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El objetivo de este articulo es presentarles una
revision acerca de la patogenia, el mecanismo, la
clinica y el tratamiento de las reacciones dermato-
l6gicas de fotosensibilidad que pueden asociarse a
medicamentos, y conservantes, perfumes y filtros
solares contenidos en productos cosméticos.

Fotosensibilidad

La fotosensibilidad es una respuesta exagerada o
anormal de Ia piel a la radiacion, ya sea provenien-
te del sol o de una fuente artificial. Se produce por
sustancias que absorben |a energia luminica de una
determinada longitud de onda, y posteriormente cede
esa energia produciendo radicales libres y especies

reactivas de oxigeno o bien se une a proteinas de
membrana y se transforma en un alérgeno, en cual-
quier caso el mecanismo de lesion de estas sustan-
cias se produce por radiacion. A estas sustancias se
les Ilama fotosensibilizantes, las cuales pueden ser
enddgenas como las porfirinas (algunas forman par-
te de la hemoglobina) o exdgenas como los medica-
mentos 0 los cosméticos. Existe una amplia gama de
medicamentos y productos quimicos que son capa-
ces de inducir una reaccion cutanea tras una exposi-
cion, a veces minima, a la radiacion luminosa™. Las
tablas N°1y 2 muestran los medicamentos y algunos
sensibilizantes exdgenos utilizados en cosmética ca-
paces de producir fotosensibilidad.
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Tabla N°1:

Listado de algunos medicamentos fotosensibilizantes’ 6.

Tabla N°2:

Sensibilizantes tdpicos usados en productos cosmeticos™ .

AINES Diclofenaco Protectores solares Benzofenonas (oxibenzona y avobenzona)
Acido mefenamico Acido p-aminobenzoico (PABA) y sus esteres
Piroxicam Cinamatos (octil metoxicinamato)
Ibuprofeno i Fenllberm_mld.azol sulfonato de potasio
Tinturas/colorantes Parafenildiamina (PPD) y sus sales
Ketoprofeno -
— - — Sales de fluoresceina
Acido tiaprofénico Pigmentos rojos (C.I. 15850)
Nabumetona Aceites esenciales/fragancias [Bergamota
Diflunisal Séndalo
cox2 Celecoxib Verbena
R Cedro
Ansioliticos Alprazolam — - —
- — Citricos (lima, limén)
Clordiazepodxido Lavanda
Antineoplasicos Dacarbazina Geraniol
Fluorouracilo Preservantes Alcohol cetilico

Metotrexato Propilenglicol
Vinblastina Tnetar.mlamlna

Antid K Amitriptili Fenoxietanol

ntidepresivos mI‘trIptI .Ina Parabenos (metilparabeno, propilparabenos)

Desipramina Triclosan
Imipramina Imidazolidinil urea / diazolidinil urea

Antifungicos Griseofulvina Exfoliantes AHAs acidos alfa hidroxi (acido glicdlico, acido lactico)
Ketoconazol BHASs beta alfa hidroxi (acido salicilico)

- P A Agentes oxidantes Peroxido de benzoilo

Antipaludicos Cloroquina g
Quinina

Antimicrobianos/Antibidticos Ciprofloxacina
Enoxacina

Gemifloxacina

Lomefloxacina

Moxifloxacina

Acido nalidixico

Norfloxacina

Ofloxacina

Eparfloxacina

Sulfonamidas

Ceftazidima

Doxiciclina

Minociclina

Tetraciclina

Triclosan

Trimetoprima

Antipsicéticos

Clorpromazina

Perfenazina

Proclorperazina

Tioridazina

Trifluoperazina

Cardioldgicos

Amiodarona

Captopril

Quinidina

Colorantes

Fluoresceina

Rosa bengala

Eosina

Azul de metileno

Diuréticos

Furosemida

Bendroflumetiazida

Clorotiazida

Hidroclorotiazida

Furocumarinas

8-metoxipsoraleno

4,5',8-trimetilpsoraleno

5-metoxipsoraleno

Hipoglucemiantes

Acetohexamida

Clorpropamida

Clipizida

Gliburida

Tolazamida

Tolbutamida

Retinoides

Acitretina

Isotretinoina

Etretinato

Otros

Flutamida

Hipericina

Piridoxina (vitamina B6)

Ranitidina

La fotosensibilidad es también la base del uso te-
rapéutico de algunos medicamentos como los psora-
lenos para el tratamiento de la psoriasis o la vertepor-
fina para el tratamiento de degeneracion macular® 7.

La fotosensibilidad puede desencadenarse tanto
por contacto como por la administracion sistémica
del agente fotosensibilizante. Si existe implicacion
inmunologica la fotosensibilidad se denomina fo-
toalergia, de lo contrario fototoxicidad. Alrededor
del 95% de las reacciones de fotosensibilidad son
fototoxicas, y solo una pequefia parte son reaccio-
nes fotoalérgicas'.

Fototoxicidad

La fototoxicidad se desarrolla desde la primera
exposicion y cursa con un cuadro patologico pa-
recido al de una dermatitis actinica aguda de una
gravedad desproporcionada en relacion al tiempo
de exposicion. Las lesiones hacen su aparicion en
las zonas expuestas a la luz solar al poco tiempo de
haber tomado el farmaco (entre unos minutos a va-
rias horas), presentan unos bordes nitidos y, como
norma general, revierten espontaneamente a los 2-7
dias de haber suspendido el tratamiento, aunque
algunos episodios dejan como secuela una hiper-
pigmentacion que puede durar hasta varios meses
antes de desaparecer. Algunas manifestaciones fo-
totoxicas, menos frecuentes pero mas graves, son:
foto-onicolisis (caida de las ufias acaecida semanas
después de la exposicion), pseudoporfiria (erupcion
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clinica asimilable a la porfiria tardia que tarda sema-
nas e incluso meses en desaparecer), sindrome de
pigmentacion gris pizarra, erupcion liquenoide o in-
cluso dermatitis actinica cronica’ 2.

Existen tres pasos individuales que han sido
identificados en el mecanismo mediante el cual di-
Versos agentes inducen fototoxicidad:

e ¢l medicamento 0 metabolito activo debe alcan-
zar células vivas de la piel

¢ |aluzde longitud apropiada debe penetrar la piel

e [a absorcion de fotones de luz por el quimico
fotosensibilizante®.

Por otra parte existen factores de riesgo tanto del
individuo como del ambiente que pueden explicar por
qué esto no se presenta en el 100% de las personas
expuestas. Entre ellos podemos mencionar la natura-
leza y concentracion de la sustancia, el grosor y color
de la piel, la humedad y temperatura ambiental, el
tiempo de exposicion e intensidad de la radiacion®.

A continuacion, la figura N° 1 muestra el me-
canismo mediante el cual se produce una reaccion
fototoxica.

Figura N°1:

Mecanismo de produccion de reacciones fototdxicas®.
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Existen algunos estudios que muestran una rela-
cion entre la fototoxicidad y el posible aumento en la
incidencia de cancer de piel®™.

Estas sustancias en condiciones normales no
producen dafio, pero al ser fotosensibilizantes
y reaccionar con los rayos UV en la piel expuesta
desencadenan la reaccion adversa debido a su inte-
raccion con lipidos, proteinas o el ADN, provocando
enrojecimiento (eritema) de la piel, que en ocasiones
similar a las quemaduras solares (ver tabla N°3)°.

Tabla N°3:

Diferencias entre fototoxicidad y fotoalergia *.

Fotosensibilidad Fotoalérgia

Fotosensibilidad Fototdxica

Epidemiologia Toda la poblacion Individuos predispuestos
Dosis dependiente  |No Si

Dosis necesarias  |Alta Pequefia

para reaccion

Viade aplicacion  [Sistémica Ms frecuentes via topica
Inicio de las Desde la primera exposicion, |Requieren fase de

manifestaciones

inmediata (minutos a horas)

induccion retardada ( mayor

Fotosensibilizante + luz UV o visible

Absorcion de energia

Estado excitado

Transterencia de energia

Generacion intermediarios reactivos al oxigeno

Alteracion membrana celular, citoplasma o nucleo

clinicas a 24 horas)

Lesion clinica Eczema, dermatitis de Quemadura
contacto

Topografia Areas foto/no fotoexpuestas |Areas Fotoexpuestas

Presencia de Si No

pigmentacion

Histopatologia Reaccion espongiotica Necrosis epidérmica

Reacciones cruzadas |Si No

Secuelas Pigmentacion residual No

Lesiones Lesion exclusivamente enel  [Lesiones diseminadas,
area expuesta brotes

Clinica Quemadura solar exagerada, |Aparece hiperemia,
no eccematosa vasodilatacion eccema y/o

ampollas.

Sensibilizacion

Elindividuo no queda

Elindividuo queda

sensibilizado sensibilizado, incluso
durante afios
Caracteristicas del  |A cualquieredadytipode  |A cualquier edad, pero
individuo piel. depende del tipo de piel.

Dano celular
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Fotoalergia

La fotoalergia consiste en una reaccion mediada
por el sistema inmunitario de hipersensibilidad retar-
dada por exposicion a un agente fotosensibilizante y
al mismo tiempo a la radiacion que puede ser de tipo
UVA o UVB. Para que se desencadene una reaccion
de fotoalergia se requiere una exposicion previa al
agente fotosensibilizante y es necesario que el fotoa-
lergeno se transforme en un fotoantigeno por efecto
de la radiacion y se una a las proteinas de la piel,
para desencadenar asi la reaccion inmunitaria’.

Son menos frecuentes que las reacciones foto-
toxicas, y presentan una respuesta tardia, entre 2-10
dias tras la exposicion a la radiacion. Son mas ha-
bituales por contacto topico que por via sistémica y
aparecen con pequefias cantidades de la sustancia y
en general solo precisan dosis pequefias de radia-
cion. Clinicamente, la erupcion se localiza en zonas
expuestas, aunque en el curso evolutivo se pueden
afectar las zonas no expuestas, con lesiones que van
desde eczema alérgico con prurito y eritema hasta
placas vesiculo ampollosas. Las lesiones suelen re-
solverse con descamacion, sin dejar pigmentacion
residual (ver tabla N°1) %4, La figura N°2 muestra el
mecanismo mediante el cual se produce una reac-
cion fotoalérgica.

Figura N°2:
Mecanismo de produccion de reacciones fotoalérgicas®.

Fotoalergeno
Radiacion UV
Fotoproducto estable o
Fotoalergeno excitado (hapteno)
Molécula acarreadora
Antigeno completo

Respuesta inmune

mediada por células
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Tratamiento

Existen diversos tratamientos, el principal es la
suspension del agente fotosensibilizante, siempre
que sea posible. Si se trata de un medicamento y
este es considerado imprescindible y no hay una al-
ternativa terapéutica valida, se debe valorar el tipo
y gravedad de la reaccion adversa antes de retirarlo
definitivamente. Si el medicamento no es imprescin-
dible la existencia de reacciones de fotosensibilidad
clinica justifica su retirada® ',

Las medidas de fotoproteccion son Utiles en la
fase inicial de la reaccion de fotosensibilidad. Se
pueden utilizar también antihistaminicos y corticoi-
des para el alivio sintomatico si la intensidad de la
reaccion asi lo requiere. En casos de reaccion persis-
tente a la luz es importante que |a radiacion ultravio-
leta y a veces, la luz visible no alcancen la superficie
corporal, siendo necesario el uso de prendas de ves-
tir especiales y filtros solares?® 2",

Otra posibilidad de tratamiento, para minimizar o
gvitar las reacciones de hipersensibilidad es utilizar
una dosis nocturna de los medicamentos, como por
ejemplo las quinolonas?'.

Es importante recordar la posibilidad de reaccion
cruzada de las tiazidas con el dcido para-aminoben-
z0ico contenido en algunos fotoprotectores, con las
sulfonamidas y la parafenilendiamina?'.

Por lo anterior, el llamado a los profesionales de
la salud es tener en consideracion las reacciones
de hipersensibilidad a medicamentos, cosméticos y
otros agentes exdgenos las cuales pueden ser con-
fundidas con quemaduras solares o dermatitis, e in-
formar a sus pacientes las formas mds adecuadas de
prevenir, minimizar o manejar este efecto. Mientras
que a los pacientes se les recomienda dar aviso a su
médico si ha presentado anteriormente alguna reac-
cion dermatoldgica asociada a estos medicamentos
0 cosméticos, ademds de seguir las recomendacio-
nes de su médico, evitar 1a exposicion al sol, utilizar
ropas de color claro y filtros solares o hacer uso de
camas solares al momento de estar en tratamiento
con estas sustancias.
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