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REVISION

Xerosis: una disfuncion de la barrera epidérmica
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Resumen. La xerosis o piel seca es un trastorno cutineo de alta prevalencia en la poblacién general que se ca-
racteriza clinicamente por una piel dspera, descamativa y habitualmente pruriginosa. Ciertas dermatosis como
la dermatitis atépica cursan con este trastorno, aunque puede presentarse en individuos sanos si coinciden va-
rios factores etiolégicos. Fisiopatolégicamente consiste en la modificacién estructural del estrato cérneo, su con-
tenido en agua y un defecto en la diferenciacién queratinocitaria. El tratamiento de la xerosis debiera buscar la
recomposicién de los lipidos fisiolégicos de la epidermis y el aporte de sustancias que faciliten la diferenciacién

epidérmica.
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XEROSIS: A DYSFUNCTION OF THE EPIDERMAL BARRIER

Abstract. Xerosis or dry skin is a common skin disorder among the general population. It is characterized
clinically by rough, scaly, and often itchy skin. This disorder is present in the course of some dermatoses such
as atopic dermatitis, although it can also occur in healthy individuals if a combination of certain etiologic factors
is present. It is characterized pathophysiologically by a disrupted stratum corneum, dehydration, and impaired
keratinocyte differentiation. Treatment of xerosis should seek to restore physiologic lipids in the epidermis and
provide substances that facilitate epidermal differentiation.
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Introduccion

La piel seca es un trastorno muy frecuente en la poblacién
general. Ciertas dermatosis cursan con piel de aspecto seco.
La piel seca, sin embargo, no corresponde necesariamente
a una piel enferma; puede ser consecuencia de factores am-
bientales predisponentes o ser secundaria, por ejemplo, al
exceso de lavado empleando agua. Pese a su enorme inci-
dencia no se dispone de una definicién consensuada de
«piel seca», y se acuerda que la caracteristica basica del tras-
torno es el aspecto dspero y descamativo de la piel, con pér-
dida de sus propiedades mecdnicas. La piel se deshidrata
cuando su estrato cérneo pierde agua a una velocidad supe-
rior a la de recepcién o mantenimiento de la misma.
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Comunmente en dermatologia se emplea el término ‘xe-
rosis’ para referirnos al concepto de «piel seca». Los grados
mids intensos de xerosis ocasionan la aparicién de un ecce-
ma propio de esta condicién, denominado xerético o cra-
quelé, en el cual se observa la fisuracién y el agrietamiento
de la piel junto con un intenso prurito.

La sequedad cutdnea afecta la calidad de vida del pa-
ciente y, cuando es grave, puede interferir en la productivi-
dad laboral, en especial cuando se localiza en las manos?.

Componentes de la epidermis
implicados en la génesis de la xerosis

La epidermis estd compuesta por un epitelio estratificado
queratinizante. Los foliculos pilosebaceos y las glindulas
sudoriparas apocrinas y ecrinas son anejos epidérmicos. La
epidermis es el principal componente cutineo que se al-
tera en los procesos cutdneos que cursan con Xerosis o
piel seca. La dermis y la hipodermis se mantendrian in-
demnes.
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Funciones del estrato cérneo

La epidermis es un epitelio poliestratificado, queratini-
zante y carente de irrigacién sanguinea. Se trata de un epi-
telio en continuo recambio o renovacién. La diferenciacién
queratinocitaria es el principal proceso fisiolégico epidér-
mico implicado en el mantenimiento de la homeostasis
epidérmica. La alteracién del apilamiento ordenado y re-
gulado de los corneocitos constituye una de las principales
causas de sequedad cutdnea. La funcién de barrera y del
mantenimiento del contenido de agua de la piel depende
del estrato cérneo, que proporciona protecciéon mecdnica y
actda de barrera contra la pérdida de agua y el paso de sus-
tancias solubles externas. El mantenimiento de una correc-
ta funcién de barrera exige una actividad metabdlica y en-
zimitica del estrato cérneo dirigida a la formacién de las
proteinas del envoltorio (como son las queratinas), de los
lipidos y a la ruptura de las uniones intercelulares (me-
diante corneodesmdlisis) para que se produzca la descama-
cién fisiolégica. El estrato cérneo actia como sensor y
transductor de sefiales a estructuras mds profundas para
responder asi a los estimulos externos. Las respuestas se
emiten a través de la actividad enzimadtica cérnea, que fa-
vorece la sintesis de ceramidas y del factor hidratante na-
tural. Ambos elementos son claves para el mantenimiento
de la hidratacién cutdnea. Las enzimas (entre las cuales
destacan las proteasas, las glucosidasas y las fosfatasas) ejer-
cen un papel fundamental en la transformacién de las
glucoceramidas en ceramidas, en la disminucién de la co-
hesién de los corneocitos y en la proteccién contra la pe-
netracién de cuerpos extrafios. La actividad de estas protei-
nas se modula por factores como el pH, la temperatura y
la hidratacién. Cuando la piel se deslipidiza se produce un
aumento de la pérdida insensible de agua, que provoca la
alteracién del medio éptimo para que las enzimas epidér-
micas ejerzan su labor. Asi se altera el proceso de madu-
racién corneocitario y se inhibe la descamacién celular.
Estas modificaciones enzimiticas cierran el circulo vicioso
que perpetia la sequedad cutinea?.

Lipidos del estrato cérneo

Entre los componentes acelulares del estrato cérneo desta-
can las proteinas estructurales, los lipidos intercelulares, el
factor natural de hidratacién y los sistemas enzimiticos. La
funcién barrera y el grado de hidratacién de la piel depen-
den de los diferentes tipos de lipidos del estrato cérneo y de
sus concentraciones, asi como del factor natural de hidrata-
cién. Sin ellos se pierde el control de la hidratacién cér-
nea, la elasticidad y la flexibilidad de la piel sana. El com-
ponente lipidico intercelular se distribuye en bicapas entre
los corneocitos. Estos lipidos formados en los cuerpos la-
minares o cuerpos de Odland del estrato granuloso epi-

dérmico se expulsan al estrato cérneo durante el proceso de
diferenciacién epidérmica®*. Los lipidos secretados son el
sustrato de enzimas, también presentes en los cuerpos la-
minares, que transformarén los gluco-esfingolipidos en una
mezcla tanto de lipidos no polares: ceramidas (50 %), este-
roles libres, dcidos grasos libres esenciales y no esenciales
(10-20%), como en colesterol (25 %)>°. Las ceramidas son
la fuente principal de dcidos grasos esenciales, entre los
cuales destaca el 4cido linoleico, un elemento estructural
critico para la funcién de barrera epidérmica’.

Factor humidificante natural o factor natural
de hidratacion

Un estrato cérneo sano contiene, en condiciones normales,
un 15-20 % de agua. Cuando esta cantidad es inferior al
10 % se forman escamas visibles y la piel adquiere un as-
pecto xerético o de piel seca®. Por este motivo la epidermis
contiene unas sustancias que mantienen su contenido en
agua, y entre ellas destaca el factor humidificante natural,
que estd constituido por una mezcla de aminodcidos deri-
vados de aminodcidos y sales procedentes de la hidrélisis de
la filagrina®. Son elementos muy hidrosolubles y con una
gran actividad higroscépica (con capacidad para retener
agua). El factor de hidratacién absorbe el agua ambiental
y la del interior de la piel, que actuard intracelularmente
como plastificante del estrato cérneo. Los corneocitos con-
servan asf su turgencia y se previene la descamacién anor-
mal y el agrietamiento de la piel’. La reduccién en la con-
centracién del factor humidificante y de los iones lactato,
potasio, sodio y cloro en el estrato cérneo se asocia con
una menor humedad de la piel y con una reduccién de la
flexibilidad de la misma®. Las grietas que pueden formarse
por la deshidratacién comprometen la capacidad de la piel
para mantener fuera del organismo sustancias irritantes y
microorganismos potencialmente nocivos’. Otros factores
humidificantes del estrato cérneo como el dcido hialuré-
nico, el glicerol y el lactato, que no derivan de la filagrina ni
de la urea, tendrian también un papel en las propiedades fi-
sicas de la barrera cérnea®.

Corneodesmosomas, corneodesmolisis
y envoltorio corneocitario

Las uniones intercorneocitarias especializadas (corneodes-
mosomas) estin constituidas por complejos de glucopro-
teinas transmembrana incluidos en el envoltorio celular.
Sus componentes bésicos son de la familia de las cadheri-
nas, la desmogleina 1y la desmocolina 18. Estas proteinas
cruzan el envoltorio corneocitario y se sitiian en el cemen-
to lipidico intercelular, aumentando la cohesién entre célu-
las adyacentes con uniones con los filamentos de queratina
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a través de las placas corneodesmosémicas que estin for-
madas por placoglobina, desmoplaquinas y placofilinas.
Las enzimas que crean los enlaces son dependientes del
calcio y se denominan transglutaminasas (las implicadas en
la diferenciacién corneocitaria son los tipos 1, 3y 5). Las
uniones entre las distintas proteinas, como son la involucri-
na, las proteinas pequeias ricas en prolina, la envoplaqui-
nay la periplaquina, son las responsables de la fortaleza y
flexibilidad del envoltorio corneocitario®. La hidrélisis en-
zimdtica de los corneodesmosomas facilita la descamacién
epitelial. Las enzimas con mayor protagonismo en esa rup-
tura son la enzima quimotriptica del estrato cérneo
(EQEC), la enzima triptica (ETEC), la tiol-proteasa
(TPEC o catepsina L-2) y las catepsinas D y E. Gran par-
te de éstas se sintetizan en el interior de los cuerpos lami-
nares en forma de proenzimas, que se activardn al ser secre-
tadas al espacio intercelular. Su actividad proteolitica estd
regulada por el microambiente intercelular y sus variacio-
nes en el contenido de agua, lipidos o del pH?.

Efecto de la humedad en la diferenciacion
del estrato corneo

Ciertas condiciones ambientales influyen en la estructura y
la funcién del estrato cérneo, pudiendo provocar alteraciones
que conducen a la xerosis. Como muestra de ello algunos
autores han descrito una reduccién de las ceramidas y de
los dcidos grasos cérneos, principalmente durante el invier-
no. La baja humedad del ambiente es un factor conocido
capaz de inducir sequedad cutinea. Este hecho estimula que
se pongan en marcha los mecanismos necesarios para recu-
perar la funcién de la barrera epidérmica. En modelos ani-
males se ha podido observar que la exposicién a un ambien-
te seco induce un incremento en la sintesis de ceramidas,
favorece la excrecién de los cuerpos laminares y da lugar a
la formacién de una capa cérnea mds densa. El aumento de
la pérdida transepidérmica de agua se corrige de forma mis
répida cuando se pasa de un ambiente hiimedo a uno seco,
pues se induce una mayor sintesis de lipidos cérneos. En
condiciones de baja humedad se induce la sintesis del ADN
epidérmico y de la interleucina-1%. En conjunto, cambios en
las propiedades de la barrera epidérmica pueden atribuirse a
variaciones en su hidratacién y confirman la importancia
de las condiciones ambientales para el mantenimiento de las
caracteristicas del estrato cérneo. Asi se explicaria que cier-
tos cambios ambientales vinculados a las estaciones del afio
puedan mejorar o empeorar la xerosis cutinea®.

Xerosis y funcion de la barrera epidérmica

El estrato cérneo necesita un 10-13 % de agua para mante-
ner sus propiedades biomecdnicas’, de forma que por deba-

jo del 10% se induce la xerosis’ y la alteracién funcional cu-
tanea. Para el mantenimiento del nivel 6ptimo de agua
debe ingresarse desde las capas profundas de la piel y rete-
nerse en el estrato cérneo. Este mantiene un gradiente hi-
drico entre su cara interna (misma concentracion que el de
las capas profundas de la piel) y el de su cara externa (en
contacto con un medio de humedad variable, la atmdsfera).
La difusién de agua a través del estrato cérneo es un fené-
meno pasivo regido por las condiciones ambientales fisicas,
donde la temperatura y la humedad relativa del medio ex-
terno condicionan la magnitud del gradiente hidrico. El ni-
vel de hidratacién cutinea puede modificarse por tres fac-
tores que se exponen en la tabla 1. El contenido de agua
en la piel se divide en agua transepidérmica y agua reteni-
da. El agua transepidérmica proviene de la circulacién san-
guinea y, a través de la dermis, alcanza la epidermis para
evaporarse hacia el exterior. Se trata de un capital de agua
dindmico, indispensable para el aporte de nutrientes a la
epidermis, que no estd irrigada. El agua retenida es la si-
tuada entre las bicapas lipidicas del estrato cérneo y en el
interior de los corneocitos. Se trata de un agua estética que
mantiene las propiedades mecdnicas corneas, incrementa la
plasticidad epidérmica y aumenta las propiedades hidréfi-
las de la queratina.

Regulacion de la permeabilidad cutanea

La funcién principal del estrato cérneo es evitar la pérdida
de fluidos y electrolitos, valiéndose de la estructura y fun-
cién de los lipidos, de las proteinas y de las células que lo
componen. Ante una agresion aguda, el estrato cérneo se
ve desprovisto del material lipidico sibitamente. La recu-
peracién de la funcién de barrera se basa en la recomposi-
cién del intersticio lipidico cérneo, que tiene lugar en dos
fases: una inicial rdpida y una mds prolongada. La primera
respuesta es una rapida secrecién del contenido de los cuer-
pos laminares de las células de la granulosa. Esta exocitosis
ocurre en minutos, y la reposicién de los cuerpos lamina-
res en las células de la granulosa se observa también en un

Tabla 1. Factores modificadores del nivel de hidratacion
cutanea

Factor modificador Caracteristica

Velocidad de difusiéon del agua Limita el aporte de agua
de la dermis a la epidermis endogena

Velocidad de difusion en el
estrato corneo

Varia segun el poder de
retencion de agua, del
factor hidratante natural
y de la matriz lipidica

Velocidad de evaporacion
en la superficie

Variable segun la
humedad atmosférica
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intervalo de minutos a horas®. La sintesis de nuevos lipidos
(ceramidas, colesterol y dcidos grasos) es una respuesta len-
ta que consiste en un incremento en la cantidad y activi-
dad de las enzimas que determinan su formacién. En el
caso del colesterol intervienen la HMG CoA reductasa y la
acetil CoA carboxilasa. Actdan también la sintetasa de
acidos grasos y la palmitoil transferasa para las ceramidas’.
Experimentalmente se ha observado que la inhibicién de
las enzimas implicadas en la sintesis de colesterol, dcidos
grasos, ceramidas y glucosilceramidas comporta un retraso
en la recuperacién de la funcién barrera, con un descenso
en la fabricacién y excrecién de cuerpos laminares y, por lo
tanto, en la formacién de las bicapas lipidicas intercelulares
de la cérnea’. Para la restitucion de las bicapas lipidicas de
la barrera son necesarias cantidades proporcionales de lipi-
dos. La aplicacién tépica de uno o dos de los tres lipidos
implicados en la barrera intercelular (ceramidas, colesterol
y dcidos grasos) puede alterar su proporcién correcta y em-
pobrecer la calidad de las bicapas. Sin embargo, su aplica-
cién en proporciones adecuadas acelera la recuperacion de
la barrera epidérmica. Se ha descrito que los lipidos apli-
cados sobre la piel serfan capaces de permear el estrato cér-
neo e internalizindose en la granulosa se incorporarian a
los cuerpos laminares. Asi la aplicacién tépica de lipidos
mis fisiolégicos contribuiria a restituir la barrera epidérmi-
ca, no sé6lo por la oclusién sino por el aporte del material
primario de los nuevos cuerpos laminares®.

Senales moleculares en la regulacién
de la barrera

La expresién de las proteinas corneocitarias y el desarrollo
de la capa cérnea estin regulados por receptores nucleares
hormonales (RNH) y sus ligandos. Los RNH de clase I
son de hormonas esteroideas (glucocorticoides, andrégenos
y estrégenos) y regulan la permeabilidad cutinea en el recién
nacido y la homeostasis de la barrera cérnea del adulto. Los
estrogenos y los glucocorticoides aceleran la formacién de
la barrera cérnea mientras que los andrégenos la retrasan.
Los RNH de clase II se ligan a la hormona tiroidea, al dcido
retinoico y a la 1,25 (OH), vitamina Ds. Incluyen también
otro tipo de receptores («liposensores») que se unen a lipidos
endégenos —icidos grasos libres, leucotrienos, prostanoides
y esteroles oxigenados— para inducir el desarrollo de la piel
fetal y la diferenciacién de los queratinocitos. Los liposenso-
res también actian en la sustancia intercorneocitaria regu-
lando la sintesis de proteinas corneociticas (involucrina, lo-
ricrinina y transglutaminasa 1) y de los lipidos epidérmicos.
Su funcién no se limita a la constitucién fisiolégica del es-
trato cérneo, ya que son capaces de revertir anomalfas de la
barrera, la hiperplasia epidérmica y la inflamacién cutdnea.
Por este motivo pueden tener cierto potencial como agen-
tes terapéuticos en varias dermatosis’.

La sintesis de lipidos en el estrato cérneo estd sujeta a
una regulacién muy precisa. La formacién de colesterol y
de dcidos grasos estd modulada por un grupo de factores de
transcripcidn, las proteinas ligadoras de elementos regula-
dores de los esteroles. Los niveles de lipidos son detectados
por las proteinas ligadoras, que regulardn la sintesis de las
enzimas que fabrican el colesterol y los dcidos grasos. La
proteina ligadora de tipo 2 se ocupa de la regulacién de la
formacién de colesterol y de los dcidos grasos en los cor-
neocitos; y la tipo 1, de la de dcidos grasos’. La sintesis de
ceramidas estd modulada principalmente por la serin-pal-
mitoil transferasa y por la disponibilidad de dcido palmiti-
co, su sustrato, que a la vez es producto de la via de sintesis
de los dcidos grasos. Por su parte, la expresién de serin-pal-
mitoil transferasa se incrementa ante estimulos inflamato-
rios como son la radiacién ultravioleta, ciertas endotoxinas
y determinadas citocinas (factor de necrosis tumoral e in-
terleucina 1). La expresién de ciertas citocinas, factores de
crecimiento y otros mediadores de la inflamacién inter-
viene también en la homeostasis de la barrera cutinea,
pudiendo provocar su alteracién en ciertas dermatosis.
Algunas citocinas estimulan la sintesis de lipidos en los
queratinocitos, asi como su proliferacion’.

Regulacion de la descamacion

La descamacién espontinea y ciclica de la epidermis es una
de sus caracteristicas mds peculiares y es tan importante
como su formacién. Para que el desprendimiento celular
sea posible los corneodesmosomas se despegan mediante la
accién de distintas proteasas. Las de mayor protagonismo
son la enzima quimotriptica y la enzima triptica del estra-
to cérneo (también denominadas calicreinas 7 y 5, respec-
tivamente). La enzima triptica es capaz tanto de activarse
a sf misma como a la enzima quimotriptica y degradar
directamente los corneodesmosomas. La actividad de la
enzima quimotriptica estd regulada por la enzima triptica,
por los lipidos epidérmicos —sulfato de colesterol, dcidos
grasos libres— y por otros inhibidores. También regulan su
actividad ciertas condiciones del estrato cérneo; asi el pH
dcido, un grado de hidratacién disminuido y un calcio bajo
inhiben su accién. Las alteraciones de la barrera cérnea eli-
minan los lipidos intersticiales inhibidores, aumentan en
ella el calcio, el agua y el pH y se potencia la funcién de la
enzima quimotriptica incrementando asi la descamacion.
Se conocen varios inhibidores de las proteasas que facili-
tan la descamacién epidérmica (tabla 2). El inhibidor de las
proteasas secretadas por los leucocitos y la proteinasa anti-
leucocitaria derivada de la piel (elafina) son algunos ejem-
plos. La actividad inhibitoria de estas dos moléculas es
complementaria. El inhibidor de las proteasas secretado
por los leucocitos inhibe sobre todo la enzima quimotriptica.
La proteinasa antileucocitaria inhibe la enzima triptica.
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Tabla 2. Sustratos e inhibidores de las proteasas implicadas en la descamacion epidérmica

Proteasa Sustrato de accion Anti-proteasa
ETEC Desmogleina-1, pro-EQEC LEKTI-1
EQEC Desmocolina-1, corneodesmosina PALDP, IPSL, LEKTI-1

Proteasa de cisteina del estrato cérneo

Desmocolina-1, corneodesmosina

Cistatina M/E, cistatina alfa, IPSL

Catepsina G

Desmocolina-1, corneodesmosina IPSL

EQEC: enzima quimotriptica del estrato cérneo; ETEC: enzima triptica del estrato cérneo; IPSL: inhibidor de las proteasas secretado por los
leucocitos; LEKTI: inhibidor de las proteinasas de serina; PALDP: proteinasa antileucocitaria derivada de la piel.

Tanto el inhibidor de las proteasas como la proteinasa an-
tileucocitaria se expresan muy poco de forma basal, hacién-
dose mds notables en la psoriasis, durante la cicatrizacién
tisular y ante el dafio epidérmico. Un defecto en la funcién
de los inhibidores de las proteasas puede provocar anoma-
lias en la estructura de la membrana laminar, como ocurre
por ejemplo en el sindrome de Netherton®.

Factores implicados en el desarrollo
de la piel seca

La xerosis puede observarse en el contexto de diferentes
dermatosis o también tras agresiones externas como son la
radiacién solar, los cambios en la humedad ambiental o las
temperaturas bajas. Cualquier sujeto puede experimentar
episodios de xerosis o piel seca si coincide alguno de estos
factores etioldgicos (tabla 3)8. Entre los mecanismos espe-
cificos que pueden dar lugar a alteraciones de la funcién
barrera del estrato cérneo se incluyen los defectos de la
sintesis de ceramidas y la reduccién del factor humidifican-
te natural. El deterioro de la sintesis de ceramidas cérneas
contribuye a perpetuar la sequedad cutdnea por la altera-
cién de la estructura de la bicapa lipidica, una diferencia-
cién queratinocitaria defectuosa y una amplificacién de la
respuesta inflamatorial®. En diferentes estudios se ha ob-
servado que los pacientes con didtesis atépica muestran en
la piel sana una concentracién deficiente de ceramidas, su-
giriendo un factor predisponente para la xerosis constitu-
cional de esta poblacién'®. Ademds de la alteracion lipidica,
en la xerosis y en la dermatitis atépica también se producen
cambios en la composicién del factor humidificante natu-
ral cérneo y en el contenido de aminodcidos libres. Recien-
temente se han descrito alteraciones genéticas relaciona-
das con la dermatitis atépica, y se ha tipificado una
mutacién en el gen de la filagrina en pacientes atépicos de
diferentes dreas geogréficas'!. La presencia de concentra-
ciones reducidas de filagrina en la piel senil es otro dato que
apoya la importancia de esta proteina en la génesis de la xe-
rosis'2. Las mutaciones de la filagrina no explican por si so-
las la alteracién de la funcién barrera inherente a la piel del
paciente afecto de dermatitis atdpica.

Tabla 3. Factores condicionantes de la piel xerdtica

Factores facilitadores

Herencia

Factores precipitantes

Edad

Enfermedades concomitantes

Dermatitis atopica

Psoriasis

Hipotiroidismo

Déficits de absorcion intestinal

Factores desencadenantes

Relacionados con condiciones ambientales:

Temperatura

Humedad

Exposicion solar

Aire condicionado

Calefaccion

Relacionados con agentes quimicos:

Jabon y gel de bano

Lociones y perfumes

Detergentes

Farmacos

Relacionados con agentes fisicos:

Friccion mecanica

Abrasion

Radiaciones

Los factores ambientales también influyen en la com-
posicién del factor humectante natural. Por ejemplo, la dis-
minucién de la humedad atmosférica produce una reduc-
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cién de la generacién de aminodcidos libres en el estrato
cérneo y disminuye el grado de humedad de la piel'. La
reduccién de los lipidos intercelulares y del factor humidi-
ficante natural que tiene lugar en la xerosis o piel seca es el
producto, pero también seria la causa, de una diferenciacién
epidérmica anormal. De hecho, la alteracién de la diferen-
ciacién epidérmica perpetia el fenémeno de la sequedad
cutdnea. Como se ha comentado previamente, la respuesta
a la alteracién de la funcién barrera consiste en la activacién
de una respuesta metabdlica con el fin de recuperar la ho-
meostasis epitelial y normalizar la diferenciacién corneoci-
taria. La respuesta principal consiste en un aumento de la
biosintesis de los lipidos, como son el colesterol, las cera-
midas y los dcidos grasos. Las alteraciones leves de la fun-
cién barrera suelen quedar circunscritas a la epidermis su-
perficial, pero los dafios repetidos o graves producen una
respuesta inflamatoria que involucra las capas epidérmicas
mds profundas y hasta el endotelio'". Estos fenémenos
mantienen una queratinizacién anémala y cierran un circu-
lo vicioso que perpetia las lesiones.

En la tabla 3 se resumen los factores que actian como
precipitantes de la xerosis.

Entidades y enfermedades cutaneas
que cursan con xerosis o piel seca

La piel seca suele ser el resultado de la accién de diversos
factores etiolGgicos, entre los cuales destacan la genética,
las causas metabdlicas o los desencadenantes ambientales.
Entre las entidades cutineas que pueden cursar con piel
seca destacan las que se comentan a continuacion.

Xerosis invernal

El clima frio y la disminucién de la humedad ambiental
que se producen durante la temporada invernal se relacio-
nan con una reduccién de la hidratacién cutidneal®!’. La
denominada «xerosis del invierno» se agrava con la pre-
sencia del aire cdlido y seco que producen los sistemas mo-
dernos de calefaccién central?.

Piel senil

Se estima que la xerosis o piel seca generalizada o difusa
afecta al 75 % de los individuos mayores de 75 afios y que es
la causa mds frecuente de prurito. En el anciano la seque-
dad suele apreciarse en primer lugar en las extremidades in-
feriores, pudiéndose extender por el resto de la superficie
corporal. Es frecuente que el prurito empeore por la noche,
después de baiios calientes, por cambios de temperatura,
por una disminucién de la humedad ambiental o por el

uso de productos muy detergentes. Son varias las causas
implicadas en la xerosis senil, aunque el punto en comin de
todas ellas es una tasa de proliferacién epidérmica inferior
ala de la piel normal®®. El envejecimiento de la piel se aso-
cia con distintos cambios fisiolégicos que pueden contri-
buir a la aparicién de la xerosis. Las alteraciones del conte-
nido de coldgeno propias de la senilidad dan lugar a una
pérdida de la elasticidad cutinea que potencia la sensacién
de sequedad. La disminucién de los andrégenos gonadales
y adrenales produce una reduccién en la sintesis de sebo y
ceramidas cutdneas. La filagrina, la proteina de la cual de-
riva el factor humidificante natural, también est4 disminui-
da en la piel senil®

Dermatitis atopica

La dermatitis at6pica es una dermatosis inflamatoria créni-
ca que cursa con brotes de eccema recurrente bilateral y si-
métrico en los pliegues de flexién y es muy pruriginosa. Se
trata de un trastorno de naturaleza multifactorial conse-
cuencia de alteraciones genéticas que condicionan, entre
otras cosas, un desequilibrio inmunoldgico. Inicialmente se
caracteriza por xerosis o piel seca y por un intenso prurito.
El componente genético aislado es insuficiente para oca-
sionar la clinica caracteristica y requiere la exposicién del
individuo predispuesto a determinados antigenos ambien-
tales que favorecen la ruptura de su barrera cutdnea y la
expresion de la enfermedad!. Los pacientes suelen tener
una historia personal o familiar de procesos inmunoldgi-
cos relacionados con la inmunoglobulina E. La piel de los
pacientes con eccema atépico se caracteriza por un des-
censo de la cantidad de ceramidas?, aumento de la pérdida
del agua transepidérmica®y una disminucién de la capaci-
dad de fijacién del agua?'. Asimismo, se ha observado que
la piel sana del paciente con dermatitis atépica muestra
unos niveles deficitarios de ceramidas 1y 3, rica en dcidos
grasos poliinsaturados —especialmente en dcido linoleico—.
Recientemente se ha comprobado que la predisposicién
genética de la atopia favorece una mayor expresién de la
enzima quimotriptica del estrato cérneo, hecho que condu-
ce a una alteracién de la barrera por una corneodesmolisis
prematura. El uso de detergentes o la aplicacién de corti-
coides tépicos aumenta la expresion de esta proteasa y faci-
lita la cronificacién del trastorno®.

Ictiosis

Las ictiosis son un grupo de genodermatosis cuya caracte-
ristica comun es la xerosis debida a defectos en la forma-
cién y conservacién de la barrera cérnea. En la ictiosis vul-
gar se produce una alteracién en la formacién de los
granulos de queratohialina y, en consecuencia, de filagrina.
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Esto provoca la formacién de un estrato cérneo privado de
muchos de los componentes del factor humidificante natu-
ral. Debido a la fijacién defectuosa del agua en el estrato
cérneo, y también a alteraciones del pH cutineo, se pro-
duce una corneodesmélisis deficiente, por lo que la desca-
macién se ve visiblemente alterada. La ictiosis recesiva li-
gada al cromosoma X se caracteriza por la presencia de
grandes escamas, secundaria a un déficit de la enzima es-
teroide sulfatasa??, que da lugar a un cimulo de colesterol
sulfato y a una disminucién de la concentracién de coles-
terol cérneo. Esto conlleva una alteracién del perfil lipidico
intercorneocitario y a un aumento de su cohesién. El coles-
terol sulfato acumulado inhibe algunas de las proteasas im-
plicadas en la descamacién? y contribuye a la retencién
anormal de corneodesmosomas.

Eccema irritativo de las manos

Se trata de una dermatitis causada por el contacto con sus-
tancias exdgenas irritantes para la piel. Aunque este eccema
puede aparecer en cualquier individuo, es mds frecuente en
aquellos que tienen la funcién de barrera epidérmica altera-
da como son los sujetos de constitucién atépica o aquellos
que realizan trabajos himedos. Habitualmente se observa
xerosis, descamacion y fisuracién en las palmas de estos pa-
cientes?*. El tratamiento del eccema irritativo de las ma-
nos es muy dificil y requiere evitar el contacto con las sus-
tancias irritantes. Se hace también imprescindible la
hidratacién constante de las manos con cremas emolientes
apropiadas.

Tratamiento tépico de la piel seca

La base del tratamiento de la xerosis o piel seca consiste
en la rehidratacién epidérmica, restaurando la barrera me-
diante la aplicacién de lipidos similares en composicién y
cantidad a los presentes en la piel de forma fisiolégica.

Cuidados generales

Existen una serie de consejos que deben tenerse en cuenta
para ofrecer a la piel un cuidado adecuado. Ademds de con
una higiene correcta, el estado de la piel se relaciona con la
alimentacion y el ejercicio fisico. Se recomienda mantener
una dieta equilibrada y variada, garantizando un aporte nu-
tricional que permita el mantenimiento de la homeostasis
epidérmica. De hecho, pequefias carencias nutricionales
son capaces de provocar inicialmente piel xerética (por
ejemplo, sindrome por déficit de dcidos grasos esenciales).
El ejercicio fisico es un factor que estimula la circulacién
sanguinea y aumenta el aporte de nutrientes y de oxigeno

Tabla 4. Recomendaciones generales para el cuidado
de la piel y mantenimiento de la hidratacion cutanea

Beber agua en cantidad suficiente

Seguir una alimentacion equilibrada y variada garantizando
el consumo de frutas y verduras

Evitar el consumo de alcohol, tabaco y la fotoexposicion

Hacer ejercicio regular moderado

Utilizar jabones para la higiene diaria con humectantes
y pH &cido

a los queratinocitos. Ademds, favorece la regeneracion epi-
telial, fortalece el tejido conectivo y aumenta la produc-
cién de coldgeno. El aumento de la transpiracién que se
produce durante el ejercicio incrementa la eliminacién de
sustancias de desecho cutdneas. La barrera cutdnea es sus-
ceptible a los efectos nocivos de los agentes que aceleran el
envejecimiento cutdneo como el tabaco?, el alcohol y la fo-
toexposicién. La nicotina provoca la contraccién de los ca-
pilares sanguineos, disminuyendo el flujo de sangre y pro-
vocando la acumulacién de sustancias nocivas en la piel. En
este sentido es recomendable suspender el consumo de ta-
baco y alcohol y minimizar la exposicién solar. En la tabla 4
se resumen los cuidados generales de la piel.

Cuidados especificos

En el cuidado de la piel seca se deben tener en cuenta otros
habitos que permitirin aumentar el rendimiento de los tra-
tamientos tépicos. Es recomendable que los bafios sean
templados y de corta duracién, evitando la friccién con es-
ponjas y el uso de jabones irritantes. Una vez finalizado el
aseo es util la aplicacién inmediata de un aceite o crema hi-
dratante que impida la evaporacién transcutinea de agua,
consecuencia del contraste de temperatura. Muchas locio-
nes humectantes deben aplicarse con la piel himeda, por lo
que no deberia utilizarse la toalla en el secado, ya que
aumenta la pérdida de los lipidos intercelulares e impide
la reconstitucién equilibrada de la piel. No se recomienda la
aplicacién de colonias, ungiientos o lociones perfumadas
(especialmente si contienen alcohol) por resecar el estrato
cérneo. Otras recomendaciones incluyen la utilizacién de
prendas suaves, preferentemente de tejidos naturales como
el algodén, que impidan cualquier friccién que pueda em-
peorar la xerosis. Los detergentes y suavizantes para la co-
lada deberian ser poco agresivos para la piel, escogiendo
preferentemente aquellos en los cuales se asegure la tole-
rancia cutdnea®. La ropa ajustada puede empeorar la xero-
sis, por combinar una agresion fisica (roce) con la compre-
sién, que puede limitar la circulacién sanguinea y, en
consecuencia, el correcto aporte de oxigeno y nutrientes a
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Tabla 5. Recomendaciones especificas para combatir
la xerosis

Tras el bano con agua templada, aplicar de forma inmediata
productos que eviten la evaporacion del agua contenida
en la piel

Evitar la friccién de la piel con esponjas o guantes de bafio

Utilizar jabones especificos que no resulten irritantes

No usar lociones, colonias, perfumes o similares con
contenido alcohdlico

Utilizar prendas suaves en contacto con la piel,
preferentemente de algodén

Evitar llevar prendas muy ajustadas

la piel. En la tabla 5 se detallan las recomendaciones espe-
cificas para combatir la xerosis.

Tratamiento tépico

Ademis de los cuidados dirigidos a mantener las mejores
condiciones de la piel, en la xerosis es beneficioso aplicar
tépicamente aquellos componentes que son necesarios para
restablecer la diferenciacién epidérmica normal. Actual-
mente se defiende la aplicacién de principios activos que
penetren rapidamente en la piel y actien en el interior de la
epidermis con el objetivo de estimular las vias de produc-
cién de lipidos intercorneocitarios. Este enfoque «de den-
tro hacia fuera», en contraposicién al tradicional «de fuera
hacia dentro» conlleva al parecer una mayor eficacia en los
resultados terapéuticos?. Los preparados tépicos disefiados
para el tratamiento de la piel seca son sustancias emolientes
o hidratantes que se presentan en forma de leches o cremas,
es decir, emulsiones O/A (mayor concentracién de aceite
que de agua) o A/O (mayor concentracién de agua que de
aceite). El tratamiento tépico pretende los siguientes obje-
tivos:

Recomposicién de la cobertura lipidica

Los lipidos son el componente esencial de las formulacio-
nes para el tratamiento de la piel seca. La reconstruccién de
una barrera lipidica no se consigue con la aportacién exclu-
siva de agua, sino que deben ofrecerse los lipidos fisiolégi-
cos naturales (colesterol, ceramidas y dcidos grasos)?. Los
lipidos no fisiolégicos no son recomendables, ya que
no consiguen la reconstitucién de la bicapa grasa fisiolégi-
ca>®. Los componentes lipidicos mis abundantes en la
epidermis corresponden a las ceramidas (50 %) y a los de-
rivados del colesterol (25 %). Los lipidos fisiolégicos pre-
sentan mejores caracteristicas frente a los no naturales: no

son oclusivos, tienen mejor poder de penetracién en el es-
trato corneo, suponen una mejor aceptacion por parte de
los pacientes por sus caracteristicas naturales y restauran la
diferenciacién epidérmica. Por estos motivos los lipidos fi-
siolégicos como las ceramidas actdan como elementos es-
tructurales de la barrera cutinea y median los estimulos
para la reparacién epidérmica?.

Aporte y mantenimiento del agua intracérnea

Debemos distinguir entre moléculas «<humectantes» e «hi-
dratantes». Se entiende por humectante aquella sustancia
que retiene y atrae agua?, con un papel pasivo ejercido desde
el exterior. Una sustancia hidratante es aquella que aporta y
restaura el agua de la piel con un papel activo. Generalmen-
te, los humectantes estdn compuestos por un agente higros-
cépico como la glicerina o el propilenglicol, y los hidratan-
tes contienen principios activos complejos o asociaciones
especiales de aminodcidos. La incorporacién de un humec-
tante como el glicerol o la urea entre los componentes de un
tratamiento tépico para la piel seca representa un criterio
avalado por la evidencia cientifica, ya que tienen la capaci-
dad de corregir los defectos de la elasticidad cutinea y de la
funcién de barrera no relacionados con la pérdida de lipi-
dos?%. El glicerol tiene un papel primordial en el manteni-
miento de la hidratacién cérnea: la alteracién de la aquapo-
rina-3, un transportador epidérmico de agua/glicerol,
conduce a un descenso de la hidratacién y a la pérdida de la
elasticidad de la piel que sélo puede corregirse con la aplica-
cién tépica de glicerol. Por este motivo se recomienda que
los preparados hidratantes tépicos contengan esta sustancia.

Alivio del prurito

La sensacién de picor estimula la necesidad del rascado,
que representa una agresion fisica para la piel con la con-
secuente destruccién de la ldmina lipidica epitelial. La de-
saparicién del rascado reduce la lesién epidérmica y resta-
blece la diferenciacién epidérmica®. La aplicacién de
ciertos agentes naturales como la glicina bloquea la libera-
cién de histamina de los mastocitos y facilita la ruptura del
circulo de prurito-rascado-lesién epidérmica?. En concreto
la glicina presenta capacidad para bloquear la liberacién de
histamina por parte de los mastocitos?’, con lo que interfie-
re en la liberacién de mediadores del fenémeno inflamato-
rio-pruriginoso. Existen otros productos utilizados como
antipruriginosos, entre los cuales destacan los corticoste-
roides. Los preparados corticosteroideos tGpicos ejercen un
efecto indirecto sobre el prurito, ya que mejoran el estado
de la piel, sobre todo en los casos en los que se afiade un
proceso inflamatorio como el eccema. Sin embargo, es im-
portante conocer que el uso continuado de corticoides t6-
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picos puede producir como efecto secundario indeseado
una atrofia dérmica®.

Restauracion de la capa cornea

Considerando que la piel y sus distintas capas son estructu-
ras en permanente renovacion, ante la xerosis, resulta ade-
cuado aportar componentes que estimulen y aceleren el
proceso de regeneracién de las células epidérmicas, como el
dexpantenol. Esta molécula aumenta la proliferacién y la
migracién fibrobldsticas y estimula la sintesis proteica in-
tracelular?. Por su parte, los hidroxidcidos facilitan la desca-
macién cérnea y mejoran la biosintesis lipidica®.

Principios activos tépicos
para el tratamiento de la xerosis

Los preparados tépicos para la piel seca deben contener
moléculas que activen el proceso de regeneracién epidér-
mica y que permitan la restauracién del contenido lipidico
cérneo. En la tabla 6 se detallan los principales principios
activos que se requieren en la formulacién de un prepara-
do tépico hidratante y su principal accién?. Es fundamen-
tal escoger el tipo de excipiente mds adecuado en funcién
del drea cutdnea donde se aplicara el preparado (tabla 7)2.
La formulacién ideal deberia contener lipidos fisiolégicos
(ceramidas, colesterol), un humectante fisiolégico (glice-
rol), un antipruriginoso (glicerol) y un potenciador de la di-
ferenciacién epidérmica (dexpantenol)?.

Humectantes

Los humectantes son elementos de naturaleza oleosa que
actdan pasivamente impidiendo la pérdida excesiva de agua
sin interferir con los procesos metabdlicos de la piel. En
funcién de su naturaleza quimica existen diferentes tipos:
hidrocarburos, aceites y alcoholes grasos, sustancias coloi-

dales y siliconas (tabla 8).

Hidratantes

Las sustancias hidratantes ejercen un papel activo en el
proceso de mantenimiento del equilibrio acuoso del estra-
to cérneo y se detallan en la tabla 8.

Agentes relipidizantes activos

Aportan los elementos necesarios para equilibrar la com-
posicién de las ldminas lipidicas interlaminares, que en la

Tabla 6. Accion de los principales principios activos
a incluir en un preparado topico para la piel seca

Principio activo Accion

Lipidos Sustitutivos de los lipidos cutdaneos

naturales perdidos

Lipidos fisioldgicos  Diferenciacion epidérmica y
restauracion de los elementos
estructurales del estrato cérneo.
Senalizacion para la reconstruccion

epidérmica

Hidratantes
y humectantes

Equilibrar el contenido de agua y
restablecer la funcion barrera del
estrato corneo

Antipruriginosos Interrumpir el circulo prurito-rascado

Otros (por ejemplo
dexpantenol)

Proliferacién y migracion
fibroblasticas, sintesis proteica
intracelular, diferenciacion
epidérmica

Tabla 7. Caracteristicas del preparado hidratante en
funcién de la necesidad

Condicion/darea Preparado recomendado

Area facial Crema rica en agua

Extremidades y pliegues Pomada rica en lipidos

Eccema agudo Crema rica en agua, soluciones

Eccema crénico Pomadas y pastas ricas en lipidos

Epoca estival Crema rica en agua

Invierno Pomada rica en lipidos

piel seca presentan menos dcidos grasos y una despropor-
cién de ceramidas (tabla 8).

Promotores de la diferenciacion
epidérmica

En las formulaciones tépicas para la piel seca puede in-
cluirse un principio activo que estimule la proliferacién
celular y la sintesis de lipidos. Un componente de estas ca-
racteristicas es el dexpantenol, precursor del dcido pantoté-
nico, elemento constitutivo de la coenzima A2. Se ha ob-
servado que el dcido pantoténico aumenta la proliferacién y
la migracién de los fibroblastos?® y estimula la sintesis pro-
teica intracelular?’. El dexpantenol se ha utilizado desde
hace tiempo para potenciar la funcién de barrera de la piel
en distintas situaciones como en la regeneracién tras la ex-
traccién de injertos cutdneos o tras la irradiacién con
rayos X3,
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Tabla 8. Sustancias presentes en los preparados topicos para el tratamiento de la xerosis

Tipo

Compuesto

Caracteristica

Humectantes

Hidrocarburos

Son aceites minerales, como la parafina y la vaselina

Aceites y alcoholes grasos

Sustancias coloidales

Algunos son higroscépicos, como los derivados celuldsicos
(etil-celulosa), los polimeros naturales (goma xantan,
gelatina) o los sintéticos (carbopol)

Siliconas

No desprenden olor fuerte

No son comedogénicas

Excelente tolerabilidad

Permiten formulacion sin grasa

Hidratantes

Polioles

Elevado poder hidratante

Reconstituyen la flexibilidad cérnea

Impiden la cristalizacion de los lipidos

Favorecen la corneodesmolisis

Ejemplos: glicerol, sorbitol, propilenglicol

Urea

Componente del factor de hidratacién natural

Alto poder higroscopico y exfoliante

Factor de hidratacion natural reconstituido

Mezcla de aminoacidos, lactato de sodio, acido lactico,
citratos y otros

Se fija a capas superiores corneas con accion hidratante
similar al factor de hidratacion natural

Acido hialurénico

Permite generar una capa barrera

Elevado poder hidratante de la capa cérnea

Restaura la elasticidad y la flexibilidad cutaneas

Elevada tolerabilidad cutanea

Activos relipidizantes

Ceramidas Facilitan la diferenciacion epidérmica restableciendo los
lipidos celulares
Colesterol Asegura la disponibilidad de este lipido natural del estrato

cérneo para su regeneracion y la diferenciacion epidérmica

Acidos grasos esenciales

Proporcionan consistencia y cohesion cérneas

Actividad antiinflamatoria, inmundgena y antimicrobiana

Principales: acido linoleico, gamma-linoleico y araquidénico

Se localizan en aceites de origen vegetal (onagra, karité,
yoyoba, borraja, oliva o germen de trigo y girasol)

Otros principios activos

680

Avena

Composicion compleja: muy rica en agua, proteinas,
glucidos, lipidos, sales minerales y vitaminas

Capacidad hidratante, reestructurante, antipruriginosa y
antiinflamatoria

Mejora la compatibilidad entre los componentes del
preparado

Alantoina

Suavizante, hidratante y queratoplastica

Alfa-bisabolol

Antiinflamatorio, emoliente y bactericida

Aloe vera

Calmante y emoliente

Acido glicirrético

Antiinflamatorio y emoliente
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Otros principios activos

En la tabla 8 se detallan otros elementos con un papel ac-
tivo en la recomposicién del estrato cérneo xerético.

Conclusion

La piel seca o xerosis es un trastorno que se presenta con
una frecuencia elevada en la poblacién general. Pese a que
ciertas enfermedades como la dermatitis atépica son fac-
tores predisponentes, la xerosis puede aparecer en indivi-
duos sanos cuando coinciden varios factores predisponen-
tes, especialmente en la edad avanzada. La fisiopatologia
de este proceso es compleja, y destaca como factor etiolégi-
co una diferenciacién epidérmica alterada que conduce a
un desequilibrio del contenido de agua en el estrato cér-
neo y a una disfuncién de la barrera epidérmica. La lesién
producida en la epidermis ocasiona prurito y rascado, que
aumenta la desestructuracién cérnea y cierra el circulo que
perpetia el dafio cutdneo. Los tltimos avances en el cono-
cimiento de la funcién y el metabolismo de la piel permiten
defender un enfoque terapéutico de la xerosis de «dentro
hacia fuera», en contraposicién al esquema cldsico de abor-
daje terapéutico. Este nuevo enfoque considera la piel
como un érgano activo que precisa los nutrientes necesa-
rios para asegurar la diferenciacién epidérmica. Esto ha
permitido revaluar los aspectos esenciales del tratamiento
tépico para la xerosis, y ha servido para modificar algunos
aspectos de la composicién de los preparados aplicados.
Para el tratamiento de la piel seca, ademds de los cuidados
generales, se considera prioritaria la aplicacién tépica de
preparados que contengan los elementos necesarios para la
restauracién de la barrera epidérmica. Los preparados hi-
dratantes mds recomendables debieran contener lipidos fi-
siolégicos y otras sustancias que faciliten la restauracion de
la bicapa lipidica intercelular y la diferenciacién querati-
nocitaria.

Conlflicto de intereses
Declaramos no tener ningtn conflicto de intereses.

Bibliografia

1. Burdette-Taylor SR. Eczema, ichthyosis, psoriasis: condi-
tions of cornification. Ostomy Wound Manage 1995;41:
36-8.

2. Proksch E, Lachapelle JM. The management of dry skin
with topical emollients—recent perspectives. ] Dtsch Derma-
tol Ges. 2005;3:768-74.

3. Feingold KR, Mao-Quian M, Menon GK, Cho SS, Brown
BE, Elias PM. Cholesterol synthesis is required for cuta-
neous barrier function in mice. J Clin Invest. 1990;86:

1738-45.

4. Grubauer G, Feingold KR, Harris RM, Elias PM. Lipid
content and lipid type as determinants of the epidermal per-
meability barrier. ] Lipid Res. 1989;30:89-96.

5. Elias PM. Stratum corneum defensive functions: an integra-
ted view. ] Invest Dermatol. 2005;125:183-200.

6. Nakagawa N, Sakai S, Matsumoto M, Yamada K, Nagano
M, Yuki T, et al. Relationship between NMF (lactate and
potasium) content and the physical properties of the stratum
corneum in healthy subjects. ] Invest Dermatol. 2004;122:
755-63.

7. Clark C. How to choose a suitable emollient. Pharm J. 2004;
273:351-3.

8. Rawlings AV, Matts PJ. Stratum corneum moisturization at
the molecular level: an update in relation to the dry skin cycle.
J Invest Dermatol. 2005;124:1099-110.

9. Rycroft RJG. Low humidity and microtrauma. Am J Ind
Med. 1985;8:371-3.

10. Di Nardo A, Werz P, Giannetti A, Deidenari S. Ceramide
and cholesterol composition of the skin of patients with ato-
pic dermatitis. Acta Dermatol Venereol. 1998;78:27-30.

11. Morar N, Cookson WO, Harper JI, Moffatt MF. Filaggrin
mutations in children with severe atopic dermatitis. J Invest
Dermatol. 2007;127:1667-72.

12. Takahashi M, Tezuka T. The content of free amino acids in
the stratum corneum is increased in senile xerosis. Arch Der-
matol Res. 2004;295:448-52.

13. Katagiri C, Sato ], Nomura J, Denda M. Changes in enviro-
mental huimidity affect the water-holding property of the
stratum corneum and its free amino acid content, and the
expression of the filagrin in the epidermis of hairless mice. ]
Dermatol Sci. 2003;31:29-35.

14. Elias PM, Ansel JC, Woods LD, Feingold KR. Signaling
networks in barrier homeostasis: the mistery widens. Arch
Dermatol. 1996;132:1505-6.

15. Elias PM, Woods LD, Feingold KR. Epidermal pathogene-
sis of inflammatory dermatoses. Am J Contact Dermat.
1999;10:119-26.

16. Rycroft PJG, Smith WDL. Low humidity occupational der-
matoses. Contact Dermatitis. 1980;6:488-92.

17. Agner T, Serup J. Seasonal variation of skin resistance to irri-
tants. Br ] Dermatol. 1989;121:323-8.

18. Engelke M, Jensen JM, Ekanayake-Mudiyanselage S,
Proksch E. Effects of xerosis and ageing on epidermal proli-
feration and differentiation. Br J Dermatol. 1997;137:
219-25.

19. Cork MJ, Robinson DA, Vasilopoulos Y, Ferguson A, Mous-
tafa M, MacGowan A, et al. New perspectives on epidermal
barrier dysfunction in atopic dermatitis: gene-environment
interactions. ] Allergy Clin Immunol. 2006;118:3-21.

20. WernerY, Lindberg M. Transepidermal water loss in dry and
clinically normal skin in patients with atopic dermatitis. Acta
Derm Venereol. 1985;65:102-5.

21. Thune P. Evaluation of the hydration and water binding
capacity in atopic skin and so-called dry skin. Acta Derm
Venereol. 1989;144 Suppl:133-5.

22. Shapiro L], Weiss R, Webster, Frances JT. X-linked ichthyo-
sis due to steroid sulphatase deficiency. Lancet. 1978;1:70-2.

23. Sato J, Denda M, Nakinishi ], Nomura ], Koyama J. Choles-
terol sulphate inhibits proteases that are involved in desquama-
tion of stratum corneum. ] Invest Dermatol. 1998;111:189-94.

24. Ramirez C, Jacob SE. Dermatitis de manos. Actas Dermosi-
filiogr. 2006;97:363-73.

Actas Dermosifiliogr. 2008;99:671-82 681



25.

26.

27.

682

Barco D y Giménez-Arnau A. Xerosis: una disfuncién de la barrera epidérmica

Chamlin SL, Kao J, Freiden IJ, Sheu MY, Fowler AJ, Fluhr
JW, et al. Ceramide-dominant barrier repair lipids alleviate
childhood atopic dermatitis: changes in barrier function pro-
vide a sensitive indicator of disease activity. ] Am Acad Der-
matol. 2002;47:198-208.

Hara M, Verkman AS. Glycerol replacement corrects defec-
tive skin hydration, elasticity and barrier function in aquapo-
rin-3-deficient mice. PNAS. 2003;100:7360-5.
Paubert-Braquet M, Lefrancois G, Picquot S. Etude in vitro
du pouvoir antiprurigineux du glycocolle: effet sur la dégra-
nulation des mastocytes. Thérapeutique. 1992;95:2-3.

28.

29.

30.

Weimann BI, Hermann D. Studies on wound healing: effects
of calcium pantothenate on the migration, proliferation and
protein synthesis of human dermal fibroblasts in culture. Int
J Vitam Nutr Res. 1999;69:113-9.

Lacroix B, Didier E, Grenier JF. Effects of pantothenic acid
on fibroblastic cell cultures. Res Exp Med. 1988;188:391-6.
Girard P, Beraud A, Goujon C. Effect of bepanthen oint-
ment on the graft-donor site wound-healing model: dou-
ble-blind biometrological and clinical study, with assessment
by the patient versus the vehicle. Nouv Dermatol. 1998;17:
559-70.

Actas Dermosifiliogr. 2008;99:671-82



	Xerosis: una disfunción de la barrera epidérmica
	Introducción
	Xerosis y función de la barrera epidérmica
	Regulación de la permeabilidad cutánea
	Señales moleculares en la regulación de la barrera
	Regulación de la descamación
	Factores implicados en el desarrollo de la piel seca
	Entidades y enfermedades cutáneas que cursan con xerosis o piel seca
	Tratamiento tópico de la piel seca
	Tratamiento tópico
	Principios activos tópicos para el tratamiento de la xerosis
	Conclusión
	Bibliografía


