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Estudio comparativo de dos esquemas de tratamiento
para dermatitis seborreica capitis con champt de
ciclopiroxolamina/piritionato de zinc/keluamida (cro/pz/k)

Comparative Study of Two Treatment’s Schemes for Seborrheic Dermatitis with Shampoo of
Ciclopiroxolamine/Zinc Pyrithione/Keluamide (cpo/pz/k)
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RESUMEN

INTRODUCCION: la dermatitis seborreica (bs) capitis es una
entidad clinica de etiologia multifactorial caracterizada por la
presencia de eritema, prurito y escamas oleosas, con frecuencia
asociada a un incremento de levaduras lipofilicas tipo Malassezia,
el manejo terapéutico es principalmente con antimicéticos t6-
picos y queratoliticos.

OBJETIVO: comparar dos esquemas de tratamiento para ma-
nejo de bs capitis con champu a base de ciclopiroxolamina +
piritionato de zinc + keluamida (cpo/pz/K).

MATERIAL Y METODOS: se incluyeron pacientes con ps capi-
tis, los cuales se dividieron en dos grupos, ambos tratados con
champu cpo/pz/k, para el grupo 1: aplicado tres veces por se-
mana durante un mes, y el grupo 2: aplicado la primera semana
diariamente y las siguientes tres semanas, tres veces y un se-
guimiento de un mes después. Se llevaron a cabo evaluaciones
clinicas y micoldgicas (observacion de levaduras y su aislamiento
e identificacion).

RESULTADOS: se incorporaron 39 pacientes, 20 para el pri-
mer grupo y 19 para el segundo. El promedio de edad de 24.5
afios; por género el estudio 22/39 (56.41%) fueron masculinos
y 17/39 (43.6%) femeninos. El principal agente etioldgico fue M.
globosa 34/39 (87.2%). Al comparar ambos esquemas se puede
observar una disminucién de signos y sintomas en la primera
semana de tratamiento, el grupo 2 presentd una disminucién
importante de los datos clinicos con respecto al grupo 1 (12%
vs. 8%), asi como la presencia de Malassezia, ofreciendo resulta-
dos mas rapidos en la primera semana de tratamiento, lo cual
permite un mejor apego al tratamiento.

PALABRAS CLAVE: dermatitis seborreica capitis, Malassezia sp, ci-
clopiroxolaming, piritionato de zinc, keluamida.
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ABSTRACT

BACKGROUND: seborrheic dermatitis (sd) affecting the scalp
(capitis) is a clinical entity of multifactorial etiology character-
ized by the presence of erythema, pruritus and oily scales, often
associated with an increase of lipophilic yeast Malassezia, the
therapeutic management is primarily with topical antifungals
and keratolytic agents.

OBJECTIVE: to compare two treatment regimens for the man-
agement of sb capitis with ciclopiroxolamine based shampoo +
zinc pyrithione + keluamida (cpo/pz/k).

MATERIAL AND METHODS: patients with so of the scalp (ca-
pitis) were divided into two groups, both treated with sham-
poo cpo/pz/k, for group 1: applied three times per week for
one month, and group 2: applied the first week daily and for
the next three weeks, three times per weekly, with a 1-month
follow-up. Clinical and mycological evaluations (observation of
yeast, isolation and identification) were performed.

RESULTS: the study included 39 patients, 20 in the first group
and 19 in the other group. The average age of 24.5 years; 22/39
(56.41%) were male and 17/39 (43.6%) were female. The main
predominant etiologic agent was M. globosa 34/39 (87.2%).
When comparing both schemes, we observed a decrease of
signs and symptoms during the first week of treatment, group
2 presented a significant reduction of clinical data, and also of
Malassezia (12% vs. 8%), offering faster results during the first
week of treatment, which allows better adherence to treat-
ment.

KEYWORDS: seborrheic dermatitis capitis, Malassezia sp, ciclopiro-
xolamine, zinc pyrithione, keluamide
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Introduccion
a dermatitis seborreica (DS) es una entidad clinica
de origen multifactorial, se caracteriza por presentar
eritema, prurito y escamas oleosas, localizados principal-
mente en piel cabelluda o pitiriasis capitis (caspa), cara,
pecho y algunas dreas intertriginosas.”

La ps afecta a entre 3y 5% de la poblacién inmuno-
competente y es de los primeros padecimientos de con-
sulta dermatolégica. En los nifios se manifiesta durante
los tres primeros meses de edad™ y en adultos entre los
30y 60 afios,>* con una incidencia de la poblacién gene-
ral de aproximadamente 11.6%,* en adolescentes comun-
mente se presenta como pitiriasis capitis y en pacientes
con algun tipo de inmunodeficiencia (trasplantados, neo-
plasias, infeccién por hepatitis C, VIHAIDA en 30-83% o en
pacientes con trastornos genéticos —como sindrome de
Down, psiquidtricos y neurolégicos— siendo de 18-509 en
enfermedad de Parkinson y en tratamientos con PUVA)*S
se incrementa hasta 83% y pueden aumentar los sintomas.
Hasta la fecha no se ha descrito un componente en par-
ticular como causante de la DS (situaciones estresantes,
supresion de suefio, dieta, alteraciones hormonales, etc.),
por lo que se establece que la coexistencia de multiples
factores favorece el desarrollo del padecimiento, si bien
existe una sobreproduccién de grasa en la piel, la relacién
no es directa con las glindulas sebdceas, aunque duran-
te las etapas de mayor produccién de grasa los cuadros
clinicos se exacerban, no existe un componente genético
bien establecido. Los patrones histolégicos de la enfer-
medad revelan un patrén espongiforme y las lesiones
crénicas exhiben un patrén irregular folicular paraquera-
tético y ortoqueratético, edema e infiltracién intermiten-
te con erupcién granulocitica desde las papilas dérmicas,
descritos durante los periodos de exacerbacién. En la ps
se presentan diversos factores inmunolégicos, en especial
citocinas inflamatorias de tipo 1L-2, L4, IFN-OL y TNF-QL,
las cuales se ha observado que se encuentran relacionadas
con las diferentes especies de Malassezia.®

Si bien no se conoce por completo la etiologia precisa
de la ps, se sabe que algunas especies de Malassezia juegan
el rol principal en su patogenia.” La ps es bdsicamente
el resultado de la combinaci6n de tres factores: secrecién
sebdcea, presencia de Malassezia y la respuesta inmune.>?
Las especies de Malassezia son organismos lipofilicos par-
te de la flora normal en 75-989 de los adultos sanos, sobre
todo en dreas seborreicas.® Las principales especies invo-
lucradas son Malassezia globosa, Malassezia furfur, Malassezia
obtusa, Malassezia sympodialis, Malassezia restricta, y en menor
proporcién, Malassezia japénica, Malassezia pachydermatis (en
animales). En algunos estudios se menciona a M. restricta
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como el principal agente. Zarei-Mahmoudabadi et al.* re-
portan a M. globosa como el agente mds frecuente en piel
cabelluday cara, y M. furfur en tronco.* Se ha comprobado
que el numero de levaduras de tipo Malassezia disminu-
yen durante el manejo con antimicéticos, presentando
una notable mejorfa, mientras que durante los periodos
de agudizacién estos microorganismos incrementan su
presencia en las lesiones.

La ps es mds frecuente en hombres que en mujeres; y
predomina de forma mds severa en invierno que en vera-
no."*La topografia clinica es en dreas seborreicas: 90% en
piel cabelluda, 889 en cara, 27% en térax, y 1-2% en brazos
y piernas, con predominio en pliegues.? En la cara ocurre
principalmente en pliegues nasolabiales y nasofaciales,
cejas, mejillas, glabela y region periauricular; otros sitios
menos afectados son regién preesternal, interescapular,
axilas, ingles, pliegues inframamarios y regién anogeni-
tal.® La presentacién clinica son placas eritematosas con
escama fina color blanco grisdceo, en piel cabelluda la es-
cama suele ser mds abundante formando en algunos casos
grandes placas, la sintomatologfa puede asociarse a pruri-
to. Es posible que en piel cabelluda las lesiones presenten
desde escama fina a grandes placas color café adheridas a
la piel y cabello. En térax pueden tener apariencia peta-
loide.” Su curso es crénico y recurrente, los brotes pueden
desencadenarse por estrés, depresion, fatiga, exposicién a
aire acondicionado, lugares himedos o secos, infecciones
sistémicas, medicamentos y otro factores.”

El diagnéstico de la ps es clinico, el componente mi-
colégico implicado en el cuadro clinico se lleva a cabo
evidenciando la presencia de las levaduras de Malassezia
mediante tincién de las escamas de las lesiones del pa-
ciente, para el aislamiento e identificacién de las levadu-
ras se utilizan medios como agar Dixon-modificado para
identificar la micromorfologia del desarrollo de los culti-
vos, prueba de catalasa y utilizacién de diferentes tipos de
tensoactivos de tipo Tween."

En la mayoria de los casos el tratamiento es tépico. La
terapia sistémica se utiliza en casos refractarios al trata-
miento tépico o en casos diseminados. Por lo regular el
tratamiento es sintomdtico, como son los queratoliticos,
o tipo alfa hidroxidcidos (dcido salicilico, urea, keluamida
y dcido undecilénico, propilenglicol, dcido ldctico, etc.) y
etioldgicas, entre los que se incluyen esteroides t6picos,
antifungicos como azoles, hidroxipiridonas, alilaminas,”
y otras terapias, como piritionato de zinc (pz), metronida-
zol, sales de litio, inhibidores de la calcineurina y sulfuro
de selenio.+

El objetivo de nuestro estudio se basa en la accién si-
nérgica que presenta la ciclopiroxolamina mds piritionato
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de zinc y keluamida (cro/pz/Kk), y se realiz6 un estudio
abierto en el tratamiento de dermatitis seborreica capitis.

Material y métodos

Se llevé a cabo un estudio abierto, analitico, longitudi-
nal, experimental y prospectivo comparando dos tipos de
posologia en tratamiento de dermatitis seborreica capitis.

Criterios de inclusién: pacientes con Ds capitis comproba-
dos clinicamente, a quienes se les realiz6 toma de muestra
micolégica para tincién de Gram y cultivos en medio de
Dixon modificado, para el reconocimiento y aislamiento
de las especies de Malassezia; 1a identificacién de los cul-
tivos se hicieron mediante los criterios de Ayhan® (por
medio de morfologia microscépica y prueba de catalasa).
A cada uno de los pacientes se les explicé el estudio y se
obtuvo consentimiento firmado.

Se utilizé6 champt compuesto por ciclopiroxolamina al
1.5% (CPO) + piritionato de zinc al 19% (Pz) y keluamida
1.5% (K), denominado: cPo/pz/K.

Criterios de no inclusion: pacientes bajo tratamiento con
principios activos para la DS, con antimicéticos orales, o
con padecimientos asociados —como inmunodeficien-
cias—, psoriasis y dermatitis atépica y que no puedan
cumplir con las caracteristicas del estudio.

Criterios de eliminacion: pacientes que no hayan cumpli-
do con las condiciones del estudio.

Para la evaluacién de los signos y sintomas clinicos se
realiz6 una escala de medicién que incluia eritema, esca-
ma y prurito, a cada una de ellas se le dio una valoracién
de 0-3: o (sin datos), 1 (leve), 2 (moderado) y 3 (severo). La
evaluacién micolégica incluye la presencia de evaluacién
de nimero de levaduras por campo (mediante dos lec-
tores) y cultivo e identificacién de especie. Se realizaron
evaluaciones clinicas y micolégicas cuatro veces durante
el estudio: basal o inicial (dia 0); mitad del tratamiento (a

Figura 1A. Primer esquema: 3 aplicaciones por semana

los 15 dias); al final del tratamiento (30 dias) y seguimien-
to (30 dias posteriores a la Gltima aplicacién).

Los pacientes que cumplieron los criterios del estudio
se incluyeron en dos grupos de tratamiento.

Grupo 1. Aplicacién del champut cpo/pz/K durante cua-
tro semanas, de tres a cinco minutos en la piel cabelluda
durante el bafio, tres veces por semana (indicados: lunes,
miércoles y viernes). Para los dias intermedios se utilizé
un champ sin principios activos (Elution®).

Grupo 2. Aplicacién del champu cpo/pz/k durante cua-
tro semanas, de tres a cinco minutos en la piel cabelluda
durante el bafio, la primera semana diariamente y las si-
guientes tres semanas, tres veces (indicados: lunes, miér-
coles y viernes). Para los dias intermedios se utilizé6 un
champ sin principios activos (Elution®) (figuras 1A y 1B).

Resultados
Se incluy6 a un total de 39 pacientes, los cuales fueron
divididos 20 para el grupo 1y 19 para el grupo 2.

Del total de estos pacientes, el de menor edad fue de
19 afios y el de mayor de 35 afios, con un promedio de
edad de 24.5 afios; para el grupo 1 con promedio de 23.2
y el grupo 2, 24.8 aios. En cuanto al género, del total del
estudio, 22/39 (56.41%) fueron masculinos y 1739 (43.6%)
femeninos. La divisién por grupos fue masculino/femeni-
no: grupo 1, 12/8, y grupo 2, 10/9.

Las evaluaciones de los resultados de signos y sinto-
mas se muestran en la tabla 1, donde se presentan en va-
lores porcentuales con respecto a cada valor de n y consi-
derando presencia de datos clinicos (gréficas 1y 2).

En la tabla 2 se presentan las evaluaciones micoldgicas
(grdficas 3y 4). Los agentes etiolégicos obtenidos fueron:

® Grupo 1: M. globosa 1720 (859%); M. furfur 2/20 (10%)

y 120 Malassezia sp. (5%).
e Grupo 2: M. globosa 17/19 (899%); M. furfur 2/19 (119%).

Figura 1B. Segundo esquema: diario/3 aplicaciones por semana
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Tabla 1. Evaluacion de resultados clinicos de los grupos 1y 2

GRUPO 1 (N = 20 PACIENTES)

BASAL | 1SEMANA | 2 SEMANAS | 3 SEMANAS | 4 SEMANAS | SEGUIMIENTO
Eritema 25 10 4 3 0 0
Escama 27 14 5 1 0 1
Prurito 25 " 3 0 1 0
Total 26 12 4 15 03 03

GRUPO 2 (N = 19 PACIENTES)

1 SEMANA | 2 SEMANAS | 3 SEMANAS | 4 SEMANAS | SEGUIMIENTO
Eritema = 28 7 4 3 0 0
Escama 27 m 5 1 0 1
Prurito 23 9 3 0 1 0
Total 26 8 4 15 03 03

Grifica 1. Resultados del Grupo 1

Grafica 2. Resultados del Grupo 2

30 30
25 25 -
O Basal O Basal
20 B1sem 20 B 1sem
15 B2 sem 15 B 2 sem
B3 sem B 3sem
10 84 sem 10 B 4sem
5 B 1mes 5 B 1 mes
0 0
Erit Esc Pru Total Erit Esc Pru Total
Tabla 2. Evaluacién de la presencia de levaduras en las Discusion

muestras de los pacientes durante el estudio

Grupo 1 (N = 20)

SEMANAS | SEGUIMIENTO

Levaduras

Malassezia sp. | 72

GRrupo 2 (N

2 SEMANAS | 4 SEMANAS

SEGUIMIENTO

Levaduras

Malassezia sp. | 72 7 4 4
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La ps es una enfermedad crénica y recidivante, cuyo ma-
nejo estd enfocado a tratar los brotes agudos y terapias
de mantenimiento para obtener su maximo control.”" Ac-
tualmente las terapias combinadas muestran mayor efica-
cia. Roques et al.® estudiaron in vitro la concentracién in-
hibitoria minima de crecimiento de la ciclopiroxolamina
(1y 1.5%) sola y asociada con pz comparado con ketocona-
zol al 29 en especies de Malassezia, mostrando que la cPo
L5 + PZ 1% actdan sinérgicamente con efecto inhibitorio
y fungicida in vitro principalmente contra las especies de
M. globosa y M. restricta, siendo mayor su eficacia compa-
rada con el ketoconazol.”

En general, las terapias convencionales con cpo se
indican tres veces por semana durante un mes. En otros
estudios la cpo ha mostrado mayor eficacia en s de piel
cabelluda comparado con ketoconazol champu y placebo.
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Gréfica 3. Evaluacion del ndmero de levaduras de
Malassezia sp., del Grupo 1

Grafica 4. Evaluacion del nimero de levaduras de
Malassezia sp., del Grupo 2

80

8 % Levaduras

Basal 2 sem 4 sem 1mes

80

@ % Levaduras

Basal 2 sem 4 sem 1mes

Por ejemplo, Ratnavel et al.” estudiaron un total de 350
pacientes (repartidos: 150 cPO, 150 ketoconazol y 50 place-
bo), la reduccién del drea afectada con cpo fue de 48.2 cm?
comparada con 41.4 cm® con ketoconazol. En otro estudio
realizado por Lorette y Ermosilla,” el cual fue multicén-
trico simple ciego, evaluaron la eficacia de cpo al 1.5/1%
asociado a pz en champt comparado con ketoconazol al
2% en champu y gel espumoso. Se analizaron 189 pacien-
tes con aplicacién dos veces por semana durante un mes,
midiendo eritema, prurito, eficacia global y calidad de
vida. Los tres productos redujeron el eritema y prurito,
pero sélo el cpo asociado al Pz mejoré todas las dimensio-
nes que se tomaron en cuenta (eritema, prurito, eficacia
global y calidad de vida).

Generalmente los antimicéticos y los corticoesteroides
topicos son el tratamiento de primera linea. Los primeros
se usan por su capacidad de reducir la proliferacién de
Malassezia y subsecuentemente la respuesta inflamatoria,
y combinados con esteroides complementan su efecto
antiinflamatorio con mejor respuesta clinica, sin embar-
go, se limita el uso prolongado de los esteroides tépicos
ya que son causantes de atrofia, telangiectasias, acné y
dermatitis perioral. Entre los agentes antimicéticos se
encuentran el ketoconazol al 29 en crema, bifonazol 1%
y sertaconazol 29. Los derivados azélicos han mostrado
resistencia a los principales agentes etiolégicos, como la
M. globosa y M. restricta, resultando en fallas terapéuticas.”®
Los inhibidores de la calcineurina, como el pimecrolimus
y tacrolimus, se consideran una alternativa debido a su
eficacia y seguridad. El primero es el més estudiado en
su presentacién en crema, un inmunomodulador que tie-
ne efecto directo en la liberacién exégena de 1L-2, y en la
inhibicién de mediadores proinflamatorios liberados por
mastocitos, como la histamina, serotonina y R y B hexosa-
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minidasa.”* En el mercado existen férmulas combinadas
que han mostrado su eficacia en el tratamiento de la ps,
entre los que se encuentran la combinacién de ciclopiro-
xolamina (cPO) mds piritionato de zinc (pz) debido a que
potencializan su efecto. La cpo es un derivado de la hi-
droxipiridona que tiene amplio espectro antimicético, ya
que actua a través de la inhibicién de la captacién celular
de los compuestos esenciales, tiene accién antiinflama-
toria pues inhibe la sintesis de leucotrienos y prostaglan-
dinas,? inhibiendo la 5-lipoxigenasa y ciclo-oxigenasa; in
vitro tiene accién fungistdtica y fungicida contra levaduras
y dermatofitos, asi como relativa accién antimicrobiana.”
En concentraciones altas también tiene un efecto en la
membrana celular de las levaduras,® alterando su permea-
bilidad celular; se encuentra en champu, crema y gel al
1y 1.5%. El Pz es un derivado disulfurado, fungistético
y queratoregulador que tiene efecto en levaduras y der-
matofitos, inhibe el crecimiento del hongo aumentando
las concentraciones celulares de cobre, danando las pro-
teinas de hierro-azufre que son esenciales para su me-
tabolismo alterando el transporte en la membrana.® La
keluamida es una cetoamida con efecto queratolitico, an-
tipruriginoso, antiescamoso y anfifilico; genera aumento
del volumen de las escamas con dispersién de éstas, acttia
como o-hidroxidcido, sin irritar o ser téxico.

Otros tratamientos recientes son el dcido 18-B flicirréti-
co, que reduce la produccién del factor de necrosis tumo-
ral (ENT)-0t y el FM-KB y genes proinflamatorios a través
de la inhibicién del FN-kb y Pi3k.5 El dcido hialurénico en
gel al 296 en su forma de bajo peso molecular ha mostrado
efecto antiinflamatorio con buena respuesta clinica.™

En un andlisis de nuestro estudio podemos observar
que ambos grupos a comparar son similares en cuanto a
edad y género, es decir, la mayoria de casos se dieron en
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adultos jévenes con un ligero predominio de masculinos.
En cuanto a los agentes etiol6gicos, en ambos grupos se
tuvo un predominio de M. globosa (85 y 89 por ciento).

Desde el punto de vista de la evaluacién de la res-
puesta terapéutica de los dos grupos, los resultados son
similares y no se puede marcar una diferencia significa-
tiva global, sin embargo, cuando se hace evaluacién por
respuesta de tiempos, el grupo 1 (tres por semana) con
el grupo 2 (semana de aplicacién diaria) se reducen de
manera visible los signos y sintomas, con datos que van
de 89 vs. 129, respectivamente.

Por otra parte, el porcentaje de levaduras de Malassezia
observadas en las muestras de los pacientes de ambos es-
quemas muestra también una reduccién de casi 50% en el
grupo 2 con respecto al grupo 1, con resultados de 179 vs.
289, respectivamente; si bien en la semanas subsecuentes
y el mes de seguimiento se puede apreciar un comporta-
miento similar en ambos grupos, este estudio nos permite
observar una marcada mejoria tanto clinica como mico-
16gica en los pacientes manejados con una semana inicial
de tratamiento continuo. Es importante resaltar este as-
pecto, ya que si los pacientes obtienen resultados de una
pronta mejoria, esto puede asegurar un mayor apego al
tratamiento subsecuente.

Conclusion

La DS en un padecimiento crénico, frecuente y multifac-
torial que altera la calidad de vida de las personas, por lo
que obtener prontos resultados en el manejo terapéutico
permite un adecuado apego al tratamiento. En nuestro es-
tudio se demostré que la presentacién cPo/pPz/K es una ex-
celente opcién para el tratamiento de dermatitis seborreica
capitis, debido a que se disminuyen los signos y sintomas,
asf como la reduccién del namero de levaduras. En ambos
grupos se obtuvo un control de signos y sintomas, sin em-
bargo, cuando se comparan ambos esquemas, se observé
que el grupo 2 present6 una mayor disminucién de erite-
ma, escama, prurito y cantidad de levaduras presentes en
las lesiones, desde la primera semana de tratamiento, lo
cual puede influir en un mejor apego al poder observar
resultados desde los primeros dfas de medicacién.
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