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Advertencia


La medicina es un área en constante evolución. Aunque deben seguirse unas precauciones de seguridad estándar, a medida que aumenten nuestros conocimientos gracias a la investigación básica y clínica habrá que introducir cambios en los tratamientos y en los fármacos. En consecuencia, se recomienda a los lectores que analicen los últimos datos aportados por los fabricantes sobre cada fármaco para comprobar la dosis recomendada, la vía y duración de la administración y las contraindicaciones. Es responsabilidad ineludible del médico determinar las dosis y el tratamiento más indicado para cada paciente, en función de su experiencia y del conocimiento de cada caso concreto. Ni los editores ni los directores asumen responsabilidad alguna por los daños que pudieran generarse a personas o propiedades como consecuencia del contenido de esta obra.
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Dermatología estética


Hace 4 años comenzamos un proyecto para crear la serie «Dermatología estética», unos manuales ilustrados, prácticos, actualizados y de gran calidad sobre los procedimientos empleados en esta área de la dermatología. Nuestra intención fue proporcionar a los dermatólogos médicos y quirúrgicos una serie de libros detallados acompañados de DVD educativos con toda la información necesaria para dominar la mayoría, si no todas, las técnicas de dermatología estética de vanguardia. Gracias a los esfuerzos de nuestros excelentes editores, de los autores de los capítulos y a la incansable y extraordinaria labor del personal editorial de Elsevier, la serie ha sido más exitosa de lo que cualquiera de nosotros hubiésemos podido esperar. A lo largo de los últimos 3 años se han creado 13 volúmenes que han llegado a miles de médicos en todo el mundo. Publicados originariamente en inglés, muchos de los textos han sido traducidos a diferentes lenguas, como italiano, francés, español, chino, polaco, coreano, portugués y ruso.


Nuestro compromiso con el lector es proporcionarle información novedosa, práctica y fácil de aplicar. Durante los próximos años se seguirán publicando textos actualizados. En primer lugar se revisarán los libros con los temas más sensibles al paso del tiempo, y el resto irá siguiendo el mismo camino.


Nuestra intención es que esta serie sea un proyecto en constante evolución. De esta forma, además de la segunda edición de los libros actuales como el que tiene en sus manos, elaboraremos libros completamente nuevos para exponer técnicas novedosas que puede que no existieran cuando comenzó la publicación de estos volúmenes. Esperamos que disfrute y que siga aprendiendo.













Prólogo a la primera edición de la serie




Jeffrey S. Dover, MD FRCPC, Murad Alam, MD





Aunque los dermatólogos han venido practicando diferentes tipos de procedimientos desde el nacimiento de la especialidad, durante el último cuarto de siglo se han producido cambios particularmente rápidos. La aparición de la técnica de secciones congeladas y la época dorada de la cirugía de los cánceres cutáneos de Mohs han conducido a la incorporación formal de la cirugía al currículo dermatológico. Avances tecnológicos más recientes con procedimientos mínimamente invasivos han ofrecido a una población de edad cada vez más avanzada nuevas opciones para mejorar el aspecto de la piel dañada.


Nuestros pacientes solicitan activamente intervenciones para el rejuvenecimiento cutáneo y de las regiones adyacentes. De forma significativa, los dermatólogos han sido pioneros en muchos dispositivos, tecnologías y fármacos, los cuales continúan evolucionando a un ritmo sorprendente. Numerosos progresos fundamentales, entre los que se incluyen virtualmente todos los procedimientos cutáneos basados en láser y otras fuentes de luz, la exotoxina botulínica, el aumento de tejidos blandos, la liposucción con anestesia diluida, las técnicas sobre trastornos venosos de las piernas, las exfoliaciones químicas y los trasplantes de pelo, han sido diseñados, desarrollados o potenciados por dermatólogos. Esta especialidad comprende las bases de estos procedimientos, ya que predispone a una visión específica de la estructura, misión y funcionamiento de la piel. Los dermatólogos estéticos han facilitado el acceso al rejuvenecimiento a aquellos pacientes que expresaban más desconfianza, subrayando la seguridad y la disminución del trauma quirúrgico. Ninguna especialidad se ha situado mejor a la hora de dirigir el campo de la cirugía cutánea cubriendo al mismo tiempo las necesidades de los pacientes.


A medida que crezca la dermatología como especialidad, una proporción cada vez mayor de dermatólogos será capaz de realizar diferentes procedimientos de forma competente. No todos realizarán todas las técnicas, y algunos sólo llevarán a cabo unas pocas, pero incluso cuando exista poca predisposición en este campo, será necesario tener conocimientos sobre sus detalles para ser capaz de guiar e informar a los pacientes. Ya se trate de un cirujano dermatólogo experimentado e interesado en ampliar aún más su repertorio quirúrgico, de un completo principiante que desea aprender unos pocos procedimientos sencillos o de alguien en un punto intermedio entre ambos, este libro y esta serie están dedicados a usted.


El volumen que tiene en sus manos forma parte de una serie titulada «Dermatología estética». El propósito de cada libro es servir de iniciación práctica a un tema fundamental dentro de la dermatología intervencionista.


Para averiguar si el libro es adecuado para sus necesidades, es necesario explicar lo que es y lo que no es. No se trata de un texto profundo basado en cuestiones teóricas. No incluye una bibliografía exhaustiva. No está diseñado con el fin de ser una revisión completamente imparcial de la literatura mundial sobre la materia. Al mismo tiempo, tampoco es una visión superficial de procedimientos estéticos descritos de forma general sin proporcionar una información lo suficientemente específica como para permitir llevarlos a cabo. Y, fundamentalmente, tampoco es tan pesado como para servir de tope en una puerta o para rellenar una estantería.


Lo que este libro y esta serie ofrecen es una guía práctica paso a paso para la realización de procedimientos quirúrgicos cutáneos. Cada volumen ha sido editado por una autoridad reconocida en ese campo. Cada editor ha reunido a otros clínicos con idéntico sentido práctico y conocimientos técnicos de primera mano para que redacten los capítulos correspondientes. La mayoría de los capítulos han sido escritos por dos autores para garantizar la presencia de diferentes enfoques y de un amplio rango de opiniones. Por otro lado, los dos autores y los editores también aportan colectivamente una uniformidad de criterio. Se ha empleado una estructura uniforme en cada capítulo con el fin de que el lector sea capaz de moverse fácilmente a través de todos los libros de la serie. Dentro de cada capítulo los autores describen de forma sencilla cómo es su práctica cotidiana. Se subraya la técnica terapéutica; los métodos de tratamiento se exponen de acuerdo a sus indicaciones adecuadas, efectos adversos y casos poco habituales. Finalmente, este libro es breve, de forma que se puede leer íntegramente durante una larga travesía aérea. Creemos que esta brevedad logra, de forma paradójica, una mayor transferencia de información, porque resulta posible abarcar su totalidad.


Esperamos que disfrute este libro y el resto de volúmenes de la serie, y que saque provecho de las muchas horas de experiencia clínica que se han desgranado para producirlo. Consérvelo cerca, donde pueda tenerlo al alcance cuando lo necesite.










Prefacio a la segunda edición




Rebecca C. Tung, MD, Mark G. Rubin, MD





¡La segunda edición de Exfoliación química ha llegado! Nos complace presentarle las opiniones de expertos de todo el mundo sobre las últimas técnicas y procedimientos, junto a ejemplos de buenas prácticas y consejos clínicos de reputados profesionales en este campo. Además de una amplia cobertura de conceptos tradicionales sobre exfoliación química, encontrará capítulos detallados sobre temas como la exfoliación química de pieles más oscuras, el rejuvenecimiento de cicatrices, las exfoliaciones químicas corporales y los exfoliantes químicos comerciales. El libro incluye un texto práctico acompañado de imágenes paso a paso y vídeos en un DVD diseñado para incorporar con facilidad estas técnicas vanguardistas de exfoliación química a su consulta.


Mientras aparecen y desaparecen del mercado nuevos aparatos de rejuvenecimiento, la exfoliación química resiste. Los exfoliantes químicos tienen un elemento interactivo, exclusivamente personal, que los ha convertido en herramientas esenciales e intemporales del arsenal estético. Quizás el encanto y la popularidad de los exfoliantes químicos se refleja en el método suave y aparentemente poco tecnológico de su administración, subrayado por el placer del paciente de encontrar una piel «nueva» en lugar de la imperfección anterior.


Estamos inmensamente agradecidos por todo el esfuerzo creativo y el tiempo dedicado por los autores que han hecho posible este libro. También, un agradecimiento especial a Martin Mellor, Claire Bonnett y Russell Gabbedy de Elsevier, por su paciencia para mantener este empeño según lo previsto, y perfectamente organizado en seis husos horarios. Extendemos nuestro agradecimiento a los directores de la serie, Murad Alam M.D. y Jeffrey Dover M.D., por concebir esta colección realmente global sobre dermatología estética, disponible ahora en ocho idiomas.


A nuestras respectivas familias, un enorme agradecimiento por su comprensión y apoyo durante todo el proceso editorial. Un sincero abrazo a Eleanor (de 10 años) por su ayuda electrónica para recuperar la Blackberry de mamá, navegar por impresoras y dominar las funciones de fax durante los viajes por Asia e Italia y en casa, en Chicago.


Esperamos que disfruten de sus viajes por esta guía internacional de exfoliación química. ¡Que la adición de estos nuevos procedimientos a su consulta sea un viaje satisfactorio para usted y sus pacientes!


¡Buen viaje!
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1 Química de las exfoliaciones


hipótesis de los mecanismos de acción y propuesta de una clasificación nueva de las exfoliaciones químicas




Luc Dewandre, Alain Tenenbaum





La siguiente definición de exfoliaciones químicas que se encuentra en la literatura médica ha sido elegida y adaptada por los autores con el fin de cumplir los propósitos de este capítulo. Una exfoliación química es una técnica de tratamiento que se emplea para mejorar y suavizar la textura de la piel facial y/o corporal utilizando una solución química que produce el desprendimiento de la piel muerta y finalmente su descamación. La piel regenerada suele ser más suave y con menos arrugas que la piel antigua.


Se recomienda que los profesionales se formen con un especialista como un dermatólogo, un cirujano plástico, un otorrinolaringólogo (cirujano plástico facial) o un cirujano plástico maxilofacial que tenga experiencia en el tipo específico de exfoliación que se quiere llevar a cabo.






Introducción


Este capítulo propone una nueva clasificación de las exfoliaciones químicas basada en el mecanismo de acción de las soluciones de exfoliación química. El mecanismo tradicionalmente aceptado se ha basado en el concepto de que el efecto de una solución de exfoliación sobre la piel se basa exclusivamente en su acidez. Mediante la utilización de conceptos elementales en química se explicarán tres mecanismos de acción separados para las soluciones de exfoliación química:



1. Acidez.



2. Toxicidad.



3. Interacciones metabólicas.


En la literatura médica dedicada a las exfoliaciones químicas abunda la información acerca de la metodología, las indicaciones, las contraindicaciones, los efectos secundarios, además de los resultados obtenidos. Sin que exista ninguna prueba, la acidez se ha considerado siempre como el único mecanismo de acción de los exfoliantes químicos. Se asume que todos los exfoliantes químicos provocan las tres etapas de sustitución del tejido: destrucción, eliminación y regeneración, todas ellas acompañadas por una etapa de inflamación controlada.


Un breve estudio sobre la química de las moléculas y las soluciones utilizadas en las exfoliaciones químicas cuestiona de forma inmediata la hipótesis de que la acidez es la única base de acción de las soluciones de exfoliación. De hecho, con la excepción del ácido tricloroacético (ATC) y las soluciones de ácido glicólico no neutralizadas, las soluciones de exfoliación utilizadas más habitualmente son sólo débilmente ácidas, y las mezclas de fenol y resorcinol pueden no ser ácidas en absoluto, con un pH superior a 7 en algunas formulaciones.


A continuación se pueden encontrar de forma detallada algunos conceptos químicos elementales que, junto con una revisión de la química de la piel, ayudarán a explicar las diferentes soluciones de exfoliación y la piel. Finalmente, se proponen dos nuevas clasificaciones de las soluciones para exfoliación, una según sus mecanismos de acción (clasificación de L. Dewandre) y la otra de acuerdo con los parámetros químicos (estructura de las moléculas, pKa, etc., o clasificación de A. Tenenbaum).









Elementos Útiles de duímica bÁsica


Es necesario comprender algunos de los conceptos básicos de la química para poder entender completamente las exfoliaciones químicas. La química mineral y orgánica se considera como la bioquímica para los estudiantes de medicina, pero la mayoría de los médicos clínicos no recuerdan estas ciencias fundamentales.


Desgraciadamente, la química también ha sido separada de la dermatología estética en los cursos de medicina estética, los másteres, los talleres de trabajo y los congresos. Una breve revisión de la información útil acerca de este concepto ayudará a ponerse al día a la mayoría de los médicos.






Ácidos


Un ácido (de la palabra latina acidus, que significa ácido) se considera tradicionalmente cualquier compuesto químico que, cuando es disuelto en agua, aumenta en un ion hidrógeno la cantidad de hidrógenos del agua pura, es decir, un pH inferior a 7,0. Esto se acerca a la definición moderna de Johannes Nicolaus Brønsted y Thomas Martin Lowry, que definieron independientemente un ácido como un compuesto que dona un ion hidrógeno (H+) a otro compuesto (denominado una base). Los sistemas ácido/base son diferentes de las reacciones redox porque no existe cambio en el estado de oxidación. Los ácidos se pueden producir en forma sólida, líquida o gaseosa, dependiendo de la temperatura. Pueden existir como sustancias puras o en solución.


Los productos químicos o sustancias que tienen la propiedad de un ácido se considera que son ácidos (adjetivo).






Ácidos de arrhenius


El concepto de Arrhenius es el más sencillo que recuerdan la mayoría de los médicos que practican exfoliaciones, porque la mayoría de los ácidos para las exfoliaciones son compuestos iónicos, que actúan como una fuente de H3O+ cuando se disuelven en agua.


El químico sueco Svante Arrhenius atribuyó las propiedades de la acidez al hidrógeno en 1884. Un ácido de Arrhenius es una sustancia que incrementa la concentración de un ion hidronio (H3O+) cuando se disuelve en agua. Esta definición surge de la disociación del equilibrio del agua en iones hidronio e hidróxido (OH−):





[image: image]





En agua pura, la mayoría de las moléculas existen en forma de H2O, pero un pequeño número de ellas se disocian y se reasocian constantemente. El agua pura es neutra con respecto a la acidez o al estado básico porque la concentración de iones hidróxido es siempre igual a la concentración de iones hidronio. Una base de Arrhenius es una molécula que aumenta la concentración de ion hidróxido cuando se disuelve en agua. Hay que observar que los químicos a menudo escriben H+(aq) y se refieren al ion hidrógeno cuando describen las reacciones ácido-base, pero el núcleo de hidrógeno libre, un protón, no existe sólo en agua, existe en el ion hidronio, H3O+.









Ácidos de brønsted


Aunque el concepto de Arrhenius es útil para describir numerosas reacciones, también es bastante limitado en su ámbito. Los ácidos de Brønsted actúan mediante la donación de un protón al agua y a diferencia de los ácidos de Arrhenius, también se pueden utilizar para describir compuestos moleculares, mientras que los ácidos de Arrhenius deben ser compuestos iónicos.


En 1923 los químicos Johannes Nicolaus Brønsted y Thomas Martin Lowry reconocieron independientemente que las reacciones ácido-base suponen la transferencia de un protón. Un ácido Brønsted-Lowry (o simplemente un ácido Brønsted) es una especie que dona un protón a una base de Brønsted-Lowry. La teoría ácido-base de Brønsted-Lowry tiene varias ventajas sobre la teoría de Arrhenius. Si se consideran las siguientes reacciones de ácido acético (CH3COOH, utilizado como exfoliación química para la epidermólisis por algunos grandes practicantes de las exfoliaciones como L. Wiest) el ácido orgánico que proporciona al vinagre su sabor característico:





[image: image]




Ambas teorías describen fácilmente la primera reacción: CH3COOH actúa como un ácido de Arrhenius porque actúa como una fuente de H3O+ cuando está disuelto en agua, y actúa como un ácido de Brønsted mediante la donación de un protón al agua. En el segundo ejemplo, CH3COOH experimenta la misma transformación, donando un protón al amonio (NH3), pero no se puede describir utilizando la definición de Arrhenius de un ácido porque la reacción no produce hidronio.


Al igual que en las reacciones del ácido acético, ambas definiciones funcionan para el primer ejemplo, donde el agua es el disolvente y se forma ion hidronio. La siguiente reacción no implica la formación de iones pero todavía se puede considerar como una reacción de transferencia de protones.









Ácidos de lewis


La definición de Brønsted-Lowry es la definición más ampliamente utilizada; excepto si se especifica en otras reacciones ácido-base, se considera que incluye la transferencia de un protón (H+) desde un ácido a una base.


Un tercer concepto fue propuesto por Gilbert N. Lewis, que incluye reacciones con características ácido-base que no implican la transferencia de un protón. Un ácido de Lewis es una especie que afecta a un par de electrones de otras especies; en otras palabras, es un aceptador de pares de electrones. Las reacciones ácido-base de Brønsted son reacciones de transferencia de protones, mientras que las reacciones ácido-base de Lewis son transferencias de pares de electrones. Todos los ácidos de Brønsted son también ácidos de Lewis, pero no todos los ácidos de Lewis son ácidos de Brønsted. El contraste de las siguientes reacciones se podría describir en términos de química ácido-base:





[image: image]




En la primera reacción un ion fluoruro (F−) proporciona un par de electrones a trifluoruro de boro para formar el producto tetrafluoroborato. El fluoruro «pierde» un par de electrones de valencia porque los electrones compartidos en la unión B-F están localizados en la región del espacio entre los dos núcleos atómicos y, por lo tanto, están más distantes del núcleo fluoruro que en el ion fluoruro solo. El BF3 es un ácido de Lewis porque afecta al par de electrones procedentes del fluoruro. Esta reacción no se puede describir en términos de la teoría de Brønsted porque no existe transferencia de protones. La segunda reacción se puede describir utilizando cualquiera de las teorías. Un protón es transferido desde un ácido de Brønsted no especificado al amonio, una base de Brønsted; alternativamente, el amonio actúa como una base de Lewis y transfiere un único par de electrones para formar el enlace con un ion hidrógeno. La especie que gana el par de electrones es el ácido de Lewis; por ejemplo, el átomo de oxígeno H3O+ gana un par de electrones cuando uno de los enlaces H–O se rompe y los electrones compartidos en el enlace quedan localizados en el oxígeno. Dependiendo del contexto, los ácidos de Lewis también se pueden describir como un agente reductor o un electrófilo.









Disociación y equilibrio


Las reacciones de los ácidos suelen generalizarse en la forma HA [image: image] H+ + A−, donde HA representa el ácido y A− es la base conjugada. Los pares conjugados ácido-base se diferencian por un protón y se pueden interconvertir por la adición o la retirada de un protón (protonación y deprotonación, respectivamente). Hay que observar que el ácido puede ser la especie cargada y la base conjugada puede ser neutra en cuyo caso el esquema de reacción generalizada se podrá escribir como HA [image: image] H+ + A. En solución, existe un equilibrio entre el ácido y su base conjugada. La constante de equilibrio K es una expresión de las concentraciones de equilibrio de las moléculas o de los iones en solución. Los corchetes indican la concentración, de forma que [H2O] significa la concentración de H2O. La constante de asociación ácida Ka se utiliza generalmente en el contexto de las reacciones ácido-base. El valor numérico de Ka es igual a la concentración de los productos divididos por la concentración de los reactantes, donde el reactante es el ácido (HA) y los productos son la base conjugada y H+.
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El más fuerte de dos ácidos tendrá una Ka mayor que el ácido más débil; la relación de iones hidrógeno del ácido será mayor para los ácidos más fuertes ya que el ácido más fuerte tiene una mayor tendencia a perder su protón. El intervalo de posibles valores de Ka se extiende en muchas órdenes de magnitud, por lo que suele utilizarse más a menudo una constante más manejable, pKa, donde pKa = −log10Ka. Los ácidos más fuertes tienen una pKa más pequeña que los ácidos débiles. La pKa determinada experimentalmente a 25 °C en solución acuosa suelen indicarse en los libros de texto y en el material de referencia.









Fuerza del Ácido


Para los profesionales que realizan exfoliaciones, esta noción es muy importante porque los ácidos más fuertes tienen una Ka mayor y una pKa menor que los ácidos más débiles.


Para nuestra clasificación, los profesionales de la exfoliación deben tener en cuenta dos parámetros:



1. El pKa es sinónimo de la agresividad del ácido y está relacionada con la fuerza del ácido.



2. El pH es sinónimo de penetración del ácido seleccionado.


Para los químicos, la fuerza de un ácido se refiere a su capacidad o su tendencia a perder un protón. Un ácido fuerte es el que se disocia completamente en agua; en otras palabras, un mol de un ácido fuerte HA se disuelve en agua dando lugar a un mol de H+ y un mol de la base conjugada, A−, y ninguno de los ácidos protonados HA. Por el contrario, un ácido débil sólo se disocia parcialmente en un equilibrio entre el ácido y la base conjugada cuando están en solución. En agua, cada uno de ellos se ioniza esencialmente el 100%. Cuanto más fuerte es el ácido, más fácilmente pierde un protón, H+. Dos factores clave que contribuyen a la facilidad de protonación son la polaridad del enlace H-A y el tamaño del átomo a, que determina la fuerza del enlace H-A. La fuerza del ácido también se discute en términos de la estabilidad de la base conjugada.


Según la clasificación de A. Tenenbaum, que se describe más adelante en este capítulo, los profesionales que realizan exfoliaciones deben tener cuidado con la peligrosa distinción entre las exfoliaciones denominadas «estéticas» con un pKa > 3 y las exfoliaciones «médicas» para ácidos con un pKa > 3, es verdad que algunos ácidos como el ácido salicílico con un pKa cerca de 3, como el fenol, y sustancias tóxicas con un pKa < 3 tienen que emplear exclusivamente los médicos entrenados.












Polaridad y efecto inductivo


La polaridad del enlace H–A es el primer factor que contribuye a la fuerza del ácido.


Cuando la densidad de electrones en el hidrógeno disminuye, se vuelve más ácido. El movimiento desde la izquierda a la derecha a través de una línea en los elementos de la tabla periódica se vuelve más electronegativo (excluyendo los gases nobles).


En varias clases de compuestos, los ácidos de carbono denominados así colectivamente, el enlace C–H puede ser suficientemente ácido para la retirada de protones. Los enlaces C–H inactivados se encuentran en álcalis y adyacentes a un heteroátomo (O, N, Si, etc.). Estos enlaces suelen participar sólo en la sustitución de radicales.


La polaridad se refiere a la distribución de electrones en un enlace, la región del espacio entre dos núcleos atómicos donde se comparten un par de electrones. Cuando dos átomos tienen prácticamente la misma electronegatividad (capacidad para atraer electrones) los electrones se comparten equitativamente y se invierte el mismo tiempo en cualquiera de los extremos del enlace. Cuando existe una diferencia significativa en las electronegatividades de dos átomos unidos, los electrones pasan más tiempo cerca del núcleo del elemento más electronegativo y se produce un dipolo eléctrico, o separación de cargas, de forma que existe una carga negativa parcial en el elemento electronegativo y una carga positiva parcial en el elemento electropositivo. El hidrógeno es un elemento electropositivo y acumula una carga ligeramente positiva cuando está unido a un elemento electronegativo como el oxígeno o el cloro.


El elemento electronegativo no necesita estar directamente unido al hidrógeno ácido para aumentar su acidez. Un átomo electronegativo puede extraer la densidad de electrones de un enlace ácido a través de un efecto inductivo. La capacidad de ausencia de electrones disminuye rápidamente cuando el átomo electronegativo se mueve alejándose del enlace ácido.


Los ácidos carboxílicos son ácidos orgánicos que contienen un grupo hidroxilo ácido y un carbonilo (enlace C–O). Los ácidos carboxílicos se pueden reducir con el correspondiente alcohol. La sustitución de un átomo de oxígeno electronegativo con dos hidrógenos electropositivos da lugar a un producto que es esencialmente no ácido. La reducción del acético etanol utilizando LiAlH4 (hidruro de aluminio de litio o LAH) y por lo tanto es un ejemplo de esta reacción.
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El pKa para el etanol es 16, en comparación con 4,76 para el ácido acético.









Radio atómico y fuerza de enlace


El tamaño del átomo A o radio atómico es el segundo factor que contribuye a la fuerza del ácido.


Si nos movemos hacia abajo una columna en la tabla periódica, los átomos se vuelven menos electronegativos pero también significativamente más grandes y el tamaño del átomo tiende a dominar su acidez cuando se comparte un enlace con el hidrógeno.


El sulfuro de hidrógeno, H2S, es un ácido más fuerte que el agua, aunque el oxígeno es más electronegativo que el azufre. Exactamente, esto se debe a que el sulfuro es más grande que el oxígeno en la unión H–S y se rompe más fácilmente que el enlace H–O.


Otro factor que contribuye a la capacidad de un ácido para perder un protón es la fuerza del enlace entre el hidrógeno ácido y el átomo que contiene. Esto, a su vez, depende del tamaño del átomo que comparte el enlace. Para un ácido HA, cuando el tamaño del átomo A aumenta, la fuerza del enlace disminuye, lo que significa que se rompe con mayor facilidad y la fuerza del ácido aumenta. La fuerza del enlace es una medida de cuánta energía es necesaria para romper un enlace. En otras palabras, necesita menos energía para romper el enlace cuando el átomo A se vuelve más grande y el protón se elimina más fácilmente por una base.









Características químicas


Es importante recordar la diferencia entre los ácidos monoprotónicos (tienen un único pKa) y los ácidos poliprotónicos (tienen dos o más pKa).






Ácidos monoprotónicos


Los ácidos monoprotónicos son aquellos ácidos capaces de donar un protón por molécula durante el proceso de disociación (a veces se denomina ionización) como se demuestra a continuación (simbolizado por HA):





[image: image]





Ejemplos comunes de ácidos monoprotónicos en los ácidos orgánicos indican la presencia de un grupo carboxilo y principalmente estos ácidos se conocen como ácido monocarboxílico. Los ejemplos en los ácidos orgánicos incluyen el ácido acético (CH3COOH), el ácido glicólico y el ácido láctico.









Ácidos poliprotónicos


Los ácidos poliprotónicos son capaces de donar más de un protón por molécula de ácido, en contraste con los ácidos monoprotónicos que sólo donan un protón por molécula. Los tipos específicos de ácidos poliprotónicos tienen más nombres específicos, como ácido diprotónico (dos posibles protones para donar) y ácido triprotónico (tres posibles protones para donar).


Un ácido diprotónico (aquí simbolizado por H2A) puede experimentar una o dos disociaciones dependiendo del pH. Cada disociación tiene su propia constante de disociación, Ka1 y Ka2.





[image: image]








[image: image]





La primera constante de disociación es típicamente mayor que la segunda; es decir, Ka1 > Ka2. Por ejemplo, el ácido carbónico inestable débil (H2CO3) puede perder un protón para formar el anión bicarbonato (HCO3−) y pierde un segundo protón para formar el anión carbonato (CO32−). Ambos valores de Ka son pequeños, pero Ka1 > Ka2.


Los ácidos diprotónicos utilizados para las exfoliaciones son los ácidos málico, tartárico y azelaico.


Dos disociaciones que dependen del pH significan que estos ácidos pueden generar dos exfoliaciones con el segundo menos ácido que con el primero, si consideramos una reacción de exfoliación por una disociación.


Un ácido triprotónico (H3A) puede experimentar una, dos o tres disociaciones y tiene tres constantes de disociación, donde Ka1 > Ka2 > Ka3.





[image: image]








[image: image]








[image: image]





Un ejemplo orgánico de un ácido triprotónico es el ácido cítrico, que puede perder sucesivamente tres protones para formar finalmente el ion citrato. Aunque las posiciones de los protones en la molécula original pueden ser equivalentes, los valores de Ka sucesivos se diferenciarán puesto que es energéticamente más favorable a perder un protón si la base conjugada está cargada más negativamente.









Equilibrio entre Ácido dÉbil/base dÉbil


Con el fin de perder un protón, es necesario que el pH del sistema aumente por encima del pKa del ácido protonado. La concentración disminuida de H+ en esta solución básica desplaza el equilibrio hacia la forma de la base conjugada (la forma desprotonizada del ácido). En las soluciones con un pH más bajo (más ácidas), existe una concentración de H+ suficientemente elevada en la solución para causar que el ácido permanezca en su forma protonizada o para protonizar su base conjugada (la forma desprotonizada).


Las soluciones de ácidos y sales débiles de sus bases conjugadas forman soluciones tampón.












Solución tampón


Una solución tampón es una solución acuosa que consta de una mezcla de un ácido débil y su base conjugada o de una base débil y su ácido conjugado. Tiene la propiedad de que el pH de la solución cambia muy poco cuando se le añade una cantidad pequeña de ácido base. Las soluciones tampón se utilizan como una forma de mantener el pH en un valor prácticamente constante en una amplia variedad de aplicaciones químicas. Muchas formas vivas se mantienen sólo en un intervalo de pH relativamente pequeño; un ejemplo de una solución tampón es la sangre.






El principio de chatelier


En una solución existe un equilibrio entre un ácido débil, HA, y su base conjugada, A−:
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[image: image] Cuando los iones hidrógeno (H+) son añadidos a la solución, el equilibrio se mueve hacia la izquierda, como ocurre con los iones hidrógeno (H+ o H3O+) en el lado derecho de la expresión del equilibrio.



[image: image] Cuando los iones hidróxido (OH−) se añaden a la solución, el equilibrio se mueve hacia la derecha, mientras que los iones hidrógeno son retirados en la reacción (H+ + OH− → H2O).


De esta forma, en ambos casos, una parte del reactivo añadido se consume en el desplazamiento del equilibrio según el principio de Le Chatelier y los cambios del pH en menor grado que si la solución no estuviera tamponada.









Ecuación de henderson-hasselbach


La constante de disociación ácida de un ácido débil, HA, se define como:
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La manipulación simple con logaritmos da lugar a la ecuación de Henderson-Hasselbach, que describe el pH en términos de pKa:
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En esta ecuación [A−] es la concentración de la base conjugada y [HA] es la concentración del ácido. Sigue que cuando las concentraciones de ácido y base conjugada son iguales, a menudo denominado como media neutralización, pH = pKa. En general, el pH de una solución tampón, puede calcularse fácilmente, conociendo la composición de la mezcla, mediante una tabla ICE.


Hay que recordar que el pH calculado puede ser diferente del pH medido.









Capacidad de tampón
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Figura 1.1 Capacidad de tampón para un pKa = 7 como porcentaje del máximo.




La capacidad de tampón es una medida cuantitativa de la resistencia de una solución tampón al cambio de pH al añadir iones hidróxido. Se puede definir de la siguiente forma:
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 ​donde dn es una cantidad infinitesimal de base añadida y d(pH) es el cambio infinitesimal resultante del pH. Con esta definición, la capacidad de tampón se puede expresar de la siguiente forma:
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 ​)​donde Kw es la constante de autoionización del agua y CA es la concentración analítica del ácido, igual a [HA] + [A−]. El término Kw/[H+] es significativo a un pH superior aproximadamente a 11,5 y el segundo término es significativo a un pH inferior aproximadamente a 2. Ambos términos son propiedades del agua y son independientes del ácido débil. Si se considera el tercer término, se deduce que:



1. La capacidad de tampón de un ácido débil alcanza su valor máximo cuando pH = pKa.



2. Cuando pH = pKa ± 1, la capacidad de tampón disminuye al 33% del valor máximo. Éste es el rango aproximado dentro del cual es efectivo el tamponamiento de un ácido débil. Hay que observar que: a un pH = pKa − 1, la ecuación de Henderson-Hasselbach demuestra que la relación [HA]:[A−] es 10:1.



3. La capacidad de tampón es directamente proporcional a la concentración analítica del ácido.












Aplicaciones actuales de las soluciones tampón


Su resistencia a los cambios de pH hace que las soluciones tampón sean muy útiles para la fabricación química y esenciales para muchos procesos bioquímicos. El tampón ideal para un pH concreto tiene una pKa igual al pH, puesto que esta solución tiene una capacidad de tampón máxima.


Las soluciones tampón son necesarias para mantener el pH correcto para que funcionen las enzimas en muchos organismos. Existe un tampón de ácido carbónico (H2CO3) y bicarbonato (HCO3−) en el plasma sanguíneo, para mantener el pH entre 7,35 y 7,45.


La mayoría de las muestras biológicas que se emplean en investigación están hechas en tampones específicamente suero salino tamponado con fosfato (PBS) a un pH de 7,4.


El ATC tamponado tiene más probabilidad de crear discromías.






Mezclas tampón útiles






[image: image] Ácido cítrico, citrato sódico, intervalo de pH 2,5-5,6.



[image: image] Ácido acético, acetato sódico, intervalo de pH 3,7-5,6.









Neutralización


Existe entre los médicos una gran confusión sobre una exfoliación tamponada (v. antes) y una exfoliación neutralizada. En química, la neutralización es una reacción química en la que un ácido y una base reaccionan para formar agua y una sal.


En una solución acuosa, los iones hidrógeno disueltos (iones hidronio, H3O+) reaccionan con los iones hidróxido (OH−) formados a partir del álcali para crear dos moléculas de agua. También se forma una sal. En las reacciones no acuosas, no siempre se forma agua; sin embargo, siempre existe una donación de protones (v. teoría ácido-base de Brønsted-Lowry).


A menudo, las reacciones de neutralización son exotérmicas, dando lugar a calor hacia el entorno (la entalpía de la neutralización). Un ejemplo de una neutralización endotérmica es la reacción entre el bicarbonato sódico (bicarbonato de sodio) y cualquier ácido débil, por ejemplo, el ácido acético (vinagre).


La neutralización del agente de exfoliación química es una etapa importante que está determinada por el escarchado o por cuánto tiempo ha pasado. La neutralización se consigue por parte de una mayoría de profesionales de la exfoliación aplicando agua fría o humedad, toallas frías en la cara después del escarchado. Según la química física, la utilización de agua inmediatamente después del escarchado provoca una reacción exotérmica que puede provocar una quemadura «por frío». Otros neutralizantes que se pueden utilizar incluyen la vaporización de bicarbonato o el limpiador sin jabón. Las soluciones de exfoliación para las cuales esta etapa de neutralización es menos importante incluyen el ácido salicílico, la solución de Jessner, el ATC y el fenol.


En las soluciones hidroxiácidos α (AHA) parcialmente neutralizadas, el ácido y una cantidad menor de base se combinan en una reacción química reversible que da lugar a ácido no neutralizado y una sal.


La solución resultante tiene menos ácido libre y un pH más elevado que una solución que no ha sido neutralizada. En las formulaciones parcialmente neutralizadas, la sal funciona como un reservorio de ácido que está disponible para una penetración en una segunda fase. Esto significa que las fórmulas parcialmente neutralizadas pueden liberar tanto, o más, AHA que en las fórmulas con ácido libre, pero de una forma más segura, «en relación con el tiempo». Por tanto, el uso de soluciones de ácido glicólico parcialmente neutralizado parece prudente, puesto que tienen un perfil de seguridad mejor que las soluciones con pH bajo que contienen sólo ácido glicólico libre.


Los estudios clínicos han demostrado que una preparación de ácido láctico parcialmente neutralizada mejora la piel, tanto en aspecto como histológicamente. Otros estudios que han utilizado cultivos de tejido cutáneo han demostrado que el ácido glicólico parcialmente neutralizado estimula la proliferación de fibroblastos (un índice de regeneración del tejido). Si se considera la conductancia eléctrica de la piel (un indicador del contenido de agua o de la humidificación), los productos con pH mayor (los que han sido parcialmente neutralizados) son mejores hidratantes que las preparaciones con un pH menor.















Anatomía de la piel


Al igual que el todo del organismo humano, la piel puede considerarse una solución acuosa dentro de la cual están disueltas una serie de moléculas. Se trata de moléculas de proteínas, lípidos y carbohidratos (azúcares) en cantidades y proporciones variables.


Existe más agua en la dermis que en la epidermis. Esto se debe a la presencia de sangre y linfa en la dermis, ambas con un elevado contenido en agua, además del hecho de que la epidermis está en contacto con un entorno más o menos deshidratado.


Existen más proteínas (queratina), en la epidermis que en la dermis mientras que, por otro lado, se encuentran más carbohidratos y lípidos en la dermis, y existen incluso más en la capa subcutánea que en la dermis.


La molécula más importante en la epidermis es una proteína fibrosa y córnea, la queratina, que protege y forma parte, a través de su producción continua por parte de los queratinocitos, de la sustitución completa de la epidermis cada 27 días.


Las moléculas más importantes de la dermis son el colágeno, la elastina, los glucosaminoglucanos (GAG) y los proteoglucanos. El colágeno y la elastina son proteínas, mientras que los GAG (p. ej., ácido hialurónico) y los proteoglucanos son polímeros biológicos formados principalmente por azúcares que retienen agua.


El colágeno constituye el recurso estructural de la piel y es la proteína más abundante en el cuerpo humano. Está formado principalmente por glicina, prolina e hidroxiprolina. Es una de las proteínas naturales más resistentes y ayuda a dar a la piel soporte estructural. La elastina es similar al colágeno pero es una proteína extensible responsable de la elasticidad. Tiene dos polipéptidos únicos, la desmosina y la isodesmosina.


Los GAG contienen azúcares específicos como el sulfato de glucosamina, la N-acetil glucosamina y el hidrocloruro de glucosamina, todos ellos capaces de atraer agua. Forman largas cadenas de moléculas que retienen agua, como el ácido hialurónico, el sulfato de queratina, la heparina, la dermatina y la condroitina.


La hipodermis o tejido subcutáneo está formado principalmente por grasa, aunque el tejido mantiene una interacción química completamente diferente con las soluciones de exfoliación. La exfoliación química no se extiende hacia abajo en la capa subcutánea por lo que no discutiremos este aspecto.


La composición molecular diferente de los distintos niveles de la piel puede explicar la variabilidad de las interacciones y los resultados obtenidos. Estos beneficios se correlacionan con el nivel de penetración conseguido cuando se utiliza un exfoliante químico determinado.


Esto probablemente se debe al pH. Mientras que el pH de la epidermis es una noción bien establecida, el pH de la dermis no es un valor exacto, y ha sido difícil de determinar con precisión.


La capa o manto ácido epidérmico es el resultado de la secreción de suero y sudor. Protege a la piel y hace que sea menos vulnerable a los ataques de microorganismos como bacterias y hongos. La epidermis normal tiene un pH ligeramente ácido, con un intervalo entre 4,2 y 5,6. Varía de una parte de la piel a otra y, en general, es más ácida en los hombres que en las mujeres.


El pH de la epidermis también varía en sus diferentes capas. Para un pH «de la piel» de aproximadamente 5 encontramos un pH cerca a 5,6 en la capa córnea y un pH de 4,8 en las capas profundas de la epidermis que son ricas en corneocitos y melanocitos. Finalmente, la piel seca es más ácida que la piel grasa, que puede alcanzar un pH de 6.


La piel contiene una cantidad significativa de líquido en sangre, por lo que podemos presumir que el pH es entre 6 y 6,5 y es ligeramente menos ácido que en la epidermis, con un pH de 6 para la dermis papilar y un pH de 7 para la dermis reticular vascular.






Química básica de la piel


La composición aproximada de la piel se detalla en el cuadro 1.1.





Cuadro 1.1 Composición aproximada de la piel






[image: image] Agua: 70%



[image: image] Proteínas: 25,5%



[image: image] Lípidos: 2,0%



[image: image] Elementos oligominerales: 0,5% (p. ej., zinc, cobre, selenio)



[image: image] Hidratos de carbono: 2,0% (mucopolisacáridos)












Ácidos y membranas celulares


Las membranas celulares contienen ésteres de ácidos grasos como los fosfolípidos. Los ácidos grasos y los derivados de los ácidos grasos son otro grupo de ácidos carboxílicos que desempeñan un papel importante en biología. Contienen cadenas largas de hidrocarbonos y un grupo ácido carboxílico en un extremo. La membrana celular de prácticamente todos los organismos está formada principalmente por una bicapa fosfolípida, una micela de ésteres de ácidos grasos hidrofóbicos con grupos «en cabeza» de fosfato polares e hidrofílicos. Las membranas contienen componentes adicionales, algunos de los cuales pueden participar en las reacciones ácido-base. Las membranas celulares son generalmente impermeables a las moléculas cargadas o polares grandes, debido a las cadenas de ácidos grasos lipofílicas comprendidas en su interior. Muchas moléculas biológicamente importantes, incluyendo una serie de sustancias farmacéuticas, son ácidos débiles orgánicos que pueden atravesar la membrana en su forma protonizada no cargada pero no en su forma cargada (es decir, como la base conjugada). Sin embargo, la forma cargada a menudo es más soluble en sangre y en el citosol, ambos entornos acuosos. Cuando el entorno extracelular es más ácido que el pH neutro dentro de la célula, determinados ácidos existirán en su forma neutra y serán solubles en la membrana, permitiéndoles atravesar la bicapa fosfolípida. Los ácidos que pierden un protón al pH intracelular existirán en su forma soluble cargada y por tanto serán capaces de difundir a través del citosol hacia su diana.












Química básica de las moléculas más utilizadas en las soluciones para exfoliaciones químicas


Resulta interesante tener en cuenta la naturaleza química de las moléculas que se encuentran más habitualmente en las exfoliaciones químicas. En el caso de los AHA, el grupo carboxilo ácido está en el primer carbono (C1) y el hidroxilo está en el carbono α (C2). El ácido salicílico es un hidroxiácido β (BHA) con el grupo hidroxilo en C3.






Hipótesis de cómo funcionan las sustancias más utilizadas en las soluciones de exfoliación química


Según sus diferentes propiedades y formas en que funcionan, L. Dewandre divide las sustancias más utilizadas para las exfoliaciones químicas en tres categorías: metabólicas, cáusticas y tóxicas (tabla 1.1).




Tabla 1.1 Clasificación de las exfoliaciones químicas (A. Tenenbaum)


[image: image]














Sustancias con actividad principalmente metabólica


Excepto para el ácido glicólico y el ácido láctico, las sustancias metabólicas descritas a continuación no se utilizan, hablando con propiedad, en las soluciones utilizadas en las exfoliaciones químicas. Actualmente, estos ácidos son prácticamente ubicuos en la medicina estética como parte de las pautas de cuidado de la piel y en la consulta como procedimiento de exfoliación química.





[image: image]

Figura 1.2 Anatomía de la piel con las profundidades de penetración de diversas exfoliaciones: verde, exfoliaciones superficiales; azul, exfoliaciones de profundidad media, y rojo, exfoliaciones profundas.








Hidroxiácidos α


Las exfoliaciones con hidroxiácidos incluyen ácidos alifáticos (ácido láctico, ácido glicólico, ácido tartárico) y ácidos aromáticos (ácido mandélico), que se sintetizan químicamente para su utilización en las exfoliaciones. Se pueden adquirir diversas concentraciones, y la concentración del 10 al 70% es la que se utiliza para las exfoliaciones faciales, generalmente del 50 o del 70%. Los AHA son ácidos débiles que producen su actividad de rejuvenecimiento debido a su efecto metabólico o cáustico. A baja concentración (<30%), reducen los grupos sulfato y fosfato de la superficie de los corneocitos. Al disminuir la cohesión del corneocito, inducen la exfoliación de la epidermis. A una concentración mayor, su efecto es principalmente destructivo. Debido a la baja acidez de los AHA, no producen suficiente coagulación de las proteínas de la piel y, por tanto, no se pueden neutralizar por ellos mismos. Deben ser neutralizados utilizando un tampón débil.


Los AHA son una clase de compuestos químicos que constan de un ácido carboxílico con un grupo hidroxi en el carbono adyacente. Pueden ser producidos de forma natural o sintética. Los AHA son bien conocidos para su utilización en la industria estética. Se encuentran a menudo en productos que pretenden recudir las arrugas o los signos de envejecimiento, y mejoran el aspecto global y la sensación de la piel. También se utilizan para la exfoliación química disponible en la consulta de un dermatólogo, en los centros de belleza y salud y en preparados domésticos, que generalmente contienen una concentración menor. Aunque su efectividad está documentada, han aparecido en el mercado numerosos productos estéticos que incluyen supuestos rendimientos que no están fundados. Muchos AHA bien conocidos son elementos de construcción útiles en la síntesis orgánica: los más comunes y sencillos son el ácido glicólico, el ácido láctico, el ácido cítrico y el ácido mandélico.


El conocimiento de la estructura de la piel dentro del marco del envejecimiento cutáneo es útil para comprender la acción tópica de los AHA. La piel humana tiene dos componentes principales, la epidermis avascular y la dermis vascular subyacente. El envejecimiento cutáneo, aunque tiene concomitantes epidérmicos, parece afectar principalmente a la dermis y está causado por factores intrínsecos y extrínsecos.


Los AHA más habitualmente utilizados en aplicaciones estéticas habitualmente son derivados de productos de frutas, incluyendo el ácido glicólico (del azúcar de caña), el ácido láctico (de la leche), el ácido málico (de las manzanas), el ácido cítrico (de las frutas cítricas) y el ácido tartárico (del zumo de uva). Cualquier compuesto tópico, incluyendo los AHA, debe penetrar en el interior de la piel, donde puede actuar sobre las células vivas. La biodisponibilidad (influida principalmente por el pequeño tamaño molecular) es una característica importante para determinar la capacidad del compuesto para penetrar en la capa superior de la piel. El ácido glicólico tiene el tamaño molecular más pequeño y es el AHA con la mayor biodisponibilidad y penetra en la piel más fácilmente; esto explica principalmente la popularidad de este producto en aplicaciones cosméticas.



[image: image] Efectos epidérmicos: los AHA tienen un profundo efecto sobre la queratinización; esto es clínicamente detectable por la formación de un nuevo estrato córneo. Parece que los AHA modulan esta formación a través de una disminución de la cohesión celular entre los corneocitos a niveles más bajos del estrato córneo.



[image: image] Efectos dérmicos: los AHA con una mayor biodisponibilidad parecen tener efectos dérmicos más profundos. El ácido glicólico, el ácido láctico y el ácido cítrico, en aplicación tópica sobre la piel fotolesionada, han demostrado producir un aumento de las cantidades de mucopolisacáridos y colágeno, a la vez que aumentan el espesor de la piel sin una inflamación detectable, monitorizado mediante biopsias cutáneas.


Los AHA son generalmente seguros cuando se utilizan sobre la piel como una solución cosmética empleando la dosificación recomendada. Los efectos secundarios más frecuentes son irritación cutánea leve, enrojecimiento y descamación. La gravedad suele depender del pH y de la concentración del ácido utilizado.


La Food and Drug Administration (FDA) también ha advertido a los consumidores de que deben tener cuidado cuando utilizan los AHA, después de un estudio financiado por la industria que ha observado que pueden aumentar la fotosensibilidad al sol.






Comparación de su pH con su pKa, las acciones cosméticas de los AHA son interesantes






[image: image] Para un pH superior al pKa, los AHA son esencialmente hidratantes. Las principales diferencias entre los efectos hidratante y cáustico se deben a la cantidad de neutralización de la molécula con AHA que se ha producido. La neutralización de AHA con sodio o amonio crea una sal con un efecto más hidratante y menos cáustico.



[image: image] Para un pH inferior o igual al pKa, los AHA son queratorreguladores que incrementan la exfoliación cutánea y la sustitución celular. En este caso, la formación de ácido es predominante, que es más absorbente y facilita la penetración.


Su acción antienvejecimiento se puede comparar con los retinoides, pero su mecanismo de acción es diferente. Interfieren con determinados tipos de enzimas (sulfotransferasas, fosfotransferasas, quinasas) cuya función consiste en fijar los grupos sulfato y fosfato a la superficie de los corneocitos. La reducción de estos grupos supone una disminución de la electronegatividad y la cohesión del corneocito, lo cual da lugar a una separación de las células entre sí, creando exfoliación y descamación. Esta actividad se puede catalogar como una acción metabólica. Sin embargo, cuando se utilizan en concentraciones elevadas (30-70%) de ácido libre en solución acuosa para la exfoliación, su efecto se basa en su acidez y dan lugar a destrucción.












Hidroxiácidos α (glicólico, láctico, málico, tartárico, cítrico) con pKa > 3






Ácido glicólico (pKa = 3,83) y sus diferentes concentraciones


Abreviatura: AG.





[image: image]




Propiedades:



[image: image] Fórmula molecular: C2H4O3.



[image: image] Masa molar: 76,05 g/mol.



[image: image] Aspecto: blanco, sólido en polvo.



[image: image] Densidad: 1,27 g/cm3.



[image: image] Solubilidad en agua: 70% solución.



[image: image] Solubilidad en otros disolventes: alcoholes, acetona, ácido acético y etil acetato.



[image: image] Acidez (pKa): 3,83.


El ácido gluicólico (o ácido hidroxiacético) es el AHA más pequeño. Este sólido sin color, sin olor y cristalino e higroscópico es altamente soluble en agua. Se utiliza en diversos productos para el cuidado de la piel.


Ácido glicólico: se formula a partir del azúcar de caña y produce una acción exfoliativa leve. Las exfoliaciones con ácido glicólico funcionan a través de la pérdida de la capa córnea y la exfoliación de la capa superficial superior. Esta exfoliación también estimula el crecimiento del colágeno.


Una vez aplicado, el ácido glicólico reacciona con la capa superior de la epidermis, debilitando las propiedades de enlace de los lípidos que mantienen juntas las células cutáneas muertas. Esto permite que la capa externa de la piel se «disuelva» poniendo de manifiesto la piel subyacente.


A concentraciones bajas (5-10%) el ácido glicólico reduce la lesión celular en la capa superior de la piel. Esta acción favorece la exfoliación de la capa más externa de la piel y explica la textura más suave que sigue a la utilización regular de AG tópico. Esta concentración relativamente baja de ácido glicólico le confiere a sí mismo su uso diario como monoterapia como parte de un tratamiento de cuidado de la piel más amplio, para cuadros como acné, fotolesión y arrugas. Hay que adoptar una serie de precauciones para evitar la irritación ya que puede dar lugar a un empeoramiento de cualquier problema pigmentario. Las formulaciones más nuevas combinan ácido glicólico con un aminoácido como arginina y forman un sistema de liberación en relación con el tiempo, que reduce el riesgo de irritación sin afectar a la eficacia del ácido glicólico. El uso de un antiirritante como la alantoína también es útil. Debido a su seguridad, el ácido glicólico, a una concentración por debajo del 10% se puede utilizar diariamente por la mayor parte de las personas, excepto las que tienen la piel muy sensible.


A concentraciones medias (10-50%), sus beneficios son mayores pero están limitados a una piel suave temporalmente sin unos resultados que duren mucho tiempo. Ésta sigue siendo una concentración útil para su uso ya que puede preparar la piel para concentraciones de ácido glicólico más eficaces y elevadas (50-70%), además de para preparar la piel para exfoliaciones químicas más profundas como la exfoliación con ATC.


A concentraciones mayores (que aquí se denominan concentraciones elevadas; 50-70%) aplicadas entre 3 y 8 min (generalmente realizadas por un médico), el ácido glicólico favorece la separación entre las células y se puede utilizar para tratar el acné y la fotolesión (como la despigmentación irregular o las arrugas finas). Los beneficios de esta aplicación de contacto breve (exfoliaciones químicas) depende del pH de la solución (cuanto más ácido es el producto o menor es el pH, mejores son los resultados), la concentración de AG (las concentraciones mayores producen una respuesta más vigorosa), la duración de la aplicación y el acondicionamiento previo de la piel, como el uso anterior de productos tópicos con vitamina A. Aunque la aplicación única de AG al 50 o 70% produce resultados beneficiosos, se requieren múltiples tratamientos cada 2-4 semanas para obtener resultados óptimos. Es importante entender que las exfoliaciones con ácido glicólico son exfoliaciones químicas con riesgos y efectos secundarios similares a las otras exfoliaciones.









Ácido láctico (pKa = 3,86)


Este ácido deriva de la leche agria o los arándanos. Esta exfoliación eliminará las células cutáneas muertas y favorecerá la presencia de una piel más sana, más suave y más radiante.





[image: image]




Propiedades:



[image: image] Fórmula molecular: C3H6O3.



[image: image] Masa molar: 90,08 g/mol.



[image: image] Acidez (pKa): 3,86 a 25 °C.


En nuestra opinión, las soluciones de exfoliación con ácido glicólico y ácido láctico deben tener un pH entre 1,5 y 2,5 con el fin de combinar una fuente de inflamación y estimulación, con sus efectos metabólicos que son, esencialmente, la sustitución de los corneocitos.









Ácido málico (pKa1 = 3,4, pKa2 = 5,13)








[image: image]




Esta exfoliación es el mismo tipo de exfoliación levemente invasiva derivada de los extractos de manzanas. Puede abrir los poros, permitir que expulsen el sebo y reducir el acné.









Ácido tartárico (pKa1 = 3,04, pKa2 = 4,37)








[image: image]




Se extrae del extracto de uva y es capaz de proporcionar los mismos beneficios que las exfoliaciones anteriores.









Ácido cítrico (pKa1 = 3,15, pKa2 = 4,77, pKa3 = 6,40)








[image: image]




Generalmente se extrae de limones, naranjas, limas y piñas. Estas exfoliaciones son sencillas y efectivas, aunque no son increíblemente invasivas o capaces de una mejoría significativa con un solo tratamiento.


El ácido cítrico es triprótico, por lo que tienen tres valores de pKa. Esto es bastante interesante porque el primer pKa es inferior al pKa del ácido glicólico monoprótico por un lado y las tres reacciones están formadas por dos exfoliaciones (pKa1 = 3,15, pKa2 = 4,77) que acaban con un tampón (tercera reacción) de un pKa3 = 6,40.


Se puede comprender fácilmente que el ácido cítrico utilizado para las exfoliaciones no necesita ninguna neutralización ni tampón.












Hidroxiácido α aromático con pKa > 3






Ácido mandélico: un hidroxiácido α aromático (pKa = 3,37)








[image: image]




El ácido mandélico es un AHA aromático con la forma molecular C8H8O3. Es un sólido cristalino blanco que es soluble en agua y en la mayoría de los disolventes orgánicos.


El ácido mandélico tiene una larga historia de utilización en la comunidad médica como antibacteriano, especialmente en el tratamiento de las infecciones del tracto urinario. También se ha utilizado como antibiótico oral. Finalmente, el ácido mandélico, ha obtenido popularidad como tratamiento de cuidado de la piel tópico para el acné del adulto. También se ha utilizado como una alternativa al ácido glicólico en los productos para el cuidado de la piel. La molécula del ácido mandélico es más grande que la del ácido glicólico, lo que hace que sea mejor tolerada por la piel. También tiene ventajas porque posee propiedades antibacterianas, cosa que no ocurre con el ácido glicólico.


Su utilización como modalidad de cuidado de la piel fue promocionada por James E. Fulton, que desarrolló el ácido de vitamina A (tretinoína, Retin A) en 1969 con su mentor, Albert Kligman, en la Universidad de Pennsylvania. Sobre la base de esta investigación, los dermatólogos sugieren actualmente que el ácido mandélico es un tratamiento apropiado para una amplia variedad de patologías cutáneas, desde el acné a las arrugas; es especialmente bueno en el tratamiento del acné del adulto, ya que corrige ambos problemas. El ácido mandélico también se recomienda en el tratamiento de reforma de la superficie previo y posterior al láser, porque reduce la cantidad y la duración de la irritación.


Las exfoliaciones con ácido mandélico se comercializan actualmente como geles con una viscosidad específica que hace que sean fáciles de usar para los principiantes.












Ácido α ceto con pKa < 3






Ácido pirúvico: un ácido α ceto (pKa = 2,49)








[image: image]




Una solución de ácido pirúvico al 40-50% en etanol es el piruvato más utilizado en la práctica actual.


El ácido pirúvico es una acetona además del ácido α ceto más simple. El ion carboxilato (COOH) (anión) del ácido pirúvico (CH3COCOO−) se conoce como piruvato y es una intersección fundamental en varias vías metabólicas.


Suele utilizarse para tratar el acné papulopustuloso leve o moderado con concentraciones del 40-50% cada 2 semanas durante un total de 3-4 meses. Reduce los niveles de sebo y no afecta a la hidratación cutánea.












Ácido bicarboxílico con pKa > 3






Ácido azelaico (pKa1 = 4,550, pKa2 = 5,598)








[image: image]




El ácido azelaico o ácido 1,7-heptanedicarboxílico es un ácido dicarboxílico saturado que se encuentra de forma natural en el trigo, la cebada y el centeno. Es activo con una concentración del 20% en productos tópicos utilizados en una serie de trastornos de la piel, principalmente el acné. Se utiliza para tratar el acné leve o moderado, es decir, tanto el acné con comedones como el acné inflamatorio. En parte funciona deteniendo el crecimiento de bacterias cutáneas que causan el acné y manteniendo libres los poros cutáneos.


Tiene algunas propiedades interesantes:



[image: image] Antibacteriano: reduce el crecimiento de bacterias en el folículo (Propionibacterium acnes, Staphylococcus epidermis).




[image: image] Queratolítico y comedolítico: vuelve a la normalidad la proliferación de las células cutáneas, cubriendo el folículo.



[image: image] Es un captador de radicales libres y reduce la inflamación.



[image: image] Reduce la pigmentación.



[image: image] No es tóxico y es bien tolerado por la mayoría de los pacientes.


El ácido azelaico no causa resistencia bacteriana a los antibióticos, reducción de la producción de sebo, fotosensibilidad (quemaduras solares fáciles), tinción de la piel o de la ropa, o blanqueado de la piel normal o de la ropa; sin embargo, en solución al 20% puede ser un irritante cutáneo.


Es además diprotónico y tiene dos valores de pKa. Esta propiedad es bastante interesante porque su segundo pKa es casi igual al pH de la piel (5,5).


Podemos entender fácilmente que el ácido azelaico utilizado para las exfoliaciones puede tener que ser neutralizado pero no necesita ningún tampón. En la fórmula de S. DiBlasi, el ácido azelaico no es tamponado, ni neutralizado.


In vitro, el ácido azelaico funciona como un captador de radicales libres e inhibe una serie de enzimas oxidorreductasas incluyendo la 5-α reductasa, la enzima responsable de convertir la testosterona en dihidrotestosterona. Esto normaliza la queratinización y da lugar a una reducción del contenido de ácidos grasos libres sobre la superficie de la piel.


Aparte de lo anterior, el ácido azelaico tiene propiedades antivíricas y antimicóticas. Finalmente, puede actuar como un antiproliferante y una citotoxina a través del bloqueo de la respiración mitocondrial y la síntesis de ADN.












Exfoliaciones con hidroxiácidos β con pKa alrededor de 3


Cada vez es más frecuente que se utilicen las exfoliaciones con BHA en lugar de las exfoliaciones con AHA más fuertes debido a la capacidad del BHA a llegar más profundamente al interior del poro que el AHA. Los estudios demuestran que las exfoliaciones con BHA controlan la grasa y el acné, además de eliminar las células cutáneas muertas en cierta cantidad mejor que los AHA, debido a que éstos sólo actúan sobre la superficie de la piel.


El ácido salicílico (del latín «salix» que significa «sauce») es un BHA orgánico biosintético de uso frecuente. El salicilato de sodio se convierte mediante tratamiento de fenolato sódico (la sal sódica del fenol) con dióxido de carbono a alta presión y temperatura. La acidificación del producto con ácido sulfúrico da lugar a ácido salicílico. De forma alternativa, se puede preparar mediante la hidrólisis de la aspirina (ácido acetilsalicílico) o el aceite de gaulteria (metil salicilato) con un ácido o una base fuertes.






Ácido salicílico (pKa = 2,97)


El ácido acetilsalicílico al 30% en etanol es el más utilizado actualmente en la exfoliación.


El ácido salicílico es liposoluble; por tanto, es un buen exfoliante químico para el acné con comedones. El ácido salicílico es capaz de penetrar en los comedones mejor que otros ácidos. Los efectos antiinflamatorio y anestésico del salicilato dan lugar a una disminución de la cantidad de eritema y malestar que generalmente se asocian con las exfoliaciones químicas.


El ácido salicílico es un ingrediente fundamental en muchos productos de cuidado de la piel para el tratamiento del acné, la psoriasis, los callos, los cuernos cutáneos la queratosis pilar y las verrugas. Funciona tanto como queratolítico como comedolítico al producir que las células de la epidermis se desprendan más fácilmente, abriendo los poros obstruidos y neutralizando las bacterias en su interior, evitando que los poros se colapsen de nuevo mediante constricción del diámetro del poro y permitiendo que se produzca en él el crecimiento de nuevas células. Debido a su efecto sobre las células cutáneas, el ácido salicílico se utiliza en diversos champús para la caspa. El uso de soluciones concentradas en ácido salicílico puede causar hiperpigmentación en pacientes con piel no acondicionada, los que tienen los tipos de piel más oscuros (fototipos IV, V y VI de Fitzpatrick), además de en pacientes que habitualmente no utilizan una pantalla solar de amplio espectro.


También se conoce como ácido 2-hidroxibenzoico, es un ácido carboxílico cristalino y se clasifica como BHA. El ácido salicílico es ligeramente soluble en agua pero es muy soluble en etanol y éter (como el fenol y el resorcinol). Está formado por fenolato sódico y esto explica su relación directa con el fenol, con el que comparte determinadas propiedades tóxicas que se vuelven aparentes cuando se utiliza en gran cantidad o en grandes superficies.


El ácido salicílico se encuentra de forma natural en determinadas plantas (Spiraea ulmaria, Andromeda leschenaultii) especialmente en frutas.









Exfoliación de Jessner


La solución de exfoliación de Jessner, conocida anteriormente como fórmula de Coombe, la utilizó en primer lugar el dermatólogo Max Jessner. Jessner combinó ácido salicílico al 14%, ácido láctico al 14% y resorcinol al 14% en una base de etanol. Se considera que rompe los puentes intracelulares entre los queratinocitos.









Exfoliación con ácido retinoico








[image: image]




El ácido retinoico o vitamina A ácida no es soluble en agua pero sí en grasa.


Por tanto, el palmitato de retinilo o el palmitato de vitamina A son el retinoico de elección para las microexfoliaciones químicas.





[image: image]




El palmitato de retinilo o palmitato de vitamina A es el éster de retinol y ácido palmítico.


La tretinoína es la forma ácida de la vitamina A y por tanto también se la conoce como ácido transretinoico o ATRA. Es un fármaco utilizado habitualmente para tratar el acné vulgar y la queratosis pilar.


La tretinoína es el retinoide mejor estudiado en el tratamiento del fotoenvejecimiento. Se utiliza como componente de numerosos productos comerciales que se anuncian como capaces de enlentecer el envejecimiento de la piel y eliminar las arrugas.


La familia de los terpenos, a la cual pertenece el ácido retinoico, incluye numerosos compuestos cuyo elemento común es que están formados por una cadena de unidades de isopreno CH2C(CH3)–CHCH2. Los terpenos tienen una fórmula base del tipo type (C5Hx)n, en la que x es dependiente de la cantidad de saturación. Sus nombres dependen de n:



[image: image] n = 2 æ C10: monoterpenos.



[image: image] n = 3 æ C15: sesquiterpenos.



[image: image] n = 4 æ C20: diterpenos.



[image: image] n ≈ 1.000: politerpenos (goma).


El principal representante de la familia de los diterpenos es la vitamina A o retinol. El retinol está presente en los alimentos (betacaroteno) y se convierte completamente en la piel en retinaldehído (retinal). Posteriormente, el 95% del mismo se convierte en éster retinil y el 5% en ácidos trans retinoico y 9-cis retinoico.


Los retinoides tienen múltiples propiedades en la embriogénesis, el control del crecimiento y la diferenciación de los tejidos adultos, la reproducción y la vista. En dermatología, su utilización está bien establecida para la psoriasis, los trastornos hereditarios de la queratinización, el acné y el envejecimiento cutáneo. Los retinoides utilizados más habitualmente son el ácido trans retinoico (tretinoína; utilizado tópicamente), el ácido 13-cis retinoico (isotretinoína; uso oral y tópico), el retinaldehído/retinal y el retinol (uso tópico). Además, existen los retinoides sintéticos: etretinato, acitretina, adapaleno, tazaroteno, etc.


Cuando se considera la realización de exfoliaciones químicas sólo interesan los retinoides naturales (el retinol, el transretinal y el ácido retinoico) y estos dos últimos son los más útiles a concentraciones fuertes como exfoliantes químicos aplicados bajo supervisión médica.















Sustancia con actividad principalmente cáustica






Exfoliaciones con ácido tricloroacético






Ácido tricloroacético (ATC) (pKa = 0,54)








[image: image]




Se requiere un UN 1839 para transportarlo debido a su actividad corrosiva.


El ATC también se denomina ácido tricloroetanoico. Se obtiene mediante destilación del producto a partir de un flujo de ácido nítrico sobre ácido clorhídrico. Se encuentra en forma anhídrica (muy higroscópica), como cristales blancos.


El ATC se puede encontrar directamente en el entorno porque se utiliza como herbicida (como sal sódica) e indirectamente como metabolito derivado de las reacciones de cloración para el tratamiento del agua. Al mismo tiempo, es un metabolito importante del percloroetileno (PCE), que se utiliza principalmente para la limpieza en seco. Su toxicidad general cuando se toma a dosis bajas es casi inexistente. Su estructura molecular es muy similar a la del ácido glicólico. El carbono en la posición α tiene un grupo hidroxilo y dos hidrógenos en el caso del ácido glicólico, en oposición a los tres cloros del ATC. El ATC es un ácido mucho más fuerte que cualquier otro ácido actual utilizado para las exfoliaciones; su pKa es el más bajo de todos los ácidos actuales utilizados para las exfoliaciones químicas. Al igual que el ácido glicólico, el ATC no tiene toxicidad general, incluso cuando se aplica en forma concentrada sobre la piel. Cuando se aplica a la piel, no se transporta a la circulación sanguínea. La actividad destructiva del ATC es una consecuencia de su acidez en soluciones acuosas, pero en las exfoliaciones el ácido es rápidamente «neutralizado» cuando progresa a través de las diferentes capas de la piel, dando lugar a una coagulación de las proteínas cutáneas.


Cuando el ATC se vuelve más concentrado, se hace más ácido y puede penetrar más profundamente. Cuanto mayor es la cantidad de solución colocada sobre la piel, más intenso es el efecto destructivo. La acción del ATC es simple, reproducible, proporcional a la concentración y a la cantidad aplicada. De forma única para el ATC, los cambios visuales (moteado ligero o escarchado blanco) en la piel después de la aplicación indican el grado de coagulación de las moléculas de proteínas.


El ATC se utiliza como exfoliante químico intermedio o profundo en concentraciones que oscilan entre el 20 y el 50%. La profundidad de penetración aumenta cuando se incrementa la concentración, y el ATC al 50% penetra en el interior de la dermis reticular.


La calidad de la fabricación de un ATC particular depende de 14 parámetros relacionados con el propio material original y un parámetro relacionado con el fabricante (es necesario material de protección como mascarillas para el polvo, protecciones oculares, protecciones faciales, respirador de partículas faciales completo, guantes, cartucho de respirador, filtro de respirador):



1. Densidad del vapor, por ejemplo, la densidad del vapor relativa (aire = 1):5,6.



2. Grado de pureza.



3. Calidad (especificación analítica del pH).



4. Índice de refracción.



5. Temperatura de ebullición por litro.



6. Densidad en g/ml a 25 °C.



7. Si existe, las trazas residuales de aniones y/o cationes pueden producir tatuajes debido al aumento de la profundidad de penetración en correlación con el pH. Por este motivo, no recomendamos la utilización de ATC tamponado o neutralizado con agua simple que contiene iones metálicos. Preferimos utilizar ATC preparado sin tampón, completado con agua bidestilada y aceite de rosa mosqueta.



8. Otros elementos químicos residuales: sí tienen que tenerse en cuenta como ignorados o no como el SO4.



9. Punto de destello (un punto de destello más alto ofrece una mayor seguridad).



10. Impurezas, si existen, por ejemplo, material no soluble y otras cosas.



11. La solubilidad en agua en moles a 20 °C, con la claridad o la ausencia de color de la solución obtenida.



12. Turbidez.



13. Presión del vapor (para una presión de sellado de vapor baja y lubricación en aplicaciones de vacío elevadas). Por ejemplo, presión de vapor, Pa a 51 °C: 133.



14. Disponibilidad para fijar finalmente una solución (geles).


El almacenamiento de la solución de exfoliación con ATC tiene que hacerse por separado de los alimentos y otros productos comestibles; debe guardarse en una zona segura fresca y seca, en una habitación bien ventilada.


El empaquetado debe ser resistente; si se puede romper, hay que colocarlo dentro de un contenedor irrompible.


Es preferible mantener las soluciones de exfoliación de ATC en botellas de vidrio opaco.


Además de estos datos químicos detallados, también presentamos algunas aplicaciones clínicas para destacar la acción del ATC sobre la piel. El ATC es el ácido más agresivo (el pKa más bajo de todos los ácidos utilizados para las exfoliaciones) y la profundidad de penetración se correlaciona con su pH.


La aplicación de ATC está relacionada con la aplicación, el tiempo, el número de capas, la cantidad total utilizada y la neutralización.


Nosotros preferimos cremas especiales denominadas «frenadores de escarchado» en lugar de agua para neutralizar el ATC, de forma que se evita la reacción exotérmica, que podría provocar una quemadura «por frío».


En nuestra opinión, el ATC no tamponado preparado con cristales puros y completado con agua bidestilada a la que se añade aceite de rosa mosqueta es menos probable que provoque rebote pigmentario o hiperpigmentación postinflamatoria frente al ATC tamponado.


Se recomienda no utilizar agua o alcoholes primeros o secundarios antes y después de la aplicaron del ATC no tamponado para evitar cualquier reacción exotérmica como una reacción reversible de esterificación.
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