APLICACION DE LAS FORMAS COSMETICAS.
1. Con nuestro:panel. de pacientes ya estructurade, se establecid la
siguiente rutina de belleza para todos de los pacientes:

1°: Limpiador facial.
2°: Locién tonificante.
3°: Gel con liposomas (dia) y
Crema con liposomas (noche).
Como ya se sabe, la variante bésica en: este tratamiento fue el
tipo de liposomas usado (principio active contenido en el liposoma).

2. A cada paciente se le indicé la forma, cantidad, frecuencia, y
periocdo . - de -aplicacién de las formas cosméticas como preducte
terminado, de acuerdo al grupo al que pertenecieran y posteriormente
se ‘les citaba en cabina cada semana, para realizar las observaciones
correspondientes.

c) EVALUACION Y COMPROBACION DE LA ACTIVIDAD COSBMETICA DE LOS
LIPOSOMAS.

Es importante hacer resaltar gque esta evaluacién, fue
unicamente cualitativa, o&ptica y palpable, debido a que en el
laporatorio no se contaba con el instrumento indicado para realizar
una evaluacién mids profunda y exacta de los liposomas en la piel, quo
nogs permitiera reportar un resultado cuantitativo.

El periodo de aplicacién total fue de 8 semanas; en donde
semana a semana a partir de dia de inicio del tratamiento, se
jidentificaban los cambios (visuales) en la piel, la intensidad de los
mismos, y los comentarios hechos por los pacientes; haciendo las
anotaciones correspondientes en los expedientes c¢linicos; y
estableciendo posteriormente la obtencidn de resultados Y
conclusiones.
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4) RESULTADOS.

Es importante mencionar que uno de 1los primeros resultados
cbtenidos durante este desarrollo, fue gque las  nuevas formas
cosméticas con liposomas (crema y gel), como productos terminados,
presentan la caracteristica de ajustarse a todo tipo de piel gracias
a la excelente calidad y compatibilidad de . las -materias primas
utilizadas, asi como el hecho de haber elaborado  una adecuada
formulacidn, aprovechando al miximo todas las cualidades presentes en
nuestro material de trabajo, y por supuesto.el asesoramiento otorgado
por los profesionales de esta institucion.

Los resultados obtenidos en los 3 ‘grupos ensayados se muestran
a continuacién; reportados cada 2 semanas, debido. a que los cambios
eran mids notorios entre este intervalo de tiempo:

Grupo N°: 1

Liposoma aplicado: colégeno b'4 Elastina (Formulacién “a").
N° de pacientes: 20.

Edades: 20 a 35 aies.

Tiempo  (semanas):. . . Resultados

La piel adquiere una textura mis fina
y se siente notablemente mis suave y
tersa al tacto.

La piel comienza a recobrar su brillo
Y luminesidad natural, tomandeo asi un
tonc més uniforme saludable Yy
radiante

Las manchas, decoloraciones e
imperfecciones de la piel son menos
notorias.

Las finas 1lineas de expresién se
suavizan, haciendose notablemente
menos visibles, 1la piel ss ve
luminosa y juvenil.

Estos. resultados fueron obtenidos en un total del 98% de los
pacientes en ' la misma magnitud, en el caso del otro 2% los resultados
no fueron observados debido a que los pacientes no se presentaron en
cabina para: realizar las observaciones correspondientes.
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Grupo N°: 2 : h

Liposoma’ aplicudo' Ptoteoglicanoa (Formulacion upny,
N° de pacientes: 20 .

Bdades: 36-a 49_,qnos. :

/Resultados

La ‘piel es’ notablementa mis suave y su

textura ‘es més fina.

La’ ‘piel':‘toma',un'tono saludable y v .|
uniforme.: Comienzan a reducirse las
lineas. de: expresién,: manchas, e
imperfecciones. R i :

La ‘piel comienza’a.recobrarisu:l :
apariencia’ ‘Juvenil y saludable,: debido
a“que* adquiera mayor: elasticidad y 7
tonicidad. i g :

“Bn-este: grupo, :el: 2%+ de-'los pacientes lleqaron a sentir un
cosquilleo ‘en’ila’; pial, debido’a que su piel" era muy sensible.: Bsta
sensacién’ desaparecié ‘alii"disminuir i la | frecuencia de ~aplicacién:
durante : una‘ semana; i{una’; vez tal: dxa) y posteriormente se continuoc
aplicando normalmente ‘“(dos ;. veces :al 'dia), sin la menor: molestia
alguna. B T
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Grupo N°: 3 ; :

Liposoma aplicado: ce:amidas (Formulacién "c")
N° de pacientes: 20. . X
Edades: 50 anos en adalante.

Tiempo (semanas) Resultados

“'La piel se ve y siente mas suave, .

:"enseguida recobra una fina textura y
gradualmente recobre su brille y
luminosidad natural.

1a. y  2a.

3a. yidas i La piel adquiere un tono mis
N BN S uniforme y saludable, las manchas
e imperfecciones son menos notorias
se comienzan a suavizar las
arrugas y lineas de expresién.

Sa. y. 6a. - La piel recobra tonicidad y

T L : elasticidad, notandose mis fina y
por lo consiguiente nds saludable
y juvenil.

Be observa una notable mejoria en la
firmeza de la piel, al disminuir la
Sl ERRL flacidez facial. La reduccién.en'las
IR . lineas de expresién, manchas. y
arrugas es mis evidente, la piel se
ve luminosa, radiante y juvenil.

2. ¥

Podemos decir que los resultados en forma general han sido
completamente satisfactorios y cumplen con todos los objetivos
establecidos en esta tesis.

Es claro, que los resultados aunque fueron unicamente visuales
y palpables, estuvieron experimentados en el 100% de los casos Yy
aungue no fueron con la misma intensidad, es evidente que existid un
cambio favorable en la piel.

No se presentaron casos de irritacién o resequedad excesiva
producida por el uso de la crema o el gel con liposomas.

Los cambios més intensos fueron observados en el grupe N°3,
debido a que en este grupo existia una pérdida de tonicidad e
hidratacién en mayor grado de la piel que en los grupos anteriores.

El hecho de comprobar que los liposomas mejoran la calidad y
aspecto de la piel es totalmente indiscutible e irrevocable.
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CONCLUSIONES

De acuerdo con lo informado en la 1iteratura, observaciones y
resultados obtenidos durante todo el desarrollo de este trabajo,
puedo establecer las siguientes conclusiones:

1) Que los liposomas son microesferas que actlan favorecidos
por la afinidad que tienen con los fosfolipidos cuténeos, y gracias a
esta caracteristica se logra una penetracidén mis profunda en la capa
cérnea de los humectantes y principios activos, provocando asi una
mayor y mas duradera hidratacién, emoliencia, nutricién y
regeneracién celular, pudiendose apreciar de manera realmente
significativa, la enorme eficacia y eficiencia potencial de 1las
formulaciones sugeridas en la presente tesis. .

2) Los liposomas tienen la capacidad de captar, transportar y
finalmente 1liberar por un mecanismo de difusién y/o disgregacidn
sustancias activas y esto constituye que actualmente sea un sistema:
muy empleado en la industria cosmética para vehiculizar principios.
fundamentales hasta el lugar donde deben cumplir su funcién. en:la™-
piel, y que por lo tanto los hace objeto de elogios, interés: 'y
predileccidn de los formuladores. :

3) Los 1liposomas utilizados como principio activo cosmético
provocan ya por si solos, un cambio favorable en la piel, gracias a
su capacidad de emoliencia y humectacién debida a su composicién
fisicoquimica dada (afinidad con la células de la piel). .

4) Las mejores formas cosméticas para contener a los liposomas
son las acucsas en su mayor parte, porque de este modo Se protege la
egtructura quimica del 1liposoma y se garantiza la efectividad de
liposoma en el sitio adecuado, asi como la correcta liberacidn del’
activo que contenga. :

5) La eficacia de los liposomas demostrd ser significativamente ‘
mayor, cuando Su uso es acompaiiade con una rutina -adecuada’ de
belleza.

6) Estas formulaciones han sido elaboradas,. - probadas: 'y
ansayadas a nivel cabina, con resultados que me permiten- asegurar,
sin ninguna duda, gque podria ser.elaborada:a. nivel: industrial‘y
sometida a los estudios que se  requieren para . ser:'lanzada‘ como:un
producto que satisfaria tanto las necesidades del pﬁblico consumidor,
como las del productor. ; 5 E
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7) La elaboracidén de las formulaciones requiere de una técnica
no muy sofisticada que es, por lo tanto, accesible a cualquier tipo
de laboratorio. El anélisis y control de calidad no requerirén de
mayores especificaciones y cuidados de los que podria tener 1la
elaboracidn de una emulsién y gel com(n.

8) Teorica y practicamente considerd estas formulaciones como
idéneas para el tratamjento regular y comiin de 1las arrugas
(envejecimiento). De cualquier manera habri de someterse a estudios
preliminares antes de emitir un juicio final.

9) Espero que la presente tesis amplie los conocimientos que se
tienen sobre el tema y que despierte el interés general de abrir
nuevas posibilidades e investigaciones en la fant&stica ciencia de la
cosmetologia.
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