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Tratamientos cosméticos en alopecia:
eficacia clinica del Aminexil SP94

En la XIX Reunion del Grupo Espafiol de Dermatologia Cosmética y Terapéutica, que tuvo lugar en San
Sebastian los pasados dias 30 de noviembre y 1 de diciembre se presentd el Simposio Vichy que abordd
el tema de los tratamientos cosméticos en alopecia, presentando la nueva molécula Aminexil SP94.

El profesor Francisco Camacho y la Dra. Anne Bouloc en un
momento de la discusion del Simposio.

En primer lugar diserté el profesor Francisco
Camacho, catedratico de Dermatologia de la
Universidad de Sevilla sobre un protocolo de
estudio de eficacia de Aminexil SP94 en alopecia
androgenética realizado en colaboracién con la
Dra. Maria Coronel Pérez de la Unidad de Trico-
logia del Departamento de Dermatologia del
Hospital Virgen Macarena, que él dirige ademas
de pacientes del centro Clindermal.

Se utilizé para dicho tratamiento la nueva molé-
cula SP94 un derivado del linoleato de glucosa (6-
O-linoleil-D-glucosa o 6-O-GL) en aplicacién tépi-
ca local en cuero cabelludo de un vial diario.

Se propusieron de series de pacientes: 45
mujeresy 45 hombres, afectos, respectivamente,
de alopecia femenina o FAGA en la mujer de
grados | y Il de Olsen o de Ludwig y grados V de
Hamilton y Il de Ebling en los varones excluyen-
do el patrén MAGA-F. El tratamiento se progra-

mo para 6 meses y los controles se realizaron, en
todos ellos, en los dias 90 y 180.

Como controles se utilizé el tricograma reali-
zado siempre a 2 traveses de dedo por detras de
la linea de implantaciéon frontovertical en las
mujeres con FAGA y temporoparietal en varones
con MAGA y mujeres con FAGA-M. Se practico el
signo del arrancamiento en 4 areas, a dos trac-
ciones por area, asi como sebometria y corneo-
metria. Siempre antes de las valoraciones se rea-
lizd un “test del lavado” 48 horas antes.

La valoracién final del protocolo fue de exce-
lente en 36,3-45,5 de los casos segun la valora-
cion del paciente o del dermatélogo, respectiva-
mente, y asi sucesivamente: buena 36,3-36,3;
reqular 27,4-9,07 y mala 0.00-9.07. Hubo 5 casos
de abandono, 4 varones y una mujer por irrita-
cion local. También mejord con los controles la
seborrea.

Presentacion de la experiencia con Aminexil por
el profesor Camacho.
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La presentacion de Aminexil disfruté de una notable audiencia.

Como conclusiones finales el Prof. Camacho
destacé que la nueva molécula Aminexil SP94:

Retrasa la pérdida del cabello.
Disminuye la seborrea.

Aumenta el grosor del cabello.
Presenta una buena cosmética capilar.

A continuacién la Dra. Anne Bouloc directora
cientifica internacional de laboratorios Vichy pre-
sentd su ponencia: “SP94® una molécula2en 1,
un agente doble para el foliculo piloso”. La Dra.
Bouloc revisé en primer lugar la estructura del
foliculo piloso, su indice de crecimiento y supervi-
vencia asi como el metabolismo folicular y su
expresion genética. Explicé que los estudios in
vitro con cultivo de foliculos pilosos se logran
mediante un medio adecuado (Williams) a base
de glutamina, insulina, hidrocortisonay antibioti-
cos en C02 (5%) y aire (95%) a 37 °C. In vitro la
estructura macromolecular del foliculo se mantie-
ne, observable mediante difraccién de rayos X, y
el desarrollo de la sintesis de queratinas se man-
tiene tal como in vivo. Asimismo puede observar-
se también como transforma la testosterona en
DHT. En resumen puede decirse que el foliculo
piloso in vitro es un 6rgano aislado funcional. Ello
permite estudiar el impacto de diferentes agen-
tes metabolicos y farmacolégicos en el mismo.

El SP94® es una nueva molécula de sintesis que
permite el aporte simultaneo de 2 valencias dis-
tintas por un lado glucosa (azucares) y por otro
lado acido linoleico omega-6 (acidos grasos
esenciales). Las caracteristicas esenciales de esta

Anne Bouloc en un momento de su presentacion.

nueva molécula SP94 son: esterificacion (que
“disimula” la funcién acida y aumenta el carac-
ter lipofilo), y éster en posicién 6 que proporcio-
na mayor estabilidad frente a la hidrélisisy a la
oxidacion. La Dra. Bouloc mostré en diferentes
graficos y esquemas como la nueva molécula
SP94 se incorpora a la matriz y a las vainas del
foliculo piloso (comprobable por radiomarca-
do), como aumenta la supervivencia y el creci-
miento de éste y como se metaboliza en el foli-
culo en lipidos neutros, polares y ceramidas
(constituyentes esenciales de la cuticula del
pelo). Asi pues el SP94 sustituye a la glucosa
como fuente de energia, su resistencia a la oxi-
dacién permite su uso por via tépica.

Aminexil molécula de probado efecto antifibro-
sis que inhibe de manera especifica la sintesis de
lisil hidroxilasa, se favorece de la incorporaciéon del
SP94. A continuacién la Dra. Bouloc se refirié a 6
estudios de eficacia de Aminexil, versus placebo,
comenzados en primavera (4 de ellos) o en otoio
(los otros dos). En el grupo tratado con Aminexil
en los estudios iniciados en primavera se observo
una disminucién de la tasa de raices telégenas y
en los estudios iniciados en otofo se observé un
aumento significativo de la densidad global.

En resumen, concluyé la Dra. Anne Boulog,
ambas moléculas Aminexil y SP94 se comple-
mentan perfectamente en su accién terapéuti-
ca: Aminexil evita la fibrosis y la rigidez del cola-
geno permitiendo un mejor y efectivo anclaje
del foliculo piloso y la nueva molécula SP94
aporta energia al foliculo y se metaboliza en
lipidos.
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Tratamiento cosmético de las alopecias no
inmunoldgicas. Eficacia clinica del Aminexil SP94

FM Camacho y M?l Coronel
Unidad de Tricologia. Departamento de Dermatologia. Hospital Universitario Virgen Macarena. Sevilla.

La alopecia androgenética (AGA) se caracte-
riza por una miniaturizaciéon progresiva del
foliculo piloso debida a la accion de la enzima
5a-reductasa que facilita la transformacion de
la testosterona libre en 5a-dihidrotestostero-
na (50-DHT) que es la hormona que actua
sobre el 6rgano diana folicular. Como conse-
cuencia, el didmetro del cabello se va redu-
ciendo y con los sucesivos ciclos foliculares se
va transformando en vello. Ademas, se altera
el ciclo del pelo reduciéndose el porcentaje de
cabellos en fase de anagen e incrementando-
se el nUmero de cabellos en telogen.

Es bien conocido que todas las personas tie-
nen programados genéticamente una serie de
ciclos foliculares, que en cada ciclo hay una
progresiva miniaturizacion de los foliculos'y

Figura 1. En la imagen se comprueban tres foliculos. De derecha a
izquierda, en el primero, que esta en telogen, se observan los res-
tos de tejido conectivo que contiene remanentes de vasos sangui-
neos, nervios y vainas conectivas foliculares. En la figura central,
pelo en telogen con un buen desarrollo de los restos conjuntivos.
En la figura de la izquierda, pelo en anagen con persistencia del
remanente conjuntivo que ha formado una bolsa vascular para
aportar mas hematies al foliculo.

una microinflamacion linfocitaria.

que en esta transformacién de foliculos de
cabellos en vellos intervienen fundamental-
mente dos factores: la fibrosis del tejido con-
juntivo que hay alrededor de los “remanen-
tes” radiculares conjuntivos que contienen la
red vascular, nerviosa y las vainas de tejido
conjuntivo folicular durante la fase de telogen
y anagen? (fig. 1) y la microinflamacién peri-
folicular? (fig. 2).

En las areas alopécicas se demuestra un
mayor engrosamiento del colageno perifoli-
cular que estorbaria la penetracién en la der-
mis de los remanentes conjuntivos. Este
engrosamiento o maduracién del colageno se
relaciona con dos enzimas: propil y lisil hidro-
xilasas. Por ello, las primeras investigaciones
para controlar la alopecia se realizaron bus-
cando inhibidores especificos de estas enzi-
mas.

Inhibidores de la lisil hidroxilasa (LH)

Se sabia que la molécula de pirimidina N-
oxido actua sobre la expresion genéticay la
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actividad de la LH; sin embargo, sus propieda-
des antihipertensivas, por su efecto vasodila-
tador sistémico, impedia su uso como produc-
to cosmético. Posteriormente, se introdujo el
minoxidil [6-(1-piperidinil)-2,4-pirimidindia-
mino, 3-6xido] en el tratamiento de la AGA
puesto que en 1980, Zappacosta describié la
aparicion de cabellos en un varén hipertenso
tratado con este farmaco®.

Hasta ese momento sabiamos que el mino-
xidil y otras pirimidinas se comportaban de la
siguiente forma: 1. Aumentando la sintesis
de ADN en los queratinocitos foliculares. 2.
Manteniendo la red vascular de la papila dér-
mica. De hecho, se ha demostrado que el fac-
tor de crecimiento vascular endotelial (VEGF)
se expresa 6 veces mas en los sujetos tratados
con minoxidil, y ademas que el efecto es
dosis-dependiente®. 3. Abriendo la cadena de
potasio lo que determina una vasodilatacién
folicular. Este ultimo efecto se debe al meta-
bolito activo del minoxidil, el minoxidil-sul-
fato®.

2Qué es el aminexil?

Conocidos estos efectos, en los Laborato-
rios L'Oreal se sintetizaron mas de 20 com-
puestos derivados del 6-Cloro pirimidinas,
piridinas o triazoles. En todos se estudiaron:
1. La actividad hipertensiva en ratas macho
Okamoto/Auki, demostrandose que el com-
puesto 20 inhibia el efecto antihipertensivo
(fig. 3). 2. El efecto de la expresion del ARNm
de la lisil-hidroxilasa en fibroblastos huma-
nos, comprobando que el compuesto 20
impedia la expresién de LH.

Ambos efectos se producian al perder la sul-
fatacién enzimatica aunque, en el caso de la
pérdida de expresiéon de LH, la intensidad de
su efecto era similar al del compuesto nimero
7. Siguiendo con el estudio de este compuesto
20, en este caso buscando su efecto sobre la
modulacién de la red de colageno extracelu-
lar, observaron que 10 uM incubados con
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Figura 3. Transformacion del minoxidil en aminexil perdiendo el
anillo inferior. Se comprueba cémo al perder la sulfatacion enzi-
madtica se pierde el poder antihipertensivo.

fibroblastos dérmicos humanos producian
mejor organizacién de la red colagena extra-
celular reduciendo los depésitos de colageno
tipo I.

A este compuesto nimero 20, obtenido por
la hidrogendlisis de 2,4-diamino-6-cloro-pipe-
ridina-3-N-oxido (2,4-DPO), se decidio6 llamar-
le aminexil.

Se realizaron 6 ensayos clinicos, frente a pla-
cebo. En todos se efectud una aplicacion dia-
ria del producto en cuero cabelludo a una
concentraciéon del 1,5% demostrandose que
disminuye el porcentaje de telogen a los 6
meses y que mantiene el grosor y la densidad
del cabello en las caidas estacionales. Por
tanto, se le reconocié valor en la prevencion
de la caida estacional’.

.Qué es y qué aporta el SP94?

El SP94 (6-O-Glucosil-linoleico) es una molé-
cula sintética desarrollada para mejorar las
caracteristicas del aminexil ya que aumenta su
biodisponibilidad al incrementar su caracter
lipofilico. En estudios realizados in vitro con la
molécula radiomarcada, se ha demostrado que
ésta se incorpora a la matriz y a la vaina epite-
lial externa del foliculo piloso. Ademas, en el
foliculo la molécula se metaboliza en lipidos
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Tabla 1. Escala de valoracion de la dermatitis seborreica del cuero cabelludo

Ausente Leve Moderado Intenso
Eritema 0 1 2 3
Descamacion 0 1 2 3
Prurito 0 1 2 3
Valoracion 01 2 3 4 5 6 7

neutros, polares y ceramidas, constituyentes
esenciales de la cuticula. SP94 también apor-
ta energia en forma de glucosa, de gran
importancia al ser el metabolismo energético
del foliculo piloso de tipo glucolitico®®, y
también acidos grasos esenciales como el
acido linoleico u omega-6, que son elemen-
tos constitutivos del cabello. Por otro lado, el
éster en posicién 6 confiere una mayor esta-
bilidad al aminexil, tanto contra los procesos
de hidrolisis como de oxidacién, permitiendo
SuU uso por via toépica®.

Objetivo del estudio

Conocer la eficacia del aminexil, asociado a
la molécula S94, en su uso diario, durante seis
meses, en el tratamiento de la alopecia no
inmunolégica de ambos sexos.

Material y métodos

Protocolo y seleccion de pacientes. El estu-
dio ha sido programado para estudiar en las
Unidades de Tricologia de dos Hospitales 9
paciente, 45 de cada sexo, a fin de tener
datos suficientes para valorar porcentajes de
efectividad en los distintos grados de alope-
cia masculina o femenina. En el estudio que
nos correspondio a nuestra Unidad de Trico-
logia, se incluyeron 45 mujeres y 45 varones
mayores de 18 afios con diagndstico clinico
de alopecia androgenética (AGA), grados 2-5
de Hamilton en varones y grados 1-2 Ludwig
en mujeres. Se admitieron casos de AGA
femenina de patrén masculino, pero no de

Tahla 2. Cuestionario de Morisky-Green para la valoracion del cumplimiento

terapéutico

Cuestionario de Morisky-Green

A. Durante los ultimos 45 dias, ;ha olvidado aplicarse la locion alguna
vez?
NO [J (Pasar a la pregunta B)
sl O O Més del 75% de las veces
[J Entre 50-75% de las veces
[J Entre 25-50% de las veces
[J Menos del 25% de las veces

B. Durante los ultimos 45 dias, ;se ha aplicado la locion tantas veces
como su médico le indic6?

siO NO I
C. Cuando se ha sentido mejor, ;ha dejado de aplicarse la solucion?
SiO NO O

D. Cuando se ha sentido mal al aplicarse la solucion, ;ha dejado de
aplicarsela?

SiD NO [J

AGA masculina de patrén femenino, debido
a que éstos siempre se acompafian de una
elevaciéon androgénica y su tratamiento
requiere la administracion de antiandrége-
nos periféricos. Fueron excluidos del estudio
aquellos pacientes que habian realizado, en
los 4 meses anteriores a la visita de inclusién,
tratamiento con finasterida, dutasterida,
minoxidil, acetato de ciproterona u otros
productos para el tratamiento de alopecias,
tanto por via oral como por via tépica, asi
como los pacientes que realizaban trata-
miento antihipertensivo o antiinflamatorio.
Otros criterios de exclusiéon fueron el emba-
razoy lactancia, la presencia de hipertension,
enfermedad cardiaca, dermatitis atopica
activa, enfermedades del cuero cabelludo
que precisaran tratamiento corticoideo,
salvo la dermatitis seborreica, y la realizacion
previa de trasplantes foliculares. El consenti-
miento informado fue exigido en todos los
casos al inicio del estudio.

Meétodo de control. Los pacientes fueron
valorados en una visita inicial y posteriormente
acudieron arevisién alos 45,90y 180 dias. En la
visita inicial se recogieron el peso y talla del
paciente, las enfermedades y medicaciéon con-

98




XIX Reunioén del Grupo Espanol de Dermatologia
Cosmeética y Terapéutica. San Sebastian 2007

Tabla 3. Datos generales mujeres

Antecedentes . . Deficiencias Errores Hipertricosis/
Sexo Peso Talla D. Sehorreica Farmacos i L. "
personales nutritivas congénitos hirsutismo
Mujer 66 158 Diabetes, hipotiroidismo No Gemfibrocilo No No No
Mujer 52 159 Protesis cadera Si No No No No
Mujer 56 159 No No No No No No
Mujer 78 149 Histerect. y anexect. Si No No No No
Mujer 74 156 Colecistectomia Si No No No No
Mujer 61 158 No Si No No No No
Mujer 73 168 Alergia Khaton, hernia discal Si No No No No
Mujer 58 162 No No No No No No
Mujer 57 169 Endometriosis No No No No No
Mujer 98 153 No Si No No No No
Mujer 65 160 Fibroma mama Si No No No No
Mujer 67 159 No No No No No No
Mujer 68 178 No Si No No No No
Mujer 73 165 CA colon Si No No No No
Mujer 60 154 No Si No No No No
Mujer 55 160 No No No No No No
Mujer 50 151 No No No No No No
Mujer 64 158 No Si No No No No
Mujer 65 168 No Si No No No No
Mujer 66 144 Escoliosis, reducciéon mamas Si No No (frec. anemias) No No
Mujer 67 165 Hipotiroidismo No No No No No
Mujer 56 172 No Si No No No No
Tabla 4. Datos generales varones
Sexo Peso  Talla Antecedentes D. Seborreica FArmacos Deflcl_e_nmas Errqre:s Hlp_ertrl_cosw/
personales nutritivas congénitos hirsutismo
Varon 77 180 Bronquiectasias Si No No No No
Varén 76 169 Glaucoma, apedincect., colecistect. Si No No No No
Varén 85 185 No Si No No No No
Varén 67 167 Enfermedad celiaca Si No No No No
Varén 85 183 No Si No No No No
Varén 77 172 No Si No No No No
Varén 80 179 No No No No No No
Varén 100 186 No Si No No No No
Varén 62 173 No Si No No No No
Varén 82 180 No Si No No No No
Varén 74 178 No Si No No No No
Varén 79 192 Herpes simple Si No No No No
Varén 73 178 No Si No No No No
Varén 71 172 No Si No No No No
Varon 75 172 No No No No No No
Varén 76 172 No No No No No No
Varén 70 170 No Si No No No No
Varoén 73 172 No No No No No No
Varén 70 175 No No No No No No
Varoén 71 172 No Si No No No No
Varén 78 175 No Si No No No No
Varén 80 185 No No No No No No

comitantes, la presencia de dermatitis seborrei-
ca, deficiencias nutricionales o errores congéni-
tos (tablas 3y 4). A las mujeres con signos clini-
cos de sindrome SAHA se les realizé una
analitica hormonal. La exploracién del paciente
incluyo la realizacién de un tricograma, control
iconografico, test de traccion, wash test, sebo-

metria, corneometria, asi como la valoraciéon
del grado y localizacién de la alopecia y una
valoracion de la dermatitis seborreica segun
una escala cuantitativa (tabla 1). Para asegurar
la correcta validez interna del estudio, el trico-
grama se realizé a dos traveses de dedo de la
implantacién del cabello en el cuero cabelludo,
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Tabla 5. Tricograma y tallo mujeres

0 45 90 180 0 45 920 180
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en la zona frontoparietal en los varones y en
las mujeres con AGA de patron masculino
(FAGA-M), y en la zona frontovertical en las
mujeres con alopecia en corona tipica. En el
tricograma se recogieron los porcentajes de
cabellos en anagen, telogen y distréficos, asi
como su didmetro. El test de traccién se reali-
z6 simétricamente en las zonas frontal,
parietal, temporal y occipital, con un total de
8 tracciones.

Método de aplicacion. La locion habia de
aplicarse una vez al dia todos los dias durante
6 meses, que fue el periodo de estudio, reali-
zando un masaje en el cuero cabelludo duran-
te unos minutos, e insistiendo en las areas mas
alopécicas. Para asegurar el efecto de la locion
el paciente tenia que evitar la aplicacion con
el pelo muy mojado y lavarse el pelo en las
siguientes 8-10 horas.

En las sucesivas revisiones recogimos la
medicacion nueva del paciente, la toleranciay
las posibles reacciones adversas, y nuevamen-
te los tricogramas, iconografias, test de trac-
cion, wash test, sebometrias y corneometrias.
Ademas, se valoré el cumplimiento del pacien-
te mediante el cuestionario de Morisky-Green
(tabla 2) y se complet6 otro cuestionario para

conocer tanto la valoracion subjetiva del
paciente y familiares sobre la eficacia y la cos-
meética del tratamiento, como la valoracién
objetiva de los dos autores del estudio.

La respuesta al tratamiento fue clasificada
en los dos sexos segun cada uno de los para-
metros de la exploracién en: mejoria, empeo-
ramientoy ausencia de cambios. La mejoria en
el tricograma se determiné por un porcentaje
considerablemente mayor de cabellos en fase
de anagen y reduccién de telogen. Los casos
inversos fueron clasificados como empeora-
mientos. Igualmente, estudiamos el diametro
de los cabellos en los tricogramas, recogiendo
los porcentajes con didmetro superior e infe-
rior a 5 mm, y valoramos también mejoria,
empeoramiento o ausencia de cambios. En el
contaje del wash test sélo se valoraron dife-
rencias superiores al 20% respecto al niumero
basal de cabellos desprendidos.

Resultados

En la presentacion de este trabajo, se consi-
deraron 22 pacientes de cada sexo que ya
habian finalizado el estudio (tablas 3 y 4). Seis

100




XIX Reunioén del Grupo Espanol de Dermatologia
Cosmeética y Terapéutica. San Sebastian 2007

Tabla 6. Tricograma y tallo varones
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60 | O 30| 10| 54| O 38 8| 80| 0 10 | 10 60| O | 15| 25100 O| 90| 10| 60| 40| 85| 15
70 | O 0| 30 67| 0 ES 0| 8 | O 10| 10 | 100 | O 0 0100 | O|100| O |100 0]100| O
B | 55 5/ 78| 0 12| 10| 8 | O 20| O 751 0 |15 10| 30 (70| 65|35 | 75| 25| 75| 25
50 [ O 141 36| 80| O 15 5186 | 0O 70 7 80| 0 | 15 5| 40|60| 8| 15| 8| 15| 75| 25
60 | O ES 71 50 | O 50 0| 50 | O 43| 7 581 0 | 42 O| 66|34 70| 30| 8| 15| 82| 18
25| 0 50| 25( 80| O Of 20140 | O 30| 30 20| 0 | 60 0O|100| O| 95| 5| 8| 15|100| O
60 | O 40 0] 70| O 30 0| 70| O 25| 5 721 0 O 28| 75|25| 92| 8| 75| 25| 82| 18
75 | 0 [125(125| 50| O 8| 42| 65| 0 20| 15 700 0 [ 10] 20| 9 (10| 92| 8| 78| 22| 80| 20
40 | 5 40| 15| 35| O 40| 25| 50 | O 35| 15 25| 0 O 75| 65|35| 65(35| 70| 30 | 80| 20
75 | O 151 10| 80| O 20 0] 8 | O 0120 8| 0| 10| 10| 90 [10| 8| 20| 80| 20| 90| 10
40 | O 25| 35[ 70| O Ol 30180 | 0 5|15 8| 0 O 15| 6832|100 O | 9| 10| 85| 15
30 | O 40| 30| 45| O |2755|27,5| 40 | O 30| 30 50| O | 50 0| 80|20 66|34 | 8| 20| 80| 20
80 | O 10 10| 80| O 5| 15|/ 90 | O 0110 200 0 | 70| 10| 60 (40| 60| 40 | 60| 40 | 60| 40
40 | O 20| 40| 50 | O 30| 20| 40 | O 60| O 65| 0 | 35 0100 | 0| 100| O |100 0]100| O
80 | O 0| 20 8 | O 5| 10| 8 | O 0120 9% | 0 5 0| 80|20| 8| 20| 90| 10 | 90| 10
60 | O 25| 15( 60 | O 200 20| 65 | O 20| 15 501 0 [ 40| 10| 60 (40| 60| 40 | 60| 40 | 60| 40
40 | O 40| 20| 50| O 200 30| 60 | O 20 | 20 9| 0 | 10 0| 80|20| 8| 20| 8| 20 | 80| 20
80 | O 0| 20 75| O 25 0| 50 | O 5|45 30| 0|10 60| 90 [10| 95| 5| 90| 10|100| O
50 | O 0| 50| 60| O 200 20( 75| O 5|20 8| 0 | 10| 10 | 100 | O | 100| O | 100 0|100| ©
40 | O 20| 40| 50 | O 30| 20| 40 | O 60| O 65| 0 | 35 0100 | O|100| O |100 0|100| O
80 | O 20 0| 75| 0 15| 10{ 70 | O 20 | 10 60| 0 | 20| 20 | 100 | O | 100| O | 100 0|100| O
90 | O 10 0] 95| 0 5 0] 90 | O 5( 5 [100| O 0 O] 9 | 10| 90| 10 | 95 5(100| O

pacientes abandonaron por falta de cumpli-
miento terapéutico, y s6lo una paciente se
retiré del estudio por irritacién en cuero cabe-
[ludo, aunque no pudimos descartar una der-
matitis de contacto debido a la negativa de la
paciente a realizarse las pruebas del parche.
No se relaciona entre las 22 mujeres que cons-
tituyen este avance del estudio.

Asimismo, en este avance del estudio, no
comentaremos los grados de alopecia y su
comportamiento con el tratamiento, ya que
supone un reducido numero de pacientes; sin
embargo, este aspecto sera tratado cuando
cerremos el trabajo con los 90 pacientes de de
cada sexo.

Los tricogramas no mostraron cambios
importantes respecto a los basales en 35% de
las mujeres (tabla 5) y en 35% de los varones
(tabla 6). EI 55% de las mujeres y el 40% de
los varones mejoraron, mostrando empeora-
miento en 10% y 25% respectivamente. El
diametro del cabello al final del tratamiento
mejor6 en 40% de varones y mujeres (tablas
5y 6), no mostré cambios en 55% y empeord
en 5%. No hubo cambios en el test de trac-
cién de 40% de mujeres y 50% de varones
(tabla 7), pero el numero de cabellos fue

menor en 45% en ambos sexos y mayor en
15% y 5% de mujeres y varones respectiva-
mente. La mejoria del wash test (tabla 7) se
observo en 45% de mujeres y 50% de varo-
nes, las cifras fueron similares en 40% y 32%
y hubo empeoramiento en 15% y 18% res-
pectivamente. Las sebometrias en mujeres
mejoraron en el 55%, se mantuvieron en el
15% y empeoraron en el 30%, mientras que
en varones mejoraron en un 30%, fueron
idénticas en un 15% y empeoraron en un
55% (tabla 8). Aunque estos datos hablan de
una mayor reduccion del sebo en las mujeres,
no encontramos una correlacién entre la
reduccion de la seborrea y la mejoria de la
dermatitis seborreica.

En efecto, el 82% de las mujeres y 93% de los
varones que tenian historia de dermatitis sebo-
rreica del cuero cabelludo refirieron mejoria de
la misma, aunque mostraron ausencia de cam-
bios el 5% y 7% respectivamente y empeora-
miento el 13% de las mujeres (tabla 8). Ningun
varoén refirid empeoramiento clinico de su der-
matitis seborreica durante el periodo de estu-
dio. Algunos pacientes incluso percibieron una
mejoria en la dermatitis seborreica de la piel de
la frente.
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Tabla 7. Test de traccion y wash test

TT wr T wr
51 15 | 12 | 25 15 6 | 28 50 20 2 4 6 20| 15| 15 10
30 | 20 1 1 20 | 30 | 13 10 5 3 1 3 40 | 10| 10 50
15 | 12 | 16 | 10 40 | 35| 32 20 10 | 10 8 5 20 | 25| 25 20
5 7 9 5 | 143 | 72| 78 60 3 5 4 1 10 8 | 10 8
10 8 5 4 30| 25| 24 50 5 | 14 | 15 4 | 150 | 150 | 120 | 120
11 5 6 4 | 250 | 277 | 200 | 200 10 2 0 0 20 0 0 0
2 4 6 3 8 5 5 4 5 5 2 4 | 117 | 107 | 62 | 125

18 | 10 | 18 | 10 | 300 | 67 | 80 60 6 5 | 12 8 14 | 34| 20 16

10 | 15 8 9 | 304 | 250 | 250 | 240 2 2 2 3 15| 10| 12 10

18 6 | 12 | 20 9 | 110 | 86 | 250 4 4 2 3 85 | 24 | 25 20

19 | 10 5 5 8 | 75| 72 60 4 1 2 0 15| 10| 12 10

10 5 | 12 | 15 | 218 | 27 | 50 50 20 2 0 0 |20 | 70| 80 70

8 9 7 7 60 | 60 | 50 50 10| 15 | 30 | 40 20 | 35| 33 50
5 4 1 4 57 | 40 | 25 28 8 | 10 8 6 25 | 25| 20 5
4 8 5 4 | 110 | 87 | 102 25 7 4 5 5 15| 10| 10 5
12 5 | 12 8 5 5 6 5 4 5 4 2 8 | 75| 8 | 9
2 0 4 3 43 | 23| 12 15 15 | 15 | 16 | 10 40 | 35| 33 20
25 | 10 | 12 | 10 | 100 | 100 | 50 30 5 5 5 3 50 | 75| 90 | 100
8 3 5 3 | 100 | 100 | 100 50 20 | 15 | 15 | 10 50 | 50 | 60 70
40 | 15 | 10 | 10 30| 20| 10 10 8 | 10 8 6 25 | 30| 20 5
20 8 | 10 | 10 | 200 | 250 | 80 80 13 | 20 | 16 9 % | 70 | 81 %
6 4 5 5 60 | 50 | 15 50 15 | 18 | 12 | 14 25 | 15 | 10 12
MUJERES VARONES
La valoracion subjetiva respecto a la eficacia e Excelente en 9%, Buena en 77%, Regular
del tratamiento fue: en 5% y Mala en 9% de los varones a los
90 dias de tratamiento.

* Excelente en 22%, Buena en 45%, Regular * Excelente en 41%, Buena en 50% y Mala
en 22% y Mala en 11% de las mujeres a los en 9% de las mujeres a los 180 dias de tra-
90 dias de tratamiento. tamiento.

Tabla 8. Sebometria y dermatitis seborreica
SEB DS SEB DS
5 | 65 | 50 | 34 0 0 0 0 2 | 89 0 6| 4 0 o o
52 | 25 | 52 | 39 1 0 0 0 18 | 20 12 | 133 | 8 2 ol 3
5 | 10 6 5 0 0 0 0 35 | 66 50 | 42| 5 0 o o

52 | 56 | 38 | 35 5 1 2 1 99 | 90 90 | 8 | 5 1 1 0

13 | 24 1 3 5 2 0 0 8 | 73 73| 55| 3 2 1 0

91 | 8 | 90 | s8 5 1 0 0 12 | 15 42 | 56| 0 0 o o

57 | 36 | 17 | 4l 7 3 0 0 10 | 62 30| 25| 0 0 ol o

73 | 57 | 75 | 70 1 0 0 0 28 | 60 65 | 46 | 2 1 1 1

48 | 25 | 56 | 36 0 0 0 0 99 | 50 19| 20| 1 0 o o

33 | 52 | 50 | 36 5 3 0 0 45 | 38 46 | 45| 0O 0 ol o

30 | 21 | 19 | 23 2 1 0 0 71 | 66 63 | 65| 2 0 ol o

54 | 67 | 92 | 64 2 2 3 2 57 | 80 721 99| 6 0 ol o

44 | 34 | 57 | 50 1 1 0 0 105 | 99 | 123 | 111 | 3 3 1 1

63 | 37 | 26 | 33 4 1 0 0 33 | 55 45 | 63| 5 4 2| 2

9 | 25 | 20 | 22 3 0 0 0 109 | 36 24 | 66 | 0 0 o o

14 | 70 | 31 | 42 0 1 0 0 36 | 45 45 | 31| 0 0 ol o

52 | 29 | 31 | 25 3 0 0 0 78 | 91 82 | 97| 4 4 41 4

79 | 99 | 99 | 99 7 3 0 0 33 | 40 55 | 97 | 0 0 ol o

62 | 94 | 42 | 50 7 7 7 7 35 | 40 52 | 74| 0 0 ol o

5 | 20 9 | 24 5 2 2 1 33 | 40 45 | 63| 5 3 2| 2

42 3 | 12 | 35 0 0 0 0 49 | 50 56 | 46 | 4 3 41 2

83 | 36 | 47 | 44 2 1 0 3 74 | 70 50 | 82 | 0 0 ol o

MUJERES VARONES
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e Excelente en 41%, Buena en 36%, Regular
en 18% y Mala en 5% de los varones a los
180 dias de tratamiento.

La valoracién cosmética del paciente fue
Excelente en 59% de las mujeresy 72% de los
varones y Buena en 41% y 28% respectiva-
mente.

La valoracién de los investigadores fue:

¢ Alos 90 dias de tratamiento consideramos
la respuesta como: Excelente en 23% y
18% de mujeres y varones, Buena en 64%
y 69% respectivamente y Regular en 13%
en ambos sexos.

e Alos 180 dias de tratamiento, la respuesta
fue Excelente en 59% y 45% de mujeresy
varones, Buena en 32% y 45% respectiva-
mente, Regularen 9% y 5% y Mala en 5%
de los varonesy 0% de mujeres.

Comentario

En nuestro estudio hemos observado una
mejoria importante en la AGA de los pacientes
tratados con una aplicacion diaria de Aminexil
asociado a SP94, sobre todo clinicamente.
Cuando valoramos los parametros realizados,
observamos que en muchos casos las fases de
crecimiento del cabello en el tricograma no
mostraban cambios relevantes, a pesar de la
buena respuesta clinica considerada tanto por
el paciente como por los investigadores. No
obstante, el diametro fue creciendo en un
porcentaje importante de los casos con el tra-
tamiento continuado. El test de tracciény la
respuesta clinica tampoco mostraron resulta-
dos paralelos. Sin embargo, la respuesta clini-
ca si se correlacioné con los cambios en el
wash test.

La administracion de la lociéon fue muy bien
tolerada por los pacientes, sin comprobarse
efectos secundarios locales o sistémicos de
modificaciones en la tensiéon arterial. Como
observacién de los investigadores, aquellos

pacientes que habian sufrido reacciones irrita-
tivas importantes con el uso previo de Minoxi-
dil no describieron ningun efecto adverso
local. Ademas de la buena cosmética de la
locion, el efecto antiseborreico del aminexil
favorecio el cumplimiento terapéutico en los
pacientes que padecian dermatitis seborreica.

Como conclusion, hemos observado que el
aminexil asociado a SP94 detiene o retrasa la
caida del cabello y favorece su engrosamien-
to, aunque no hemos observado que provo-
que un recrecimiento importante de nuevos
cabellos ya perdidos por el proceso evolutivo
de la alopecia androgenética.
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Tratamientos cosméticos en alopecia: el SP94,
una molécula 2 en 7: un agente doble para el

foliculo piloso

A.Bouloc
Directora Médica Internacional. Laboratorios Vichy. Paris. Francia.

El motivo de este trabajo es la presentacion de
una nueva molécula: el SP94®, un nuevo deriva-
do del linoleato de glucosa (6-O-linoleil-D-glu-
cosa: 6-O-GL).

En primer lugar, destacar que el foliculo piloso
se puede obtener para su estudio in vitro,
mediante una biopsia del cuero cabelludo. El
foliculo piloso in vitro es un érgano funcional
cuyas condiciones de cultivo estan bien estable-
cidas. Se mantiene la estructura general del foli-
culo y de la fibra. La estructura macromolecular
de la fibra in vitro es idéntica a la fibra produci-
da in vivo, como se ha demostrado con difrac-
ciéon de rayos X. El desarrollo de la sintesis de las
queratinas in vitro es idéntico al observado in
vivo. Se mantiene el indice de crecimiento. Culti-
vado en el medio de Williams, el foliculo conti-

Medio definido:
* Medio William’s E
« 2 mM glutamina

* 10 pg/ml insulina

* 10 ng/ml hidrocortisona

» antibioticos

+ 5% CO2/ 95% aire | 37°C

« (M.Philpott et al.,

J.Cell Sci. 97:463-471, 1990)

nua produciendo la fibra a un ritmo de 0,3 mili-
metros al dia, que es exactamente el mismo
ritmo que se observa in vivo. Se observa un indi-
ce de supervivencia de 20 dias de forma repro-
ducible.

En la Figura 1 se aprecia el crecimiento lineal
en longitud del tallo, y el mantenimiento de la
estructura del foliculo, en funcién del tiempo.
Representa el récord mundial: 1,5 cm en 45 dias.

Ademas se ha demostrado que el foliculo pilo-
so conserva también su actividad metabdlica. El
foliculo transforma la testosterona en dihidro-
testosterona (DHT).

Por tanto, el foliculo piloso in vitro es un mate-
rial Unico, para estudiar cémo influye un princi-
pio activo sobre la produccién y la calidad de la
fibra. Asi, se puede saber si un producto va a

Figura 1. Cultivado en un medio definido, el foliculo sigue produciendo fibra a un ritmo de 0,3 mm/dia, durante un periodo que
puede llegar a los 45 dias (L'Oreal: Thibaut S et al. Exp. Dermatol 2003; 12: 160-164).
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Figura 2. a) Importanca de la estructura del SP94™, molécula de synthesis 2 en 1. b) Importancia de la estructura del SP94™,
éster en posicion 6.

inducir la degradacién del foliculo, si va a ser
toxico o si va a favorecer el crecimiento del foli-
culo.

La molécula SP94°® (6-O-linoleil-D-glucosa: 6-
O-GL) se disefi6 para aportar un efecto benefi-
cioso en la producciéon y la calidad de la fibra del
cabello. Es necesario proporcionar energiay ele-

o willlam's wio
=a- SPE4
ViLF
#— D-Glucosa

Alargamiente (mm)
o o o
E 2 8

o o
&

mentos constitutivos. El aporte de energia esta
garantizado con un azucar, la glucosa, y el ele-
mento constitutivo es un acido graso esencial, el
acido linoléico (Omega-6). Estos dos elementos
se pueden aportar por separado, pero con SP94®
hemos disefiado una molécula que permite el
aporte simultaneo.

SUPERVIVENCIA

Figura 3. a) El foliculo piloso capta el SP94™ radiomarcado in vitro y lo incorpora en la vaina externa y en la matriz (L'Oreal: Gautier G
et al. EADV 204). b) El SP94™, primera molécula sintética que favorece el crecimiento y la supervivencia del foliculo piloso in vitro.
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[14C]SP94™

[Linoleic acid 1-14C] -SP94™

Lipidos neutros

Acidos grasos libres

Ceramidas

Glicolipidos y
Lipides polares

Origen

Figura 4. El SP94™, primera molécula sintética metabolizada por el foliculo piloso in vitro en lipidos neutros, polares y ceramidas.

Una molécula Unica tiene ventajas. El acido
linoléico es un acido con una carga negativa que
no es favorable a la penetracién en el foliculo
piloso. Si esta carga negativa se inserta en la glu-
cosa, se “disimula” la funcion acida, resultando
mas favorable a la penetracién. En el caso de la
glucosa, la molécula es muy hidréfila, lo que
tampoco es favorable a la penetracion en el foli-
culo piloso. La cadena grasa del acido linoléico
proporciona una mayor lipofilia a la molécula de
azucar y, de esta forma, la glucosa se introduce
en el foliculo.

Las dos moléculas estan unidas por un enlace
éster, que puede localizarse en diferentes posi-
ciones sobre el azucar. El enlace éster debe ser
estable quimicamente en solucién, por el con-
trario, la hidrolisis enziméatica (conocida en el
caso de los ésteres) permitira la liberacion in vivo
del azucar y del acido graso tras la aplicacion
sobre el cuero cabelludo.

Se ha observado que el acido linoléico inserta-
do en posicion 6 de la glucosa es mas estable que
en posicion 3 o en posicion 1. La organizacién
espacial es mas lineal en el caso del éster en posi-
cion 6, lo que podria explicar la mayor estabili-

dad. También se ha descubierto que los dobles
enlaces en la cadena grasa del acido linoléico,
son mas resistentes a la oxidacion en el caso en el
que el acido se inserta en el azUcar en posicion 6.

Se quiso comprobar si el foliculo piloso podia
tratar y utilizar esta molécula. Utilizando el
SP94® radiomarcado se pudo demostrar que el
foliculo piloso era capaz de captar el SP94® y
posteriormente incorporarlo en la vaina externa
y en la matriz (Fig. 2).

Se ha demostrado también que el SP94® favo-
rece tanto el crecimiento como la supervivencia
del foliculo in vitro. En el medio de base Williams
sin ninglin complemento, el foliculo no crece. Si
se afade Vitamina F el foliculo tampoco crece
mas. Por el contrario, si se afade SP94¢°, el folicu-
lo se alarga de forma lineal de la misma manera
que si se hubiese anadido glucosa (Fig. 3).

En un medio de base Williams sin ningin com-
plemento, el foliculo no sobrevive. Si se afnade
Vitamina F, el foliculo sobrevive algo més. Pero
en cuanto se aflade SP94®, sobrevive de igual
forma que si se hubiese afnadido glucosa. Esto
significa que el foliculo piloso es capaz de utili-
zar el SP94°® para obtener la energia suficiente
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Figura 5. El SP94™ se metaboliza en lipidos neutros, polares y ceramidas, constituyentes esenciales de la cuticula.

para permitir un crecimiento 6ptimo y una
supervivencia adecuada.

Por otra parte, el foliculo es capaz de metaboli-
zar esta molécula para fabricar lipidos neutros,
polares y ceramidas. En la Figura 4 se puede
observar 3 formas de SP94°. En la primera forma
(forma A), la funcién linoléico y el azucar del
SP94® estan marcados con carbono 14. En la
segunda forma (forma B) sélo el aztcar del SP94®
estd marcado con carbono 14. En la tercera
(forma C), sélo la funcién acido linoleico del SP94®
esta marcado con carbono 14. Asi, se puede apre-
ciar la funcién de cada elemento de forma aisla-
da, es decir, el mecanismo de accién del acido
linoléicoy de la glucosa, en la sintesis de lipidos.

Cuando la molécula estd marcada simultanea-
mente con el linoléico y la glucosa, se observa
una sintesis 6ptima de todas las ceramidas y de
los lipidos neutros que no se observa con las
otras dos formas. Esta sintesis puede cuantificar-
se por analisis densitométrico (Fig. 5).

En resumen, el SP94°® es una nueva molécula
de sintesis (6-O-linoleil-D-glucosa: 6-O-GL), que
permite el aporte simultdneo de dos valencias
complementarias: la energética de la glucosa y

el elemento constitutivo y esencial del acido
linoléico.

El SP94° sustituye a la glucosa como fuente de
energia y permite conseguir localmente concen-
traciones de glucosa apropiadas para un creci-
miento 6ptimo del cabello.

El SP94® se metaboliza en lipidos neutros,
polares, y permite una sintesis 6ptima de las
ceramidas, constituyentes esenciales de la cuti-
cula del cabello.

Por ultimo, la resistencia a la oxidacién del
SP94°® permite su uso por via tépica.

En conclusidon, el SP94°® es el complemento
ideal del Aminexil. El Aminexil molécula anti-
caida, evita que el colageno se vuelva rigido y
permite el anclaje del foliculo. EI SP94® aporta
energia al foliculo y se metaboliza en lipidos.
Garantiza tanto la calidad adecuada de la fibra
como su produccién por el foliculo piloso.
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