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RESUMEN
Introduccion: el peroxido de benzoilo es uno de los agentes topicos contra el acné
mas utilizados y eficaces, sin embargo, como cualquier medicamento presenta

efectos no deseados en su terapéutica topica; debido a distintos factores.

Objetivo: Determinar si existe diferencia en los efectos secundarios topicos
asociados a la formulacion de perdxido de benzoilo al 5% en base crema en relacion
a la presentacion en gel

Métodos: el disefio de investigacion del presente estudio retrospectivo,
observacional, analitico, de tipo casos y controles. Se obtuvo como muestra de
estudio 105 registros de pacientes obtenidas de historias clinicas, agrupados en 41
casos (Los pacientes que fueron diagnosticados con acné juvenil entre octubre a
diciembre 2020 y fueron medicados con la férmula de peréxido de benzoilo al 5%
en crema y/o gel y que presentaron efectos secundarios topicos con la formula
prescrita) y 53 controles( pacientes que fueron diagnosticados con acné juvenil
entre octubre a diciembre 2020 y que fueron medicados con la férmula de peréxido
de benzoilo al 5% en crema y/o gel y que no presentaron efectos secundarios
tépicos a la férmula prescrita). Se utilizé la prueba chi cuadrado de Pearson, y se
calcularon los ORs tanto crudos como ajustados; el analisis estadistico se realizé

con el software estadistico STATA 16.

Resultados: se encontré que los pacientes con efectos secundarios tépicos que
hicieron uso de la base crema fueron el 67.8% (36), mientras que los que no tuvieron
efectos secundarios y usaron la base crema fueron 32 .2% (17).Los pacientes que
tuvieron efectos secundarios topicos y se les dio la base gel fue 9.6%(5) en
comparacion de los que no tuvieron efectos secundarios tépicos y usaron la base
gel 90.4%(47) . Los pacientes con efectos secundarios topicos tuvieron una
frecuencia significativamente mayor al uso de la base crema . (OR= 24.2; IC95%:
7.389 — 79.26, p<0,001);



Conclusiones: Se evidencio que la férmula de PBO al 5% en base crema esta mas
asociada a la presentacion de mayores de efectos secundarios topicos; en
comparacion al uso de la formulacion de PBO al 5% en base gel; también se observo
mayor asociacion de los efectos secundarios topicos de la formulacion

dermatolégica de PBO al 5% en varones.
Palabras clave: Efecto secundario, acné juvenil, formulacion dermatologica
ABSTRACT

Introduction: benzoyl peroxide is one of the most used and effective topical agents
against acne, however, like any drug it has unwanted effects in its topical therapy;

due to different factors.

Objective: To determine if there is a difference in the topical side effects associated
with the formulation of 5% benzoyl peroxide based on cream in relation to the gel

presentation

Methods: Retrospective, observational, analytical, case-control type design. The
sample was 105 patient records of medical records, grouped into 41 cases (Patients
diagnosed with juvenile acne and medicated with 5% benzoyl peroxide in cream and
/ or gel and who presented topical side effects) and 53 controls (Patients diagnosed
with juvenile acne, medicated with 5% benzoyl peroxide in cream and/or gel and had
no topical side effects). The chi2, OR were found and the statistical evaluation was
carried out with the statistical software STATA 16.

Results: 87.8% (36) presented a topical side effect due to the cream base; with
respect to the 12.20% (5) that presented topical side effects, but with a gel base
summed to the above regarding the characteristics of the base type, a significant
association is observed between the topical side effects (cases) and the type of base
to be used (P< 0.05). Those patients who used the cream base have a 19.9 times
greater chance of presenting topical side effects compared to those patients who
used the gel base (OR=24.2; CI95%: 7,389 — 79.26);

Vi



Conclusions: It was evidenced that the formula of PBO 5% in cream base is more
associated with the presentation of greater topical side effects; compared to the use
of the formulation of PBO 5% in gel base; there was also a greater association of
topical side effects of the dermatological formulation of PBO 5% in men.

Keywords: Side effect, juvenile acne, dermatological formulation.
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INTRODUCCION

El acné juvenil es una inflamacion cronica de la unidad pilosebacea. La
calidad de vida de estos pacientes se ve afectada a tal grado que puede intervenir
en su estabilidad emocional y productividad, para ello existen multiples alternativas
terapéuticas y dentro del arsenal farmacolégico esta la formulacién a base de
peréxido de benzoilo; es un compuesto organico de la familia de los peroxidos
organicos y consiste en la union de dos grupos benzoilo con un grupo peroxido. Es
uno de los mas importantes peréxidos organicos en términos de aplicaciones y la
escala de su produccién. El peréxido de benzoilo es usado en el tratamiento
del acné, como blanqueador de la harina, grasas, ceray la leche en la produccién
de algunos quesos, iniciador en la polimerizacion de acrilatos como el cemento

dental y otros; en el proceso de curado del caucho.

El peroxido de benzoilo actia como un agente exfoliante. Aumenta la
velocidad de recambio de la piel, limpia los poros y reduce el niumero de bacterias,

especificamente Cutibacterium acnes, actuando como un antimicrobiano.

El peroxido de benzoilo es un tratamiento efectivo para diferentes formas de acné,
y preferido principalmente para acné inflamatorio. Durante las primeras aplicaciones
se puede experimentar irritacion o resequedad en la piel, despellejamiento,
cosquilleo, sensacion de calor y picazén leve, pero ésta desarrolla resistencia en un
lapso de una semana. En casos mas graves, donde la piel es mucho mas sensible,
se pueden llegar a experimentar quemaduras, y enrojecimiento ademas de que no
debe usarse en mujeres embarazadas o que estén dando el pecho porque el

peréxido de benzoilo absorbido por la piel puede afectar a la leche materna.
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CAPITULO I: PROBLEMA DE INVESTIGACION

1.1. DESCRIPCION DE LA REALIDAD PROBLEMATICA

El acné juvenil es una enfermedad comun que afecta del 85 al 100% de la
poblacién adolescente en algin momento de la vida. Se caracteriza por presentar
lesiones como comedones, papulas, pustulas, quistes, abscesos, y en las formas
mas severas, Ulceras, costras sanguineas y cicatrices diversas. Su topografia
habitual es donde abundan las glandulas sebaceas seborreicas primordialmente en

la cara, pecho y espalda (1).

La enfermedad es capaz de producir lesiones inflamatorias en la unidad
pilosebacea lo que lleva a alteraciones en el aspecto exterior del paciente, y con
ello deteriora la imagen corporal, la autoestima, altera las relaciones
interpersonales, laborales, escolares e incluso produce depresién y otros trastornos
psiquicos (2). Con una prevalencia en la poblacion general en el 54% de las mujeres
y 40% de los hombres. En el grupo de adolescentes afecta a los pacientes
masculinos en un 91% y 79% al sexo femenino, en los adultos afecta al 3% de
hombres y 12% de mujeres; también se puede presentar en la poblacién pediatrica
entre los 4 y 7 afios de edad, existiendo una forma especial transitoria en la etapa

neonatal (3)

Por consiguiente, uno de los tratamientos tépicos farmacoldgicos contra el acné
fue el uso del perdxido de benzoilo en concentraciones del 2.5 % hasta el 10%. Sin
embargo, a pesar de tener resultados favorables, el uso inadecuado, concentracién
y el tipo de formulacién del medicamento fueron causales de la aparicion de efectos
secundarios tépicos (4). En China se realiz6 una investigacion evaluando los efectos
adversos del uso del perdxido de benzoilo topico (BPO) en acné, en 120 ensayos
en un grupo de 29592 participantes. La mayoria de los eventos adversos informados
fueron de leves a moderados, y los mas comunes fueron sequedad local, irritacion,

dermatitis, eritema, dolor en el lugar de aplicacién y prurito (5). De igual importancia



en Japon se presentaron efectos adversos en pacientes que usaron clindamicina
fosfato 1,2% y peroxido de benzoilo al 3% tdpico en el tratamiento del acné vulgar
presentando reacciones localizadas en el lugar de aplicacién, como sequedad,
descamacion, ardor y escozor en u 17% de los pacientes (6) Otro estudio en Japén
determind la incidencia de eventos adversos en un 84,0% en el grupo de peroxido
de benzoilo al 2,5% y del 87,2% en el grupo de peroxido de benzoilo al 5%. Muchos
de los eventos adversos ocurrieron durante el primer mes y fueron de gravedad leve

0 moderada y transitorios (7).

Asimismo, en Turquia un estudio incluyé a 250 pacientes entre 178 mujeres
(71,2%) y 72 hombres (28,8%), que interrumpieron su tratamiento tépico de
peréxido de benzoilo contra el acné vulgar por la presencia de efectos secundarios
en un 37,7% como irritacién, eritema, descamacion, picazon y escozor (8). Por otro
lado, en Estados Unidos el uso de peréxido de benzoilo en un hospital de Filadelfia

presento efectos adversos de sequedad leve, eritema y descamacion.

También hay informes de casos de dermatitis de contacto en un pequefio
porcentaje de pacientes, despertando sospechas en pacientes que desarrollan un
eritema marcado e irritacion en el sitio de tratamiento (9) En México un estudio
identifico que el peréxido de benzoilo gener6 dermatitis de contacto alérgica en 3%
de los pacientes. Asimismo, las presentaciones menores de 5%, particularmente las
de base acuosa o mezcladas con agentes emolientes fueron mejor toleradas. A
medida que se aumenta el porcentaje de peréxido de benzoilo los efectos fueron

mas marcados (10).

Finalmente, en Perl un estudio en prescriptores sobre el conocimiento de
efectos adversos de peréxido de benzoilo frente a acné determiné que este

medicamento presenta irritaciones dérmicas con el uso excesivo (11).

Las causas de estos efectos adversos se deben a alergias al principio activo
peroxido de benzoilo, a los excipientes en la formulacion y en algunos casos a la

forma farmacéutica elaborada de tipo solucion, gel o crema (12).



Las consecuencias de estos efectos no deseados son lesiones desde leves a
moderados en la piel que afectan la calidad de vida del paciente alterando la

recuperacion y ocasionando la interrupcion del tratamiento frente al acné.

1.1. FORMULACION DEL PROBLEMA

Brammanna, C. y Mller, C (2020) en su investigacion sobre la actualizacion de
las estrategias de formulacion del peroxido de benzoilo en la terapia eficaz del acné
con especial atencion a la minimizacién de los efectos indeseados, se determind
que el peroxido de benzoilo (BPO) en forma de monoterapia de venta libre o de
combinaciones de prescripcion es un componente clave del tratamiento tépico del
acné, pero su desfavorable perfil de efectos secundarios reduce el valor terapéutico
de este compuesto. Se buscaron varios enfoques galénicos para resolver esta
ambivalencia, pero so6lo pocos han conseguido introducirse en el mercado. Este
articulo pretende ofrecer una vision global de los sistemas de vehiculos
experimentales publicados de los sistemas experimentales publicados e identificar

las razones fundamentales.

En cuanto a la formulacion, un aumento de la tolerabilidad de la BPO puede
lograrse esencialmente combinando la BPO con sustancias reengrasantes e
hidratantes, incorporandola y controlando su liberacion, asi como mediante la
deposicion dirigida del principio activo en el lugar de accién, es decir, la focalizacion
del farmaco. Recientemente, se han propuesto nuevas formulaciones de particulas
gue combinan varios de estos principios de disefio y se espera que aporten nuevos
avances en este dindmico campo de investigacién; sin embargo los médicos
dermatdlogos que trabajan en el hospital de solidaridad de mirones refieren que en
su practica clinica con respecto a la terapéutica del acné juvenil y el uso de la
formulaciéon de PBO AL 5% ; la base gel de esta formulacion presentan menos
efectos secundarios topicos en comparacion a los pacientes que usan la misma
formulacion pero en base crema (ENTREVISTA PERSONAL EN ANEXO 11).



Debido a todo lo expresado, se plantea la siguiente interrogante:

¢ Existe diferencia en los efectos secundarios topicos asociados a la
formulacion de peroxido de benzoilo al 5% en base crema en relacion a la

presentacion en gel?

1.2. LINEA DE INVESTIGACION NACIONAL
La linea de investigacion segun la Universidad Ricardo Palma del afio 2021 es:
Clinicas médicas y quirurgicas; y segun el Ministerio de salud del afio 2019 - 2023

es: enfermedades crénicas no transmisibles.

1.4. JUSTIFICACION DE LA INVESTIGACION

Médica: En el ambito médico, la investigacion presente propone generar
conocimiento sobre la presencia de efectos secundarios producidos por dos tipos
de preparados dermatolégicos de peréxido de benzoilo al 5% en pacientes con acné
juvenil atendidos en el Hospital de la Solidaridad de MIRONES entre octubre del
2020 y diciembre del 2020, teniendo como finalidad mejorar el tratamiento y asi
evitar posibles efectos secundarios al momento de la prescripcion de preparados

dermatoldgicos usados en esta patologia.

Epidemiolégica: A nivel de Latinoamérica, incluido Perd, la informacion
cientifica sobre este tema es casi nula, debido a este problema, de déficit de casos
reportados, esta investigacion pretende servir como una referencia, a nivel regional,
sobre los efectos adversos relacionados a ambas formas farmacéuticas del

peréxido de benzoilo, para el tratamiento del acné juvenil.

1.5. DELIMITACION DEL PROBLEMA
El presente trabajo de investigaciébn presenta las siguientes delimitaciones
dentro del &rea de la medicina humana.

Delimitacion espacial, la investigacion se realiz6 en el consultorio de

dermatologia, con ayuda del staff de dermatélogos del Hospital de la Solidaridad de



MIRONES; ubicado en Av. Colonial 2001 Unidad Vecinal Mirones, en la ciudad de

Lima.

Delimitacion temporal, la investigacion se llevd a cabo durante el periodo de

octubre y diciembre del afio 2020.

En la delimitacién social, la poblacion de estudio se constituyé por pacientes

diagnosticados con acné juvenil, atendidos en el Hospital solidaridad de MIRONES.

1.6.

1.6.1.

OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

OBJETIVO GENERAL
Determinar si existe diferencia en los efectos secundarios topicos asociados
a la formulacion de perdxido de benzoilo al 5% en base crema en relacion a
la presentacion en gel

1.6.2 OBJETIVO ESPECIFICOS

Evaluar si los efectos secundarios del peréxido de benzoilo al 5% estan

asociadas a la edad.

Determinar si los efectos secundarios del peroxido de benzoilo al 5% estan

asociadas al sexo.

Definir si los efectos secundarios del peroxido de benzoilo al 5% estan

asociadas al tiempo de uso.

Analizar si los efectos secundarios del peréxido de benzoilo al 5% estan

asociadas al tipo de piel.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1. ANTECEDENTES DE LA INVESTIGACION

2.1.2. Antecedentes internacionales

Fernandez y Pérez (2020) en su estudio sobre el acné vulgaris, realizaron
actualizaciones en fisiopatologia y tratamiento. Se ha reportado que ademas de
propiedades antibacterianas, también presenta propiedades comedoliticas. Algunas
contraindicaciones son el uso separado de este medicamento con retinoides
topicos, sin embargo, presenta actividad sinérgica con el adapaleno. Entre sus
principales reacciones adversas estan el ardor, eritema, resequedad y dermatitis de

contacto (13).

Sanchez y Tovar (2019) en su estudio sobre el tratamiento farmacoldgico tépico
en pacientes con acné, determind que el peroxido de benzoilo puede generar
dermatitis de contacto alérgica en 3% de los pacientes. Las presentaciones menores
de 5%, particularmente las de base acuosa o mezcladas con agentes emolientes
son mejor toleradas. A medida que se aumenta el porcentaje de perdxido de
benzoilo los efectos fueron mas comunes. Se ha descrito el potencial del peréxido
de benzoilo como agente sensibilizante y otros efectos como hipocromia de piel y
pelo tras su administracion. Los efectos carcinogénicos relacionados con la

administracion de peréxido de benzoilo no fueron demostrados (10).

Lebrun B. (2018) en su investigacion sobre los tratamientos topicos del acné y de
la rosacea. Indico que el tratamiento topico del acné debe ser la primera linea, frente
a las manifestaciones leves a graves. Por otro lado, no recomiendan el uso de
antibiéticos topicos como, eritromicina y clindamicina, debido a los casos de
resistencia que han producido. Es por ello que el tratamiento topico, en el caso del
acné, debe ir acompafado de asesoria medica con la finalidad de aumentar la
eficacia del tratamiento, y evitar la aparicion de reacciones adversas relacionadas

al medicamento.



Finalmente indica que deben respetarse algunas precauciones de uso, en
particular con los topicos de utilizacion reciente como la ivermectina y la brimonidina,

cuyo seguimiento aun es limitado. (14)

Hernandez y Bafiuelos (2016) en su articulo sobre el tratamiento del acné:
efectividad de ciertos medicamentos topicos y sistémicos. En el Centro de
Dermatologia y Cirugia Cosmeética (CDCC) de San Salvador recomendaron la
administracion del peroxido de benzoilo a 5% por su mayor efecto comedolitico y
queratolitico; sin embargo, no se requieren mayores concentraciones porque
aumentan su efecto irritante pero no sus beneficios. Los antibi6ticos topicos, como
monoterapia, no se consideran adecuados. Se prefiere su administracion
combinada con otros farmacos, en especial con peréxido de benzoilo, lo que reduce
la resistencia bacteriana. Se prefiere la via oral, siempre que sea posible y no haya
contraindicacién. No utilizan los antibiéticos locales por el riesgo de propiciar o

aumentar la resistencia bacteriana.

El peroxido de benzoilo a 5% es el tratamiento tépico de eleccion, con
administracion en las noches; en casos de acné rebelde, cuando el paciente no ha
mostrado intolerancia al mismo, lo prescriben para la aplicacién en la mafiana y la
noche, actuando muy bien en las lesiones activas y en las cicatrices pigmentadas;
tiene efecto bactericida al oxidar las proteinas bacterianas de los foliculos
pilosebaceos; los radicales libres penetran el foliculo y disminuyen la poblacién de
P. acnes, lo que también reduce los acidos grasos libres. Esta accion bactericida
contra P. acnes y otros microorganismos cutaneos se demostraron en varios

estudios clinicos (15).

Myhill et al (2017) Investigaron que la mala adherencia al tratamiento del acné
puede conducir a tratamientos innecesarios, mayores costos de atencion médica y
reduccion de la calidad de vida. Dentro de los resultados se inscribieron noventa y
siete sujetos. Al inicio del estudio, la mayoria (87,6%) tenia acné leve a moderado.
Se observdé una mejor adherencia en el grupo Adapaleno/BPO+SEM (Material
educativo complementario) en comparacion con A/BPO solo. La evaluacion de la

seguridad mostré menos eventos adversos relacionados con el tratamiento en el
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grupo A/BPO+SEM. Concluyendo que el uso del SEM puede incrementar la
adherencia de los pacientes con acné tratados con gel A/BPO una vez al dia en
atencién primaria, mejorando consecuentemente el tratamiento y la calidad de vida

a largo plazo (16).

Brammanna, C. y Miiller, C (2020) en su investigacion sobre la actualizacion de
las estrategias de formulacion del peréxido de benzoilo en la terapia eficaz del acné
con especial atencion a la minimizacién de los efectos indeseados, se determiné
que el peroxido de benzoilo (BPO) en forma de monoterapia de venta libre o de
combinaciones de prescripcion es un componente clave del tratamiento tépico del
acné, pero su desfavorable perfil de efectos secundarios reduce el valor terapéutico
de este compuesto. Se buscaron varios enfoques galénicos para resolver esta
ambivalencia, pero s6lo pocos han conseguido introducirse en el mercado. Este
articulo pretende ofrecer una vision global de los sistemas de vehiculos
experimentales publicados de los sistemas experimentales publicados e identificar
las razones fundamentales. En cuanto a la formulacion, un aumento de la
tolerabilidad de la BPO puede lograrse esencialmente combinando la BPO con
sustancias reengrasantes e hidratantes, incorporandola y controlando su liberacién,
asi como mediante la deposicién dirigida del principio activo en el lugar de accién,
es decir, la focalizacion del farmaco. Recientemente, se han propuesto nuevas
formulaciones de particulas que combinan varios de estos principios de disefio y se

espera que aporten nuevos avances en este dinAmico campo de investigacion (17).
2.1.2. Antecedentes Nacionales

Bernabe G. y Cahuana M. (2018) en un estudio evaluaron el crecimiento de las
prescripciones de preparados dermatoldgicos para el acné y la rosacea en el area
de dermatologia del policlinico “Villa Militar de Chorrillos”, se observo un crecimiento
en el nimero de prescripciones en el servicio de dermatologia de 9,4% en el
trimestre Julio-Setiembre de 2018 con respecto al mismo trimestre del afio 2017. Lo
gue sugiere un uso cada vez mas frecuente de preparados dermatoldgicos y por
ende un estudio mas exhaustivo para reducir cada vez mas los efectos secundarios

y de esta manera optimizar el tratamiento en estas patologias (18)



2.2. BASES TEORICAS

2.2.1. Acné juvenil

El acné vulgar es la enfermedad cronica de la piel mas prevalente en los Estados
Unidos y afecta a casi 50 millones de personas por afio, en su mayoria adolescentes
y adultos jovenes. Las posibles secuelas del acné, como cicatrices,
despigmentacion y baja autoestima, pueden resultar en una morbilidad significativa.
Las lesiones tipicas del acné involucran los foliculos pilosebaceos y los procesos
interrelacionados de produccion de sebo, colonizacion por Cutibacterium acnes
(anteriormente llamado Propionibacterium acnes) e inflamacion. El acné puede
clasificarse como leve, moderado o severo segun la cantidad y el tipo de lesiones

cutaneas (19)
Fisiopatologia del acné inflamatorio
Cuatro factores principales estan involucrados en el desarrollo del acné:

= Hiperproliferacion folicular anormal de queratinocitos, lo cual produce la
manifestacion de un tapén folicular.

» Aumento de la produccién de sebo dentro de los foliculos sebaceos.

= Proliferacion de microorganismos (por ejemplo, Propionibacterium acnes) en el
sebo retenido

= Inflamacion
Caracteristicas clinicas

Las lesiones de acné se clasifican clinicamente en quistes, ndodulos,
comedones, cicatrices y pustulas. Los comedones son las caracteristicas distintivas
entre el acné rosaceay el acné vulgar. Son tapones llenos de queratina que pueden
describirse como abiertos o cerrados. Los comedones abiertos se conocen
comunmente como puntos negros; el aspecto negro se debe a la oxidacion de los
tapones de queratina. Los comedones cerrados son puntos blancos (20). Las
pustulas son producto de la inflamacion a nivel folicular, las cuales presentan

acumulacion de neutréfilos. Los quistes son cuerpos extrafios que contienen
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queratina y ademas presentan revestimiento folicular. Los nédulos se producen

durante procesos de inflamacion.

Se trata de lesiones palpables, dolorosas y enrojecidas desde el punto de vista
clinico. Aqui es donde se han roto las estructuras foliculares. Las cicatrices pueden
ser el resultado final una vez curadas (21).

Tratamiento

Dentro del manejo de esta patologia existen multiples terapias que el especialista
considera optimo en usar en cada paciente, los comedoliticos topicos desbloquean
el conducto pilosebaceo y/o actian como agentes antibacterianos. Estos productos

son valiosos en casos de aché muy leve (22).
2.2.2. Formula magistrales

Es la preparacion de un medicamento especifico para el tratamiento
individualizado de un paciente, para dicho proceso no solo se utiliza el principio
activo indicado por el profesional médico, sino que, ademas, ingresan excipientes,
para la formulacion idénea del medicamento, que respondera efectivamente antes

las necesidades intrinsecas de cada paciente. (23).

En el Pert, las formulas magistrales son elaboradas en establecimientos
farmacéuticos de Hospitales Publicos, Centro de salud privados y oficinas
farmacéuticas especializadas, dicho trabajo lo lleva a cabo el profesional quimico
farmacéutico (24).

2.2.3. Per6xido de benzoilo

Es un agente oxidante, bactericida para C. acné. Ademas de su efecto
bactericida primario sobre C. acné, el BPO tiene actividad antiinflamatoria y
comedolitica leve. El tratamiento del acné vulgar con BPO solo o en combinacién
con otros tratamientos topicos (antibidticos, retinoide, acido salicilico o zinc) en
concentraciones del 2% al 5% es el estandar de atencion para el acné leve a

moderado. Los productos de combinacion fija mas comunes que contienen BPO
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son BPO con clindamicina, eritromicina o adapaleno (25). El perdxido de benzoilo
se clasifica en la categoria C del embarazo. Aproximadamente el 5% se absorbe
sistémicamente y se metaboliza por completo en acido benzoico, un aditivo
alimentario. Debido al rapido aclaramiento renal, no se espera toxicidad sistémica y
el riesgo de malformaciones congénitas es tedricamente pequefio. El perdxido de
benzoilo esta disponible como productos con receta y sin receta en una variedad de
concentraciones y vehiculos. Hasta la fecha, no se ha identificado la resistencia de
P. acnes al peroxido de benzoilo. El peroxido de benzoilo se considera seguro
durante el embarazo y ayuda a prevenir el desarrollo de resistencias cuando se usa

junto con antibidticos. (19)
2.2.4. Efectos secundarios

Es la respuesta no inesperada y toxica producto de la administracién de cualquier
medicamento a dosis normales. Estos efectos negativos producen la mortalidad de
los pacientes, ademas de producir un aumento en el costo de los servicios
sanitarios. Es por ello que existen organismos encargados de realizar la funcion de
farmacovigilancia, las cuales se encargan, principalmente se identificar y hallar las
reacciones adversas manifestadas por diferentes pacientes en una determinada

region o pais (26).

Los efectos secundarios mas comunes del uso de peroxido de benzoilo ocurren
después de 1-2 semanas de tratamiento, estos son sequedad en la piel con
descamacion, eritema y, ocasionalmente, edema. Algunas reacciones leves son
irritacion, enrojecimiento, ardor, etc. Durante el uso de este medicamento se deben
tener ciertos cuidados, el mas relevante, el evitar la exposicion a la luz solar, debido

a la fotosensibilidad que presenta (27).
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2.3. DEFINICION DE CONCEPTOS OPERACIONALES

Inflamacion: La inflamacion es un proceso fisiologico, defensivo natural del
organismo ante agresiones del medio, presentando signos como el dolor, calor,

rubor y edema, ademas de pérdida de funcionalidad (28).

Comedon: Grano sebaceo que se forma generalmente en la piel del rostro o de
la espalda debido a la obstruccion del conducto excretor de una glandula sebacea
(29).

Pustula: Abultamiento que aparece en la piel en forma de bolsa pequefia que
contiene pus (30).

Bactericida: Es una sustancia que tiene la capacidad de matar bacterias,

microorganismos unicelulares u otros organismos (31).

Eritema: Enrojecimiento de la piel debido al aumento de la sangre contenida en

los capilares (32).

Edema: Presencia de un exceso de liquido en algun érgano o tejido del cuerpo

gue, en ocasiones, puede ofrecer el aspecto de una hinchazén blanda (33).
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3.1.

CAPITULO lIl: HIPOTESIS Y VARIABLES

HIPOTESIS GENERAL

Existe diferencia en los efectos adversos topicos asociados al uso de crema

y gel de peréxido de benzoilo al 5% en pacientes con acné Juvenil.

HIPOTESIS ESPECIFICAS

3.2.

Los efectos secundarios del peroxido de benzoilo al 5% son diferentes de

acuerdo a la edad.

Los efectos secundarios del peroxido de benzoilo al 5% estan asociadas al

Sexo.

Los efectos secundarios del peroxido de benzoilo al 5% estan asociadas al

tiempo de uso.

Los efectos secundarios del peréxido de benzoilo al 5% estan asociadas al

tipo de piel.

El eritema, prurito, eczema e inflamacion son efectos secundarios tépicos

mas frecuentes asociados a la formulacién de peroxido de benzoilo al 5% en

base crema que a la presentacion en gel.

VARIABLES PRINCIPALES DE LA INVESTIGACION

Presencia de efectos secundarios topicos (variable. Cualitativa binaria y

dependiente).
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Tipo de efectos secundaros tépicos: eritema, prurito, eczema e inflamacion
(variable cualitativa nominal y dependiente).

Preparado magistral: formulacion peréxido de benzoilo al 5% en base gel y
crema (variable cualitativa binaria e independiente).

Edad en afos (variable cuantitativa discreta e independiente).

Genero de los pacientes (v. Cualitativa binaria e independiente).

Tiempo de tratamiento (v. Cualitativa, categorica e independiente).

Tipo de piel (V. Cualitativa, categorica e independiente).
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4.1.

4.2.

CAPITULO IV: METODOLOGIA

TIPO Y DISENO DE INVESTIGACION

Observacional, analitico, retrospectivo de casos y controles.
Observacional: La recoleccion de datos requirioé que el investigador no haga
intervencién, ya que no control6 ningan factor que intervenga en la
investigacion. (34)

Analitico: La investigacion fue dirigida a la evaluacion de un fenbmeno
(efectos secundarios de dos bases distintas de la formula topica de peréxido
de benzoilo) y esta parte de una hipotesis. (34)

Retrospectivo: La investigacion uso informacion registrada que proviene de
un tiempo anterior a la formulacién del proyecto. (35)

Casos y Controles: Los sujetos de estudio se seleccionaron en funcion de
la presencia de efectos secundarios tépicos producto de la formula de PBO
5% en base crema y/o gel (casos) y la ausencia de efectos secundarios
tépicos producto de la férmula de PBO 5% en base crema y/o gel (controles).
(34)

POBLACION Y MUESTRA

Poblacion De Estudio:

Poblacion: pacientes jovenes con acné atendidos en el consultorio de
dermatologia del hospital de la solidaridad de Mirones de la ciudad de Lima
en el mes de octubre del afio 2020

Unidad De Anélisis:

Los pacientes con acné juvenil que usaron una férmula de perdxido de

benzoilo al 5% en distintas bases crema o gel respectivamente.
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Tamarfo y seleccién de muestra:

La férmula a usar para calcular el tamafio de muestra en un estudio de casos y

controles es la siguiente:

|21-a/ G+ D P (A= P) + zpycx Py(T— P) + P,(1 — PZ)]2
r(P, — P)?

n =

P, +P,
P =
2
B OR P,
~ 1—P,+OR*P,

Py

Para la eleccion de la muestra representativa se necesita como dato:
o La proporcion de pacientes expuestos en los controles (antecedente).
o Un Odds Ratio previsto (antecedente).
o Nivel de confianza.

o Poder estadistico.

En el nUmero de pacientes que formaron parte de la muestra fue calculado
usando la formula propuesta por Diaz et al, correspondiente para el disefio de casos
y controles. La frecuencia de exposicion en los casos fue 10% y el OR previsto fue
de 3 segun el trabajo de Sonia y salvador (2019) .asi también la frecuencia de
exposicién en los controles fue 36% con un OR previsto de 3 segun lo que encontré
en el trabajo publicado por Sonia y Salvador (2019); nos brinda una muestra de 40
caso Yy 40 controles .Pero para darle mayor potencia estadistica al estudio se decidio

trabajar con 41 casos y 64 controles.

El nivel de confianza utilizado fue al 95% y el poder estadistico usado fue 80 %.
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Criterios de seleccion de la muestra

La poblacion fue pacientes con acné que recibieron una formula de PBO 5% sea
en base gel o crema.
CASOS

Criterios de inclusién

Los pacientes que fueron diagnosticados con acné juvenil entre octubre a
diciembre 2020 y fueron medicados con la formula de peroxido de benzoilo al 5%
en crema y/o gel y que presentaron efectos secundarios tépicos (eritema, prurito,
inflamcion, eczema) con la férmula prescrita; atendidos Unicamente en el Hospital
de la Solidaridad de MIRONES en los meses de octubre a diciembre del 2020

CONTROLES

Criterios de inclusién

Los pacientes que fueron diagnosticados con acné juvenil entre octubre a
diciembre 2020 y que fueron medicados con la férmula de perdxido de benzoilo al
5% en crema y/o gel y que no presentaron efectos secundarios tépicos a la férmula
prescrita, siendo atendidos Unicamente en el Hospital de la Solidaridad de
MIRONES en los meses de octubre a diciembre del 2020.

Criterios de exclusién

-Pacientes con acné juvenil que usaron otro tipo de medicacion diferente al del

estudio.

-Pacientes con reacciones adversas medicamentosas al PBO5%.
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ANEXO 9: OPERACIONES VARIABLES

VARIABLE

DEFINICION
CONCEPTUAL

TIPO

NATURALEZA

INDICAD
OR

DEFINICION
OPERACION
AL

Presencia
de efecto
secundario

Toda afeccion
que no surge
como
consecuencia
de la accién
farmacolodgica
primaria de un
medicamento,
sino que
constituye una
consecuencia
eventual de esta
accion.

Dependiente

Cualitativa-
binaria

Diagnos
tico
clinico

Base de
preparado
magistral de
peréxido de
benzoilo al
5%

Agente
predominantem
ente
bacteriostatico
y, posiblemente,
bactericida que
ha demostrado,
ademas, una
accion
comedolitica. Su
accion
antimicrobiana
se desprende de
la degradacion
de las proteinas
bacterianas por
la liberacion de
radicales libres.

Independient
e

Cualitativa
binaria

Base o
vehiculo
dermo-
farmacé
utico

0.CREMA
1.GEL

Biotipo
cutaneo

Composicion
biolégica regida
por factores
como la
predisposicion

Independient
e

Cualitativa

Tipo de
piel

0.Seco
1.Graso
2.Mixto
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genética y los

factores
hormonales.
a masculina o Independient L Identida | 0.Masculino.
Sexo ) Cualitativa .
femenina e d sexual | 1. Femenino
Tiempo que ha
vivido una ) . Identida | Valores de
Independient | Cuantitativa ~
Edad | persona . d 15 a 25 afios
e discreta L
contando desde biol6gica
su nacimiento.
Lapso que va Independient | Cuantitativa Lapso 0.2
El Tiempo | desdeelusodel |e discreta de Uso | semanas
de farmaco hasta 1.3sema
tratamiento | la reconsulta. na
2.4
semanas
Toda afeccion
que no surge
como
consecuencia
de la accion .
. , . 0.Eritema
Tipo de farmacoldgica L .
. i . Cualitativa Examen | 1. Prdrito
efectos primaria de un Dependiente . .
. . nominal clinico 2. Eczema
secundarios | medicamento, .,
. 3.Inflamacié
sino que N
constituye una
consecuencia
eventual de esta
accion.
4.4. TECNICAS E INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

Se utilizo una ficha de recoleccion de informacion para cada paciente, donde se

evaluaron las variables segun su naturaleza (cualitativa) y segun su posicion en una

hipétesis o relacion de dependencia (variable independiente, variable dependiente).

Obteniéndose 105 registros de informacién de pacientes entre 41 casos (pacientes

con efectos secundarios) y 64 controles (pacientes sin efectos secundarios).
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4.5. RECOLECCION DE DATOS

Mediante el uso de fichas de recoleccion de datos, que fueron llenadas con la
informacion proveniente de cada historia clinica de los pacientes con diagndstico
de acné juvenil; que recibieron preparados dermatoldgicos de peroxido de benzoilo
al 5% en distintas bases (gel y crema) y que fueron atendidos en el consultorio de
dermatologia del Hospital de la Solidaridad de MIRONES en las fechas de octubre
a diciembre del 2020.

4.6. TECNICA DE PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE DATOS

Los datos recolectados fueron subidos a una hoja de célculo del software
Microsoft Excel. Luego estos datos fueron procesados con el programa estadistico
STATA 16. Se hizo uso de estadistica descriptiva de tendencia central y dispersion.
Ademas de estadistica inferencial para la contratacién de hipétesis. Se usé el

estadistico Chi Cuadrado para determinar asociacion entre las variables de estudio

Se identifico el riesgo de padecer efectos secundarios mediante el calculo del
Odds Ratio con sus respectivos intervalos de confianza. Para ello, se aplico la
regresion logistica donde se realiz6 un modelo crudo y ajustado; teniendo como

criterio la asociacion al momento de incluir las variables en el multivariado.
4.7. ASPECTOS ETICOS

Este trabajo de investigacion fue aprobado por el comité de ética de la
Universidad Ricardo Palma. Donde se respet6 la confidencialidad de los datos de
los pacientes obtenidos a través de las fichas de datos; presentando la autorizacion
del establecimiento para hacer el estudio, sin ningun conflicto de intereses y no se

tomaron muestras.
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CAPITULO V: RESULTADOS Y DISCUSION

5.1. RESULTADOS

Este estudio se realiz6 en base a la seleccion de 105 registros de atenciones
médicas a pacientes con acné juvenil, tratados con un preparado magistral
formulado con PBO al 5% en dos presentaciones, uno en crema y otro en gel. Para
la seleccion de casos se definid a aquellos pacientes que tuvieron efectos
secundarios tépicos como consecuencia del tratamiento (41); mientras que los
controles fueron aquellos pacientes que no tuvieron la reaccion secundaria topica
(64); siendo la cantidad de registros de atenciones de pacientes que cumplian con
los criterios expuestos para la investigacion en el momento que se realizo.
Seguidamente se identific6 cada caso como la presencia del factor de efectos
secundarios topicos en este caso por el uso del preparado magistral de PBO al 5%
en base crema y/o gel; los no expuestos fueron los que usaron la misma medicacion,

pero no tuvieron efectos secundarios topicos ya sean en cualquiera de las bases.

En este sentido, se recolectdé un total de 105 registros, correspondiendo el
48.57% (51/105) a mujeres y el resto (51.43%, 54 de 105) a varones; presentando
estos grupos, una distribuciébn mas o menos similar, con un promedio de 20 y 20.3
afos, para mujeres y varones respectivamente y aunque la edad de los varones fue
ligeramente superior al final se puede indicar que los grupos son comparables si
observamos los valores de la desviacion estandar y la comparacion de los valores

de la mediana y la media (Ver gréafico A).
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Grafico 1 Edad de los pacientes segun el efecto secundario topico
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No Si
Efecto . . | Desaviacién . . .
. | Cantidad |Promedio ; Mediana | Minimo [ Maximo
Secundario estandar
No 64 20.33 1.78 21 17 24
Si 41 19.88 1.55 20 17 24
Total 105 20.15 1.70 20 17 24

El andlisis de mayor relevancia para este estudio fue el estimar el sentido y la
magnitud de la asociacién entre la presentacion de efectos secundarios topicos en
la piel de los pacientes con acné juvenil (independientemente del tipo y grado de la
reaccion) segun el tipo de base que se empled para la preparacion del PBO al 5%;
es decir del uso de la base en crema y gel tanto en la (poblacién expuesta), como

en la (poblacién no expuesta).
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Tabla 1 Variables de la investigacion y efectos secundarios propios de la
formula

Efectos secundarios

Caso Control
Si No
Variables independientes de
estudio n % n % Valor de p
Tipo de base
Crema 36 87.8 17 26.56 <0.001
Gel 5 12.20 47 73.44
Sexo
Masculino 25 60.98 26 40.63 0.043
Femenino 16 39.02 38 59.38
Edad
15a 20
anos 24 58.54 31 48.44 0.313
21 a 25
anos 17 41.46 33 51.56
Tipo de
piel
Graso 16 39.02 7 10.94 0.303
Seco 14 34.15 25 39.06
Mixto 11 26.83 32 50
Tiempo de
tratamiento
2
semanas 17 41.46 36 56.25 0.252
3
semanas 15 36.59 16 25
4
semanas 9 21.95 12 18.75

En latabla 1 se puede observar que la principal variable de estudio (tipo de base)
el 87.8% (36) presentaron un efecto secundario topico a causa de la base crema;

con respecto al 12.20% (5) que también presento efectos secundarios topicos pero
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con base gel. Sumado a lo anterior respecto a las caracteristicas del tipo de base
se observa una asociacion significativa entre los efectos secundarios topicos

(casos) y el tipo de base a usar (P< 0.05).

Con respecto a la variable sexo se observa que el mayor nimero de pacientes
que presento6 efectos secundarios (casos) fueron los varones con 60.89% (25) en
comparacion con las mujeres que fueron 39.02% (16). Presentando también una
asociacion estadisticamente significativa entre el tipo de sexo y los efectos

secundarios topicos(casos) (P<0.05).

Con respecto a la edad , los jévenes que tuvieron efectos secundarios fueron el
39 % (41) mientras que los jovenes que no tuvieron efectos secundarios fueron el
61 % y la diferencia no fue significativa ( p<0.313 IC 95% :0.249-1.908)

Con respecto al biotipo cutaneo se evaluaron la piel seca, grasa y mixta; siendo
la piel grasa la que presentdé mayores efectos secundarios 39.02% (16) en

comparacion con los otros biotipos; seca 34% (14) y mixta 26.83% (11).

La variable tiempo de tratamiento tuvieron valores cercanos con respecto a los
pacientes con efectos secundarios (casos) siendo estas 2 semanas 41.46 % (17), 3
semanas 36.59 % (15) y 4 semanas 21.95% (9).
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Tabla 2 Variables asociadas a efectos secundarios topicos en jovenes con
acné atendidos en el consultorio de dermatologia del hospital de la solidaridad

de Mirones.

varlables_ Independientes OR IC95% b OR ajustado IC95%  valordep
de estudio crudo valor
Tipo de base 19.9 6.709-59.058 0.000 24.20 7.389-79.26 <0.001
Crema 1.00 1.00
Gel
Sexo 2.28 1.023-5.090 0.043 2.52 7.389-79.26 0.087
Masculino 1.00 1.00
Femenino
Edad 0.66  0.301-1.468 0.313 0.68 0.249-1.908  0.467
15 a 20 afios 1.00 1.00
21 a 25 afios
Tipo de
piel 0.79 0.505-1.235 0.303 0.678 0.364-1.243 0.205
Graso 1.4 0.302-2.50 0.120 3.71 0.689-20.17 0.128
Seco 1.00 1.00
Mixto
Tiempo de tratamiento 1.33 0.812-2.208 0.252 1.27 0.638-2.567 0.480
2 semanas 0.68 0.224-1.596 0.14 286 0.67-12.07 0.151
3 semanas
1.00
4 semanas
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En el analisis bivariado se encontré asociacion estadisticamente significativa con el
tipo de base, sexo y tipo de piel; La presencia de efectos secundarios topicos se
asocio al uso de base crema . (OR=19.9; 1C95%: 6.71 — 59.06); con respeto al sexo
se encontrd una asociacion significativa con respecto al sexo masculino (OR=2.28
; 1C95%:1.023-5.090) ; De acuerdo al biotipo cutaneo se encontré que hay una
asociacion significativa con respecto a los efectos secundarios y el tipo de piel seca
(OR=1.4;1C95%: 0.302-2.50 ) .No se encontr6 asociacion significativa con tiempo
de tratamiento y edad (p>0.05).

En el analisis multivariado solo se encontré6 asociacion estadisticamente
significativa con tipo de base crema . (OR= 24.20; 1C95%: 7.39 — 79.26). Con los

demas factores no se encontré asociacion estadisticamente significativa.

Grafico 2 Frecuencia de lesiones secundarias en pacientes con acné juvenil
segun el tipo de tratamiento con PBO 5% en base cremay gel
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De acuerdo a la tabla 3 se evidencia que los pacientes que tuvieron efectos
secundarios tépicos y que usaron la base crema presentaron mas efectos

secundarios tépicos como eritema (28), inflamacioén (26), prurito (23), eczema (22)

27



en comparacion de los pacientes que tuvieron efectos secundarios pero que usaron

la base gel; eritema (2), inflamacion (4), prutiro (2) y eczema (1).

5.2. DISCUSION DE RESULTADOS

En esta investigacion se verifico asociacion estadisticamente significativa entre
el tipo de base crema del Perdxido de benzoilo y los efectos secundarios topicos
(OR=24.20 1C95% 7.389-79.26). Al igual que Sanchez y Tovar (2019) quienes, en
su estudio sobre el tratamiento farmacolégico tépico en pacientes con acné,
determinaron que el peréxido de benzoilo puede generar dermatitis de contacto
alérgica en 3% de los pacientes. Las presentaciones menores de 5%,
particularmente las de base acuosa o mezcladas con agentes emolientes son mejor
toleradas. Para poder seguir con el andlisis de estos resultados debemos revisar
las diferencias de ambos tipos de vehiculos, el primero es el gel, el cual de manera
general estan hecho de un polimero inerte (puede ser de origen natural o sintético)
gue tiene una alta concentracion de agua (80-90%). Esta alta concentracion de agua
en su composicion ayuda muchas veces a dar un efecto refrescante, humectante,
disminuye la temperatura y el eritema en lesiones topicas. Estas caracteristicas del
vehiculo sugieren una ventaja para el paciente, hemos de sefialar, ademas, que los
geles de manera general no tienen tanta penetraciéon ni son tan oclusivos como si

lo son otras formas farmacéuticas.

Por otro lado, tenemos a las cremas, que en realidad vienen a ser emulsiones.
Estas, normalmente en la practica hospitalaria, se usan de dos tipos: emulsiones
o/w (fase dispersa aceite, fase dispersante agua) o w/o (fase dispersa agua, fase
dispersante aceite) Para simplificar conceptos y entenderlo mejor, las o/w tienen
menos aceite que las w/o en su composicion. Las cremas dependiendo de la
naturaleza que tengan van a tener una penetracion y oclusion intermedia a
diferencia de otras formas farmacéuticas como los geles y lociones. Estas
caracteristicas de oclusion pueden no ser tan favorable en la patologia de acné

como si lo es para otras enfermedades crénicas.
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De acuerdo a Brammanna, C. y Miller, C (2020) encontraron que el peroxido de
benzoilo es un buen tratamiento tépico del acné, pero siendo desfavorables los
efectos secundarios. Entonces se plantea que seria esencial combinarse o
presentarse de manera reengrasante e hidratante. Esto coincide con la significancia
de la variable del tipo de base preparado magistral de peroxido de benzoilo al 5%
en el modelo de regresion para la determinacion si habra presencia de efectos
secundarios en los pacientes con acné juvenil que utilizaron el PBO5% crema a
comparacioén del gel ( p=0.00).

De acuerdo a Bernabe G. y Cahuana M. (2018) sugirieron realizar un estudio
exhaustivo para la reduccion de los efectos secundarios y optimizar el tratamiento.
Esto coincide con lo realizado en la presente investigacion debido a que se
encontraron en el modelo de regresion logistica que existen variables que influyen
significativamente; como el tipo de base crema de la formula de PBO 5% (OR=24.20
1C95%=7.38-79.26).
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CAPITULO VI — CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

6.1. CONCLUSIONES

e Se evidencio que la formula de PBO al 5% en base crema esta mas asociado
de presentacion de efectos secundarios topicos en relacion al uso de la

formulacién dermatoldgica de peroxido de benzoilo al 5% en base gel.

e No se evidenciéo asociacion de los efectos secundarios tépicos de la
formulacion dermatoldgica de perdoxido de benzoilo al 5% en las distintas
bases con respecto al tiempo de tratamiento.

e No se evidencié asociacion de los efectos secundarios tépicos de la

formulacion dermatoldgica de perdoxido de benzoilo al 5% en las distintas

bases con respecto al biotipo cutaneo.
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6.2.

RECOMENDACIONES

Por los resultados previstos en la investigacion se sugiere el uso de la
base gel de PBO al 5% en el tratamiento del acné juvenil por el menor
reporte de caso de efectos secundarios tOpicos a comparacion que la

base crema.

Mantener un mayor nivel de alerta al prescribir la formula de PBO 5% en
cualquiera de las dos bases.

Se recomienda seguir estudios posteriores con los resultados obtenidos
en la investigacion para asi poder tener un panorama mas claro sobre las

incégnitas de esta investigacion.

Realizar estudios de formulacion galénica para mejorar el preparado de
gel y crema con peroxido de benzoilo al 5% para disminuir sus efectos

secundarios.

Realizar estudios clinicos para determinar la seguridad-eficacia de las
férmulas magistrales gel y crema al 5% que se dispensan en el Hospital
de la Solidaridad

Realizar estudios multicéntricos sobre los efectos secundarios en las

formulaciones tépicas de perdxido de benzoilo al 5% en gel y en crema.
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Manuel Huaman Guerrero
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ACTA DE APROBACION DE PROYECTO DE TESIS

Los miembros que firman la presente acta en relacion al Proyecto de Tesis “EVALUACION DE
LOS EFECTOS SECUNDARIOS EN LA PIEL DE DOS PREPARADOS
DERMATOLOGICO DE PEROXIDO DE BENZOILO AL 5% EN PACIENTES CON
ACNE JUVENIL EN LA CONSULTA PRIVADA", que presenta el Sr. CESAR AUGUSTO
DAVILA GUERRA, para optar el Titulo Profesional de Médico Cirujano, declaran que el referido
proyecto cumple con los requisitos correspondientes, tanto en forma como en fondo; indicando

que se proceda con la ejecucion del mismo.

En fe de lo cual firman los siguientes docentes:

Dr. MARIA LOO VALVERDE
ASESOR DE LA TESIS

Dr. Jhony A. De La Cruz Vargas
DIRECTOR DEL CURSO-TALLER

Lima, 21 DE OCTUBRE DE 2021
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ANEXO 2: CARTA DE COMPROMISO DEL ASESOR DE TESIS

UNIVERSIDAD RICARDO PALMA
FACULTAD DE MEDICINA HUMANA

Manuel Huamén Guerrero

~ Instituto de Investigaciones de Ciencias Biomédicas
Oficina de Grados y Titulos

Formamos seres para una cultura de paz

Carta de Compromiso del Asesor de Tesis

Por la presente acepto el compromiso para desempenarme como asesor de
Tesis del estudiante de Medicina Humana, Sr. Cesar Augusto Davila Guerra de
acuerdo a los siguientes principios:

: B

.| N PO N O

Seguir los lineamientos y objetivos establecidos en el Reglamento de
Grados y Titulos de la Facultad de Medicina Humana, sobre el proyecto
de tesis.

Respetar los lineamientos y politicas establecidos por la Facultad de
Medicina Humana y el INICIB, asi como al Jurado de Tesis, designado
por ellos.

Propiciar el respeto entre el estudiante, Director de Tesis Asesores y
Jurado de Tesis.

Considerar seis meses como tiempo maximo para concluir en su totalidad
la tesis, motivando al estudiante a finalizar y sustentar oportunamente
Cumplir los principios éticos que corresponden a un proyecto de
investigacion cientifica y con la tesis.

Guiar, supervisar y ayudar en el desarrollo del proyecto de tesis,
brindando asesoramiento para superar los puntos criticos o no claros.
Revisar el trabajo escrito final del estudiante y que cumplan con la
metodologia establecida

Asesorar al estudiante para la presentacion de la defensa de la tesis
(sustentacion) ante el Jurado Examinador.

Atender de manera cordial y respetuosa a los alumnos.

Atentamente,

DRA. MARIA LOO VALVERDE

Lima, 20de Octubre de 2020
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Sefior
CESAR AUGUSTO DAVILA GUERRA
Presente. -

ASUNTO: Aprobacion del Proyecto de Tesis
De mi consideracion: ,
Me dirijo a usted para hacer de su conocimiente que el Proyecto de Tesis “EVALUACION DE
LOS EFECTOS SECUNDARIOS EN LA PIEL DE 2 PREPARADOS DERMATOLOGICOS
DE PEROXIDO DE BENZOILO AL 5 % EN PACIENTES CON ACNE JUVENIL EN LA
CONSULTA PRIVADA™ presentando ante la Facultad de Medicina Humana para optar ¢l Titulo
Protesional de Médico Cirujano ha sido aprobado por el Consejo de Facultad en sesidon de fecha

jueves 12 de noviembre de 2020,

Por lo tanto, queda usted expedito con la finalidad de que prosiga con la ejecucion del
mismo, teniendo en cuenta ¢l Reglamento de Grados y Titulos.

Sin otro particular,

Atentamente,

e 7 f

Lo Jouraft
2 Hilda Jurupe Chico.
cretaria Académica

c.c.: Oficina de Grados y Titulos.

“Formamos seres humanos para una cultura de Paz"

Ay. Benavides 5440 - Uvd. Las Gardonkas - Surco | Cenimal T08-6000
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ANEXO 04: CARTA DE ACEPTACION DE EJECUCION DE LA TESIS POR
LA SEDE HOSPITALARIA CON APROBACION POR EL COMITE DE ETICA
EN INVESTIGACION

| ~ Curaffgrma

"Afo de la universalizacion de la salud”

Cercado de Lima 20 de setiembre del 2020

DE: Mtr. QF. CARLOS EDUARDO DAVILA GUERRA
GERENTE GENERAL DE CURAFARMA LAB SAC

A: Br. CESAR AUGUSTO DAVILA GUERRA

Asunto:  AUTORIZACION PARA REALIZAR INVESTIGACION PARA
PROYECTO DE TESIS

Es grato saludario por intermadio de la presente y a la vez comunicarie que:

Como empresa, con contrato vigente, que presta servicios médicos en dermatologia dentro de
las instalaciones de la IPRESS del SISOL SALUD MIRONES; por la presente le autorize el poder
recoger informacion, de cardcler estrictamente académico, para su proyecto de tesis, lo cual
ayudard a determinar mas y mejores datos de interés para mi registro.

C EDUARDO DAVILA GUERRA
GERENTE GENERAL
CURAFARMA LAB S.A.C.
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COMITE DE ETICA DE INVESTIGACION
FACULTAD DE MEDICINA “MANUEL HUAMAN GUERRERO"

UNIVERSIDAD RICARDO PALMA

CONSTANCIA

El Presidente del Comité de Etica de Investigacion de la Facultad de Medicina
de la Universidad Ricardo Palma deja constancia de gue el proyecto de
investigacion :

Titulo: ““EVALUACION DE LOS EFECTOS SECUNDARIOS EN LA PIEL DE DOS

PREPARADOS DERM%T{JL{EIEIE{] DE PEROXIDO DE BENZOILO AL 5% EN
PACIENTES CON ACNE JUVENIL EN LA CONSULTA PRIVADA".

Investigador:

CESAR AUGUSTO DAVILA GUERRA
Codigo del Comite: PG-236-2021

Ha sido revisado y evaluado por los miembros del Comité que presido,
concluyendo que le corresponde la categoria EXENTO DE REVISION por un
periodo de 1 afio.

El investigador podra continuar con su proyecto de investigacion,
considerando completar el titulo de su proyecto con el hospital, la ciudad y el
pais donde se realizara el estudio y adjuntar resumen debiendo presentar un
informe escrito a este Comite al finalizar el mismo. Asi mismo, la publicacion
del presente proyecto quedara a criterio del investigador.

Sugerencia: completar el titulo con la fuente del estudio: ENDES 2018

Lima, 18 de octubre de 2021.

T

Dra. Sonia Indacochea Caceda
Presidente del Comité de Etica de Investigacion
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ACTA DE APROBACION DEL BORRADOR DE TESIS

Los abajo firmantes, director/asesor y miembros del Jurado de la Tesis titulada “EVALUACION
DE LOS EFECTOS SECUNDARIOS EN LA PIEL DE DOS PREPARADOS
DERMATOLOGICO DE PEROXIDO DE BENZOILO AL 5% EN PACIENTES CON
ACNE JUVENIL EN LA CONSULTA PRIVADA”, que presenta que presenta el Sr. CESAR
AUGUSTO DAVILA GUERRA, para optar el Titulo Profesional de Médico Cirujano, jedan
constancia de haber revisado el borrador de tesis correspondiente , declarando que este se halla
conforme, reuniendo los requisitos en los que respecta a la forma y al fondo.

Por lo tanto, consideramos que el borrador de tesis se halla expedito para la impresion,
de acuerdo a lo sefialado en el Reglamento de Grados y Titulos, y ha sido revisado con el
software Turnitin, quedando atentos a la citacién que fija dia, hora y lugar, para la
sustentacion correspondiente.

En fe de lo cual firman los miemhros del Jurado de Tesis:

Dr. C CARDENAS
P IDENTE
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Dr. ALONSO SOTO TARAZONA

O

Lic. WILLER DA PUICON
- MBRO

A

DR. JHONY A. DE LA CRUZ VARGAS
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Lima, 09 de Diciembre de 2021
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ANEXO 7: CERTIFICADO DE ASISTENCIA AL CURSO TALLER

UNIVERSIDAD RICARDO PALMA

FACULTAD DE MEDICINA HUMANA
MANUEL HUAMAN GUERRERO

VII CURSO TALLER PARA LA TITULACION POR TESIS
MODALIDAD VIRTUAL

CERTIFICADO

Por el presente se deja constancia que el Sr.
CESAR AUGUSTO DAVILA GUERRA

Ha cumplido con los requisitos del CURSO-TALLER para la Titulacion por Tesis
Modalidad Virtual durante los meses de setiembre, octubre, noviembre, diciembre 2020
y enero 2021, con la finalidad de desarroliar el proyecto de Tesis, asl como la
culminacion del mismo, siendo el titulo de la tesis:

EVALUACION DE LOS EFECTOS SECUNDARIOS EN LA PIEL DE 2 PREPARADOS
DERMATOLOGICOS DE PEROXIDO DE BENZOILO AL 5 % EN PACIENTES CON
ACNE JUVENIL EN LA CONSULTA PRIVADA.

Por lo tanto, se extiende el presente cerdificado con valor curricular y valido por 06
conferencias académicas para la sustentacion de tesis respectiva de acuerdo a articulo
14® de Reglamento vigente de Grados y Titulos de Facultad de Medicina Humana
aprobado mediante Acuerdo de Consejo Universitario N°2583-2018.

Lima, 12 de enero de 2021
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ANEXO 8: MATRIZ DE CONSISTENCIA

Formulacion del Objetivos Hipotesis Variables | Disefio
Problema metodoldgico
Problema General Objetivo General Hipotesis General Variable 1 | Tipo de
¢ Existe diferencia en | Determinar Si existe | Existe diferencia en los Presencia | Investigacion
los efectos | diferencia en los efectos | efectos adversos topicos | de efecto Observacional
secundarios tdpicos | secundarios topicos | asociados al uso de cremay | secundario
asociados a la | asociados a la formulacién de | gel de peréxido de benzoilo Método
formulacién de | perdxido de benzoilo al 5% en | al 5% en pacientes con aché Variable 2 Hipotético-
peréxido de benzoilo | base crema en relacién a la | Juvenil. BASE DE LA deductivo
al 5% en base crema | presentacion en gel FORMULA DE
en relacibon a la Hipotesis especificas PBO 5% Disefio de la
presentacion en gel? | Objetivos Especificos Los efectos secundarios Investigacion
Evaluar si los efectos | del peréxido de benzoilo al Variable 3 | Analitico,
secundarios del peroxido de | 5% estan asociadas a la | Sexo retrospectivo
benzoilo al 5% estan | edad. Variable 4
asociadas a la edad. Edad Poblacion
Los efectos secundarios | Variable 5 105
Determinar si los  efectos | del peréxido de benzoilo al | Tiempo de pacientes
secundarios del peréxido de | 5% estan asociadas al sexo | tratamiento
benzoilo al 5% estan Variable 6 Muestra
asociadas al sexo. Los efectos secundarios | Biotipo Numero de
del peréxido de benzoilo al | cutaneo casos:41
Definir si los efectos | 5% estan asociadas al
secundarios del peréxido de | tiempo de uso . Numero de

benzoilo al 5% estan
asociadas al tiempo de uso.

controles :64
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Analizar si los efectos
secundarios del peroxido de
benzoilo al 5% estan
asociadas al tipo de piel.

Los efectos secundarios
del peroxido de benzoilo al
5% estan asociadas al tipo
de piel

El eritema, prurito, eczema
e inflamacién son efectos
secundarios topicos mas
frecuentes asociados a la
formulacion de peroxido de
benzoilo al 5% en base
crema que a la presentacion
en gel
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ANEXO 9: OPERACIONES VARIABLES

. DEFINICION
VARIABLE | DEFINICION CONCEPTUAL TIPO NATURALEZA INDICADOR
OPERACIONAL
Toda afeccion que no surge
_ como consecuencia de la accion
Presencia de o o o . o
farmacoldgica primaria de un . Cualitativa Diagnastico 0. No
efecto ' . Dependiente o . .
_ medicamento, sino que binaria clinico 1. Si
secundario ) _
constituye una consecuencia
eventual de esta accion.
Agente predominantemente
bacteriostatico y, posiblemente,
Base de bactericida que ha demostrado,
. Base o
preparado ademas, una accion o
_ _ _ . Cualitativa vehiculo
magistral de comedolitica. Su accion | Independiente o 0.CREMA
o o _ binaria dermo-
peréxido de antimicrobiana se desprende de 1.GEL

benzoilo al 5%

la degradacién de las proteinas
bacterianas por la liberacion de

radicales libres.

farmacéutico
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Toda afeccibn que no surge

como consecuencia de la accidn

_ o o o 0. Eritema
Tipo de efectos | farmacologica primaria de un _ Cualitativa Examen .
. , . Dependiente , . 1. Prarito
secundarios medicamento, sino que nominal clinico
) . 2. Eczema
constituye una consecuencia _
» 3.Inflamacion
eventual de esta accion.
masculino / femenino . o Identidad 0. Masculino.
Sexo Independiente Cualitativa _
sexual 1. Femenino
Tiempo que ha vivido una o _ Valores de
_ Cuantitativa Identidad .
Edad persona contando desde su | Independiente _ S 15 a 25 afios
o discreta biolégica
nacimiento.
Biotipo Composicion biolégica regida | Independiente Cualitativa Tipo de piel 0.Seco
Cutaneo por factores como la 1.Graso
predisposicion genética y los 2.Mixto
factores hormonales.
Tiempo de Lapso que va desde el uso del | Independiente Cuantitativa Lapso de Uso 0.2 semanas
tratamiento farmaco hasta la reconsulta. discreta 1.3semana

2.4 semanas
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ANEXO 10: FICHA DE COLECCION DE DATOS

1. INSTRUMENTOS DE RECOLECCION DE DATOS

FICHA PREDISENADA DE R ION
DE INFORMACION
SEXO: FEMENINO [ MASCULINO (3 EDAD [

BIOTIPO CUTANED

TIEMPO DE TRATAMIENTO

DIAGNOSTICO: ACNE JUVENIL

Sl NO

TIPO DE_PREPARADQ DERMATOLOGICO DE PBO 5%:
[ GEL I CREMA 1

EFECTOS SECUNDARIOS:

NO E |

TIPO DE EFECTO SECUNDARIO:
ERITEMA

—

PRURITO
INFLAMACION

ECZEMA
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ANEXO 11: BASE DE DATOS EXCELL

PREPARADD EFECTOS EFECTD
PBO 5% SECUNDARKDS EFECTO SECUNDARIO: EFECTO SECUNDARIO:  EFECTO SECUNDARID- SECUNDARIO: TEMPO BIOTIPO
GEL O CREMA =0 NO) PRURITO INFLAMACION DE TRATAMIENTOD  CUTANED
1 F sl CREMA 51 NO 51 sl sl iz 2 SEMANAS GRASD
2 F Ell CREMA 51 Sl NO Sl Sl 21 3 SEMANAS MIXTO
3 F =1 CREMA 51 5l NO Sl Sl 20 2 SEMANAS MIXTO
4 F 3l CREMA NO NO NO MO NO 21 4 SEMANAS SECO
3 F 3l CREMA NO MO NO MO NO 21 2 SEMANAS MIXTO
& F Sl CREMA 5l 51 NG MO MO 20 4 SEMANAS SECO
7 F sl CREMA 5l 51 NO MO MO 13 2 SEMANAS GRASD
8 F Sl CREMA 5l 51 NG MO MO 23 2 SEMANAS MIXTO
B F i[=] CREMA 5l 51 51 MO MO 22 3 SEMANAS MIXTO
10 F Sl CREMA 5l 51 51 MO 3l 13 3 SEMANAS MIXTO
11 F sl CREMA NO NO NO NO NO 21 3 SEMANAS MIXTO
12 F Ell CREMA 51 Sl 51 Sl Sl 19 3 SEMANAS GRASD
13 F sl CREMA 51 S5l NO MNO NO 21 3 SEMANAS GRASD
iz F 3l CREMA 51 NO 51 Sl Sl 21 4 SEMANAS SECO
15 F 3l CREMA 51 5l NO 5l 5l 20 4 SEMANAS SECO
16 F 3l CREMA 51 Sl 51 5l 5l 21 3 SEMANAS SECO
17 F i[=] CREMA 5l 51 NO MO MO 17 4 SEMANAS GRASD
18 F Sl CREMA 5l NO NG 3l 3l 24 2 SEMANAS MIXTO
19 F sl CREMA 5l NO 51 sl MO 13 2 SEMANAS MIXTO
20 F MO CREMA 5l NO NG 3l MO 13 2 SEMANAS MIXTO
21 F sl CREMA 5l 51 NG MO MO 20 4 SEMANAS GRASD
22 F 5l CREMA 5l 51 51 MO Sl 21 2 SEMANAS GRASD
23 F sl CREMA 51 Sl 51 sl sl pk: 2 SEMANAS SECO
24 F Ell CREMA 51 NO 51 Sl Sl 22 4 SEMANAS SECO
25 F sl CREMA NO NO NO MO NO iz 2 SEMANAS GRASD
26 F 5l CREMA 51 NO NO 5l NO i3 2 SEMANAS GRASD
27 F (e CREMA 51 NO NO 5l NO 21 3 SEMANAS GRASD
28 F MO CREMA NO MO NO MO NO 17 2 SEMANAS MIXTO
9 F sl CREMA 5l 51 51 MO sl 13 3 SEMANAS SECO
30 F Sl CREMA 5l 51 NG MO MO 21 3 SEMANAS MIXTO
31 F sl CREMA NO NO NO MO MO 20 3 SEMANAS MIXTO
32 F Sl CREMA 5l 51 51 3l 3l 21 3 SEMANAS GRASD
33 F sl CREMA 5l NO 51 Sl MO 21 3 SEMANAS SECO
34 L 5l CREMA 51 Sl 51 5l 5l iz 4 SEMANAS GRASO
35 M sl CREMA NO NO NO NO NO 19 2 SEMANAS MIXTO
35 M 3l CREMA NO NO NO MO NO 21 2 SEMANAS SECO
37 L 5l CREMA 51 5l 51 5l 5l 19 3 SEMANAS SECO
3 L 3l CREMA NO NO NO MO NO 23 2 SEMANAS MIXTO
39 L 3l CREMA 51 NO NO 5l NO 19 2 SEMANAS GRASD
40 L Sl CREMA 5l 51 51 MO 3l 13 2 SEMANAS MIXTO
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41 L sl CREMA NG NO NO MO MO 19 4 SEMANAS MIXTD
42 L5 | CREMA NO MO NO MO MO 22 2 SEMANAS SECO
43 L =] CREMA NG NO NO 1 1=] MO 22 3 SEMANAS MIXTD
44 L sl CREMA 51 51 51 5l NO 1z 2 SEMANAS MIXTO
45 L 5l CREMA 51 NO NO 5l MO 19 2 SEMANAS GRASD
45 L 5l CREMA NG NO NO MO NO 17 2 SEMANAS MIXTD
47 L sl CREMA 51 MO Sl 1 MO 18 2 SEMANAS SECO
43 L N CREMA 51 NO NO 5l MO 20 3 SEMANAS MIXTD
49 [ sl CREMA 51 Sl Sl N sl 19 4 SEMANAS GRASD
30 L 5l CREMA NG MO NO MO MO 22 2 SEMANAS SECO
51 L 51 CREMA NG NO NO MO NO 20 2 SEMANAS MIXTD
52 L5 5l CREMA 51 Sl Sl MO Sl 22 3 SEMANAS GRASOD
53 L sl CREMA NG NO NO MO MO 18 2 SEMANAS MIXTD
54 L5 5l CREMA 51 5l Sl N 3l 19 3 SEMANAS SECO
33 L =10 CREMA 51 5l 51 5l 5l 21 2 SEMANAS GRAZD
56 L sl CREMA 51 51 51 5l 5l 19 2 SEMANAS SECO
57 L 5l CREMA 51 NO NO 5l MO 21 3 SEMANAS GRASD
5B Lo 5l CREMA NG NO NO MO NO 21 3 SEMANAS MIXTD
59 [ 51 CREMA 51 Sl NO N MO 17 2 SEMANAS SECO
&0 L 5l CREMA NG NO NO 1] MO 20 4 SEMANAS SECO
61 F sl GEL NGO MO NO N MO 21 3 SEMANAS SECO
62 F 5l GEL NO MO NO MO MO 22 4 SEMANAS MIXTD
63 F 51 GEL NG NO NO MO NO 20 2 SEMANAS SECO
B4 F MO GEL 51 5l NO MO MO 24 2 SEMANAS SECO
65 F N GEL NG NO NO 1= MO 21 2 SEMANAS SECO
&6 F | GEL NO MO NO MO MO 20 4 SEMANAS MIXTO
67 F =10 GEL NG NO NO MO MO 17 3 SEMANAS SECO
68 F sl GEL NO NO NO MO NO 17 3 SEMANAS MIXTO
69 F 1] GEL NG NO NO MO MO 22 3 SEMANAS MIXTD
70 F Ell GEL 51 NO NO Sl MO 20 2 SEMANAS MIXTD
71 F sl GEL NGO MO NO N MO 21 3 SEMANAS MIXTO
T2 F Ell GEL NG NO NO 1] MO 21 4 SEMANAS SECO
73 F sl GEL NO NO NO N NO 17 3 SEMANAS SECO
T4 F 5l GEL NG MO NO MO MO 20 4 SEMANAS SECO
75 F sl GEL NO NO NO N NO 23 2 SEMANAS SECO
76 F 5l GEL NO MO NO MO MO 18 2 SEMANAS MIXTD
s F sl GEL NG NO NO MO MO 21 2 SEMANAS SECO
TE F | GEL NO MO NO MO MO 19 4 SEMANAS MIXTO
T F =10 GEL 51 5l 51 MO MO 21 4 SEMANAS SECO
EO F 5l GEL NO MO NG N MO 20 4 SEMANAS SECO
Bl F 5l GEL NO NO NO MO MO 21 3 SEMANAS MIXTD
B2 F 5l GEL NG NO NO MO NO 19 4 SEMANAS SECO
B3 F sl GEL NGO MO Sl N MO 21 2 SEMANAS MIXTO
E4 F 5l GEL NG NO NO 1] MO 18 2 SEMANAS MIXTD
ES F 51 GEL NGO MO NO N MO 19 2 SEMANAS MIXTO
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B6 F MO GEL NO MO NO MO NO 22 4 SEMANAS MIXTO
B7 F 3l GEL NOQ MO NOQ MO NO 18 2 SEMANAS MIXTO
B8 M 3l GEL NOQ MO NOQ MO NO 18 2 SEMANAS MIXTO
B9 M 3l GEL NOQ MO NOQ N NO 20 2 SEMANAS MIXTO
S0 M 3l GEL 5l MO NO 3l 3l 20 3 SEMANAS MIXTO
91 M 3l GEL 5l MO NOQ 3l NO 21 4 SEMANAS SECO
92 M 3l GEL NOQ MO NOQ MO NO 21 2 SEMANAS GRASD
93 M 3l GEL NOQ MO NOQ MO NO 24 2 SEMANAS GRASD
24 ] 3l GEL ND MO ND HD MO 23 2 SEMANAS MIXTD
95 M 3l GEL NOQ MO NOQ MO NO 21 2 SEMANAS MIXTO
56 M 3l GEL NO MO NO MO NO 21 2 SEMANAS GRASD
97 M 3l GEL NOQ MO NOQ MO NO 24 2 SEMANAS GRASD
58 M MO GEL NO MO NO MO NO 24 2 SEMANAS SECO
99 M 3l GEL NOQ MO NOQ N NO 18 3 SEMANAS GRASD
100 M 3l GEL NO MO NO MO NO 22 2 SEMANAS MIXTO
101 M 3l GEL NOQ MO NOQ MO NO 22 3 SEMANAS SECO
102 M 3l GEL NO MO NO MO NO 22 4 SEMANAS MIXTO
103 0] 3l GEL ND NO ND ND MO 20 2 SEMANAS SECD
104 M 3l GEL NO MO NO MO NO 21 2 SEMANAS SECO
105 M 3l GEL 5l MO NOQ 3l NO 21 3 SEMANAS GRASD
106 M 3l GEL NO MO NO MO NO 18 2 SEMANAS MIXTO
107 M 3l GEL NOQ MO NOQ MO NO 22 2 SEMANAS SECO
108 M 3l GEL NO MO NO MO NO 23 2 SEMANAS MIXTO
109 M 3l GEL NOQ MO NOQ MO NO 19 2 SEMANAS SECO
110 M MO GEL NOQ MO NOQ MO NO 13 2 SEMANAS MIXTO
111 M 3l GEL NOQ MO NOQ MO NO 22 2 SEMANAS MIXTO
112 M 3l GEL NOQ MO NOQ MO NO 22 3 SEMANAS MIXTO
113 M 5l GEL NOQ MO NOQ N NO 20 2 SEMANAS GRASD
114 M 3l GEL NOQ MO NOQ MO NO 21 2 SEMANAS SECO
115 M 3l GEL NOQ MO NOQ MO NO 19 2 SEMANAS SECO
116 M MO GEL NOQ MO NOQ N NO 18 4 SEMANAS GRASD
117 ] sl GEL NO NO NO ND MO 19 3 SEMANAS SECD
118 M 3l GEL NO MO NO MO NO 18 3 SEMANAS SECO
119 M 3l GEL NOQ MO NOQ MO NO 20 4 SEMANAS SECO
120 M MO GEL NO MO NO MO NO 22 2 SEMANAS GRASD
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