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Estar moreno esta de moda en la sociedad actual. Se asocia
a una imagen de bienestar y salud. Ademas, basta con mirar
los carteles publicitarios o las series de moda para ver el
modelo fisico que se asocia al éxito o a la fama, en el que
el bronceado esta presente. Pero esto no ha sido siempre
asi; estar moreno es una moda de los ultimos dos tercios
del siglo xx. Mientras que en el siglo xix el bronceado se
asociaba a la idea de gente trabajadora del campo u obre-
ros, la burguesia y nobleza presentaban unas pieles palidas
acorde con su situacion socioecondmica y actividad social.
Durante el siglo xx se invirtieron estos términos y el que
no estaba bronceado era el que no se podia costear unas
vacaciones. Cuanto mas moreno y mas tiempo durante el
ano, mejor. En las distintas revistas del corazéon se podia
ver a la gente influyente del momento disfrutando de sus
prolongadas vacaciones en playas paradisiacas y sus pieles
morenas. .. Esta actitud tuvo un natural reflejo en la pobla-
cion general, aumentando el turismo en busca de sol. Con el
paso de los anos y el avance de la ciencia se ha demostrado
lo perjudicial que puede ser esta moda, con el consabido
fotoenvejecimiento y aumento de distintas neoplasias cuta-
neas. Esta circunstancia ha condicionado que, sin abandonar
la busqueda del ansiado bronceado, distintos sectores de la
poblacion busquen métodos alternativos para conseguirlo.
En el presente numero el Dr. Hueso y colaboradores relatan
un caso del uso de una sustancia de forma ilegal para con-
seguir aumentar la produccion de melanina. A continuacion
me centraré en el melanotan, motivo de este articulo.

El melanotan (MT) es un analogo sintético de la «-MSH,
hormona que pertenece al grupo de las melanocortinas,
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moléculas de naturaleza peptidica que poseen distintas
funciones en el organismo'. La «-MSH, uniéndose a distin-
tos receptores de la melanocortina (MR), produce varios
efectos:

1. Aumento de la melanogénesis mediante la union al MR1
que produce estimulacion de distintas enzimas, inclu-
yendo a la tirosinasa. Ademas parece que estimula la
proliferacion melanocitica'3.

2. Ereccionesy aumento de la estimulacion sexual mediante
su union al MR3 en el sistema nervioso central. A diferen-
cia del sildenafilo, un inhibidor de la fosfodiesterasa Ill
que produce erecciones mediante un efecto a nivel peri-
férico, no requiere estimulacion sexual y su efecto es
mas duradero®.

3. Disminucion del apetito. El efecto anorexigeno se pro-
duce mediante su unioén al receptor MR4 a nivel central,
y al MR2 a nivel periférico, también parece que puede
tener efecto sobre la lipolisis mediante su union al recep-
tor MR5.

4. Efectos inmunomoduladores. Parece que disminuye la
respuesta inflamatoria e inmune del organismo*.

5. Efectos sobre el sistema cardiovascular de tipo vasopre-
sor, con un aumento de la presion vascular®.

6. Cambios en el comportamiento. Los efectos en este
campo son muy variables y afectan al aprendizaje, la
atencion y la coordinacion psicomotriz, y modifican el
comportamiento sexual y alimentario®.

Hay 2 moléculas sintetizadas de melanotan'-¢:

- Melanotan | ([Nle4-D-Phe7]-a-MSH) es un péptido lineal
de 13 aminoacidos en el que el cuarto aminoacido,
metionina, es sustituido por norleucina, y el séptimo ami-
noacido, L-fenilalanina, es sustituido por D-fenilalanina.
Esta molécula es mas resistente a la degradacion que
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su analogo natural, y eso hace que el estimulo produ-
cido sobre su receptor, principalmente el MR1, sea mas
potente.

- Melanotan Il (Ac-Nle-[Asp-His-D-Phe-Arg-Trp-Lys]-a-MSH-
NH2) es una variante mas corta con un anillo lactamico
que, al igual que la anterior, es mas potente que la a-MSH
natural, pero ademas posee mas efectos secundarios por
ser menos receptor-especifica. Esta molécula produce,
ademas del aumento de la melanogénesis, disminucion del
apetito y aumento de la potencia sexual.

Las dos moléculas, MTI y MTII, se desarrollaron en un prin-
cipio para investigar sus efectos sobre la produccion de
melanina y conseguir un aumento en la fotoproteccion
natural que confiere esta sustancia. Ambas se mostraron
efectivas en el aumento de melanina en los individuos que
se las inyectaron y, ademas, el tipo de melanina que se pro-
ducia era eumelanina (que confiere mas proteccion a las
células que la feomelanina)'-3. Pero el MTII producia ade-
mas, como efecto secundario, erecciones peneanas. Esto
hizo que se abandonara la investigacion del MTII en foto-
proteccion y se centrara solo en el MTI, mas selectivo de la
melanogénesis. Pero el MTIl no desaparecid, sino que paso a
otro campo de la investigacion: el de la impotencia sexual'.
Asi, encontramos que las dos moléculas han avanzado en
distintos aspectos:

- EL MTI (SCENESSE, Clinuvel Pharmaceuticals Ltd) esta
siendo estudiado en ensayos clinicos en fase /1l en el
campo de la fotoproteccion, tanto de cancer de piel no
melanoma como de otras dermatosis fotoinducidas (proto-
porfiria eritropoyética, urticaria solar y erupcion luminica
polimorfa). Sus resultados parecen ser prometedores’.

- EL MTIl fue sustituido por una molécula de administra-
cionintranasal (PT-141, Palatin Technologies Cranbury, NJ:
palatin.com), que se estudio en la impotencia sexual. Se
vio que producia erecciones por un mecanismo central,
distinto a sildenafilo, y ademas generaba ereccion dura-
dera e independiente del estimulo sexual en un 80% de los
pacientes no respondedores a sildenafilo. Pero la molé-
cula, aunque prometedora, no llegd a salir al mercado por
la aparicion en varios pacientes de hipertension arterial.
Actualmente esta misma compania esta estudiando su uso
en el shock hemorragico?.

Hay que apuntar respecto a estas moléculas que, aun-
que hay estudios que defienden que no aumentan el riesgo
de melanoma, sus efectos a largo plazo no estan bien
caracterizados y existen reservas por su efecto sobre el
aumento de proliferacion de melanocitos y la disminucion
en la respuesta inflamatoria e inmune.

El caso presentado por el Dr. Hueso y colaboradores ha
puesto en evidencia la existencia de un mercado ilicito de

melanotan. Se vende a través de paginas web que lo presen-
tan bajo el sobrenombre de «droga Barbie» por sus efectos
en el bronceado, anorexigenos y de aumento de la potencia
sexual, asi como a través de usuarios de gimnasios entre los
que al parecer —ademas de otras muchas sustancias— se ha
hecho muy popular.

En la literatura cientifica ya hay casos descritos del uso
ilegal de estos farmacos en distintos paises y de la induccion
de nevus eruptivos®~'?, un melanoma (aunque no se puede
establecer una relacion causal) y el cambio en la apariencia
de nevus preexistentes®~1°. Hasta ahora no se habia descrito
ningun caso en Espaia, pero el articulo publicado en esta
revista demuestra que ya ha llegado a nuestro pais y, al pare-
cer, su uso es bastante frecuente en determinados sectores
de la poblacion, entre los que se incluirian los usuarios de
gimnasios y centros estéticos.

Deberiamos analizar varios puntos en este apartado:

1. Qué tipo de usuario puede desear esta sustancia.

Aunque la idea de que una medicacion que aumenta
el bronceado, quita el apetito y aumenta la potencia
sexual nos puede seducir a todos, el hecho de ser ile-
gal y tener que inyectarsela ahuyenta este deseo en
una gran mayoria. Sin embargo, la persona que lo usa
valora mas los efectos que tiene que el riesgo. Esto
ocurre especialmente en individuos que presentan un
trastorno psiquiatrico denominado dismorfofobia, en el
que el paciente nunca esta satisfecho con su aspecto
corporal y recurre a distintos medios para cambiarlo:
cirugia, peluqueria, procedimientos estéticos varios. ..y
ahora, melanotan. A veces los efectos son contraprodu-
centes, pero el paciente no lo percibe asi. Curiosamente,
en los gimnasios se aglutinan muchas personas con este
trastorno.

2. ;Qué riesgos conlleva su uso?

Al ser una sustancia que esta siendo estudiada en ensa-
yos clinicos, sus efectos no estan bien caracterizados a
largo plazo. Un ejemplo es la aparicion de hipertension
o la aparicion de nevus eruptivos en pacientes que lo
estaban recibiendo. Esta claro que hay efectos de medi-
caciones que se conocen con el uso y que posteriormente
se incluyen en la ficha técnica, pero en este caso ya se
estan comunicando antes de su comercializacion.

Por otra parte, al ser una medicacion inyectada no
podemos olvidar el riesgo de infecciones por una mala
administracion o el uso compartido de las jeringas.

3. La forma de adquisicion de melanotan y otras
sustancias-medicamentos.

Del mismo modo que podemos adquirir otros produc-
tos por Internet se pueden adquirir ahora medicaciones.
Por supuesto, la posibilidad de fraude a distintos niveles
de la transaccion es evidente (;sabemos qué nos esta-
mos poniendo o tomando?, ;quién nos lo garantiza?) ya
que ningln estamento facultativo responsable asume los
posibles efectos e interacciones en cada paciente. Es
curioso que en nuestro pais hay muchos pacientes que
no quieren tomarse la medicacion que les prescribe un
facultativo, pero luego se toman cualquier cosa que les
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recomiendan por la calle «porque es natural». Cuando
veo esto pienso en Socrates y en el extracto de cicuta
—tan natural— que le llevd a la muerte.

4. Implicaciones para el dermatoélogo.

A partir de ahora deberiamos sospechar el uso de esta
sustancia en pacientes con un bronceado excesivo para su
fototipo y época del aio, en particular si consulta por la
aparicion mas o menos subita de nevus de aspecto displa-
sico. Si se generaliza su uso ni siquiera cabra esperar que
el usuario esté excesivamente musculado y «definido»
(argot de gimnasio), sino que podra encontrarse en per-
sonas de todo tipo.

Ante un paciente de este tipo tendremos que plantear-
nos también la existencia de un trastorno psiquiatrico
de base y profundizar en la historia clinica buscando
otros datos que pudieran apoyar esta hipotesis. En el
caso de encontrarlo deberiamos remitirlo al psiquiatra,
ya que como hemos explicado antes la dismorfofobia es
una enfermedad compleja de tratar y requiere apoyo
psiquiatrico y psicologico.

Al ser una sustancia ilegal en nuestro pais, si se detecta
este consumo deberia denunciarse a las autoridades, ya
que la venta de estos productos puede constituir un
delito contra la salud publica y debe ser investigada. La
deteccion de un paciente puede permitir el hallazgo de
un entramado ilegal de suministro.

Como dermatoélogos debemos estar alerta ante el aumento
del uso de esta medicacion. Hasta que no hayan concluido
los ensayos clinicos y se obtengan conclusiones, debemos
desaconsejar su uso; no obstante, no hay que estigmatizar
este nuevo farmaco, pues puede tener un papel importante
en un futuro en la Dermatologia o en otros campos de la
Medicina. El problema fundamental, al igual que en otros
ambitos no médicos, es el uso incorrecto y el abuso de una
molécula con indicaciones potenciales.

El autor declara no tener ningln conflicto de intereses.
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