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INTRODUCCION

El cabello es una de las caracteristicas del ser huma-
no que forma parte fundamental del atractivo fisico,
y uno de los principales instrumentos de identifica-
cién y comunicacion social'. A menudo, bien por enfer-
medad, bien por el envejecimiento cronolégico inex-
cusable, el pelo se va perdiendo, instaurandose una
alopecia, que, generalmente, ocasiona un trauma psi-
cologico dificil de superar para la mayoria de los varo-
nes jovenes, y para casi la totalidad de las mujeres.
La transformacion de la percepcion de la propia ima-
gen producida por la alopecia es uno de los rasgos
sobre los que se sustenta la pérdida de autoestimay
diferentes alteraciones emocionales.

Tal vez por ello, la historia demuestra que la bus-
queda de tratamientos para la alopecia es inmemo-
rial, siendo infructuosa hasta el uso topico de mino-
xidil. Sin embargo, ultimamente algunos dermatélogos
expertos en tricologia hablan del uso oral del minoxidil
como tratamiento sustitutivo del minoxidil topico.

Se plantea, entonces, una duda razonable: ;no es
el objetivo evitar ingerir un medicamento como el
minoxidil y, por eso, se consider6 un éxito su formu-
lacion tépica? ;Por qué usar ahora la forma oral, bus-
cando el efecto secundario de la hipertricosis, y asu-
mir sus riesgos?

MINOXIDIL

El minoxidil es un vasodilatador arterial periférico,
relajante directo de la musculatura lisa vascular. Acttia
por un aumento del flujo de iones de potasio, que
produce hiperpolarizacién de la célula muscular,
a través del metabolito activo sulfato de minoxidil,
formado por la mediacién de la enzima sulfotrans-
ferasa hepatica. Macroscopicamente, es un polvo cris-
talino blanco, poco soluble en agua, soluble en meta-
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nol, etanol y propilenglicol, y muy poco soluble
en éter.

Esta indicado en el tratamiento de la hiperten-
sion arterial grave que no responde a otros trata-
mientos habituales, con dosis toleradas de un diu-
rético mas un segundo antihipertensivo.

En el ambito de la farmacocinética, sabemos que
tiene una biodisponibilidad (porcentaje de far-
maco inalterado que llega al flujo sanguineo) del
95 %. Comienza su accién a los 30 minutos de
administrado, y alcanza la acciéon maxima entre
2y 8 horas, durando esta entre 2 y 5 dias. Se eli-
mina por via renal (semivida de eliminacion
—tiempo que tarda en eliminarse el 50 % de la
dosis administrada— de 4 horas y, de forma com-
pleta, a los 4 dias).

Es interesante conocer su interaccion con la
ciclosporina, farmaco usado en dermatologia con
frecuencia en enfermedades de alta prevalencia
como la psoriasis o la dermatitis atopica, poten-
ciandose sus efectos secundarios comunes como
es la hipertricosis, esto es, crecimiento de pelo
terminal no dependiente de andrégenos de for-
ma excesiva en cualquier lugar del tegumento.
También se potencian peligrosamente sus efec-
tos hipotensores con la apomorfina, uno de los
tratamientos de la enfermedad de Parkinson.

De sus posibles reacciones adversas, nos intere-
san, fundamentalmente, dos: las de indole circu-
latoria, que afectan al 10 % de los usuarios en
mayor o menor medida (alteraciones del electro-
cardiograma con cambios en la onda T, taquicar-
dia refleja, sofocos, edema maleolar, pericarditis,
insuficiencia cardiaca), y la hipertricosis, presente
en el 80 % de los pacientes después de 3 a 6 sema-
nas de tratamiento, reversible cuando este se sus-
pende. El mecanismo de accion de la produccion
de hipertricosis, esto es, de su accion sobre el cre-
cimiento del pelo, sigue teniendo muchas incog-
nitas. Pero hoy sabemos que se debe al sulfato de
minoxidil, al que se llega por las sulfotransfera-
sas, produciéndose por este un efecto vascular con
vasodilatacion y angiogénesis® (el foliculo piloso
de los pacientes tratados con minoxidil expresa
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bajo su efecto seis veces mas un factor de creci-
miento vascular endotelial que en los pacientes
no tratados), una accion sobre los queratinocitos
foliculares (sulfato de minoxidil por la enzima
sulfotransferasa)?, activacion de la prostaglandi-
na-sintetasa [4, una accion sobre los canales de
potasio dependientes de trifosfato de adenosina
(ATP), iniciandose el ciclo celular®, y una dismi-
nucion de la susceptibilidad de los receptores
androgénicos®.

MINOXIDIL TOPICO COMO
TRATAMIENTO DE LA ALOPECIA

El nacimiento del minoxidil como tratamiento
para la alopecia se inicia cuando Zappacosta’, en
1980, expone, en una carta dirigida a la revista
New England Journal of Medicine, su observacion
de la frecuente aparicion de hipertricosis en
pacientes hipertensos tratados con minoxidil. A
partir de esta aportacion, surgen ensayos clinicos
que confirman su eficacia en la alopecia andro-
genética por via topica. La FDA (Food and Drug
Administration) autoriza en los Estados Unidos
suuso al 2% en 1988 para hombres y en 1992 para
mujeres. Y al 5% en 1997 para hombres y en 2014
para mujeres. Y a partir de ahi, su prescripcion
se hace masiva y universal.

La eficacia en varones se resume en un nivel de
evidencia 1 (proveniente de metanalisis de ensa-
yos controlados, aleatorizados, bien disenados),
y un grado de recomendacion A (la evidencia cien-
tifica sugiere que los beneficios superan sustan-
cialmente los riesgos potenciales)®. En la alope-
cia androgenética femenina, existe suficiente
evidencia cientifica valida®!!. Su acciéon benefi-
ciosa se resume en que acorta la duracion del cabe-
llo tel6geno, aumentando la duracion del cabe-
llo en fase anagena y el diametro de este!%.

El tratamiento debe mantenerse de forma inde-
finida para detener la progresion de la alopecia
androgenética, que se estima avanza disminuyen-
do la densidad capilar un 6 % anual aproximada-
mente. Con el uso adecuado, dos veces al dia de
forma continuada, en pacientes seleccionados, y
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preferiblemente al 5 %, consigue hasta un 45 %
de repoblacion, con un pico de crecimiento a las
16 semanas®. A las 24 semanas de su aplicacion,
el grosor de los cabellos —y, por tanto, de su
peso— aumenta en un 30 %°. Sin embargo, no
produce neogénesis folicular, por lo que no actia
donde no existen foliculos.

Si se interrumpe la aplicacion, desaparece su
efecto beneficioso entre 3 y 6 meses después de
la suspension, por la transicion brusca a la fase
telogena de todos los cabellos que ampliaron su
fase de crecimiento o andgena gracias al minoxi-
dil'2.

No existen datos clinicos disponibles sobre la
exposicion de las mujeres embarazadas al mino-
xidil, por lo que no se recomienda su uso duran-
te el embarazo, aunque los estudios realizados en
animales no han demostrado un efecto nocivo en
el desarrollo embrionario/fetal, el parto o duran-
te el desarrollo posnatal (categoria C). Se excreta
por la leche materna, por lo que no se aconseja
durante la lactancia®.

En los ensayos clinicos controlados, la aplica-
cion por via cutanea de minoxidil no ha puesto
en evidencia manifestaciones relacionadas con la
absorcion sistémica. En dosis habituales, esta al-
canza unicamente un 0,3-4 % del producto apli-
cado, que supone en suero una concentracion de
1,9 ng/mL. No obstante, se han descrito de for-
ma aislada taquicardias y desvanecimientos con
minoxidil al 2%, por lo que no se recomienda a
ninguna concentracion en pacientes con patolo-
gia cardiovascular previa.

Los efectos locales por la aplicacion topica estan
bien determinados'®. El mas llamativo y el que mas
preocupa a los pacientes es el efluvio telogeno
pasajero y reversible, debido a una aceleracion
de la teloptosis, esto es, la terminacion de la fase
telogena con desprendimiento del cabello, que
ocurre entre las semanas 2 y 8 de uso. La telopto-
sis es el resultado de la pérdida de adhesion entre
las células del pelo y las de su envoltura epitelial.

El segundo efecto secundario en importancia
por la accion topica del minoxidil es la hipertri-
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cosis, que es precisamente el fundamento de su
accion sobre la alopecial*. A menudo, se presen-
ta un crecimiento de pelo en las mejillas, la fren-
te o, mas raramente, en otras zonas, que tiende a
desaparecer espontaneamente incluso conti-
nuando el tratamiento. Este efecto secundario en
algunas personas se ha interpretado que esta cau-
sado por una mayor cantidad de medicamento
utilizado, una mayor sensibilidad de los foliculos
pilosos en esos pacientes, o por un hiperandro-
genismo concomitante!*.

También puede aparecer prurito en el 1-56 % de
los usuarios, debido, generalmente, al propilen-
glicol. En menor proporcion, surge dermatitis irri-
tativa o alérgica de contacto, por el excipiente o
por el propio minoxidil. También puede mani-
festarse por exacerbacion de procesos inflamato-
rios subyacentes como dermatitis seborreica o pso-
riasis.

MINOXIDIL ORAL COMO
TRATAMIENTO DE LA ALOPECIA
En los dltimos anos, se han sucedido publicacio-
nes en torno a la posibilidad de usar el minoxidil
oral en la alopecia androgenética en dosis de 0,25-
1 mg en las mujeres, y de hasta 5 mg en los varo-
nes, solo o combinado con otros tratamientos!>16,
La publicacion mads reciente y quiza mas inte-
resante es la que compara la eficacia y los efectos
adversos del tratamiento con minoxidil oral (1 mg)
o topico (5 %), usado una vez al dia (uso reco-
mendado: 2 veces al dia), en un grupo de muje-
res con alopecia androgenética y caracteristicas
similares!'® durante 24 semanas, en un estudio
abierto y aleatorizado. La valoracion se hizo de
forma fotografica. La eficacia fue similar, no encon-
trandose diferencias significativas entre ambos
usos. En cuanto a los efectos adversos, existio pru-
rito en el 19 % de las participantes en el grupo
de minoxidil tépico, y edema pretibial en el 4 %
de las participantes en el grupo de minoxidil oral.
La hipertricosis fue elevada con el minoxidil oral
(del 27 % en el oral frente al 4 % en el topico).
La frecuencia cardiaca media en reposo aumen-
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t6 un 6,5 % en el grupo de minoxidil oral; no hubo
cambios en el grupo de minoxidil tépico. Los auto-
res concluyen que el minoxidil oral puede consi-
derarse una opcién para pacientes con bajo cum-
plimiento o que no pueden tolerar el minoxidil
topico.

ORAL O TOPICO.
ECUAL ES SU ELECCION?
En las tablas 1y 2, se puede ver un resumen, a
tenor de lo expuesto, de los datos a favory en con-
tra de cada una de las opciones.

La eleccion finalmente se debe tomar tras un

nion de este ultimo tenga un peso importante.
El consenso es fundamental, considerando que
estamos hablando de tratamientos opcionales para
un problema de importante repercusion estéti-
cay psicoldgica, pero escasa repercusion en la
salud.

Nos sumamos a las palabras de preocupacion
de prestigiosos tric6logos expresadas a lo largo de
articulos de opinion, y a su parrafo final'”: «Al con-
siderar los nuevos tratamientos para la alopecia,
los médicos deben sopesar los posibles beneficios
y riesgos de cada tratamiento o tratamiento com-
binado para garantizar resultados seguros y exi-

consenso dermatologo-paciente, en el que la opi-  tosos».
Tabla 1. Minoxidil oral
A favor En contra

e Mayor comodidad de uso.
e Mayor adherencia al tratamiento.
e Sin efectos secundarios locales:
- Ausencia de prurito.
- Ausencia de dermatitis irritativa.
- Ausencia de dermatitis alérgica de contacto.

e Sin indicacién en la alopecia (uso compasivo).
e Pocos estudios de evidencia cientifica.
e Requiere formulacion magistral.
e Con efectos secundarios sistémicos:

- Hipertricosis generalizada.

- Hipotensién.

- Mareos posturales.

- Taquicardia refleja.

- Edema maleolar.

- Pericarditis con derrame.

- Insuficiencia cardiaca.

Tabla 2. Minoxidil topico

A favor

En contra

e Con indicacion en la alopecia.
e Numerosos estudios de evidencia cientifica.

e Presentacion comercial y posible formulacion
magistral.
e Sin efectos secundarios sistémicos.

e Menor comodidad.
e Menor adherencia.
e Con efectos secundarios locales:

- Hipertricosis transitoria localizada.
Efluvio telégeno transitorio.
Prurito.

Dermatitis irritativa.
Dermatitis alérgica de contacto.
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