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Resumen

Introduccion: Por ser la piel un 6rgano vulnerable a factores como las
radiaciones ultravioletas, se requiere un conocimiento profundo de los cambios
histolégicos que se producen en ella con el paso del tiempo para garantizar un
manejo efectivo de los procesos de su envejecimiento, por lo que se realizé un
estudio cualitativo y morfométrico para caracterizar piel del rostro en personas
mayores de 40 afios sometidos a las condiciones ambientales de nuestro medio.
Materiales y métodos: Se realizé un estudio de serie de casos con 15 pacientes
con diagnadstico clinico de envejecimiento facial. Se hizo valoracién cualitativa y

estudio morfométrico del indice de aplanamiento de la unién dermo-epidérmica.



Resultados y discusion: Las caracteristicas histolégicas fundamentales
encontradas en la piel estudiada fueron la pérdida de la organizaciéon columnar
de las células de la epidermis con un ligero adelgazamiento de la misma asi
como cambios en la dermis, principalmente por modificaciones de la densidad y
organizacion de sus fibras y presencia de células inflamatorias.
Morfométricamente, se precisé que en la piel estudiada existe un alto grado de
aplanamiento de la unidon dermo-epidérmica.

Conclusiones: Se definieron Indicadores que pueden orientar la valoracion
morfologica del grado de envejecimiento de la piel e identificar entre ellos,
parametros morfométricos y estereoldgicos que hagan mas objetiva la
caracterizacion; se pudieron apreciar cambios histoldégicos tales como pérdida
de la organizaciéon columnar de las células de la epidermis con adelgazamiento

de la misma y aplanamiento de la unidon dermo-epidérmica.

Introduccion.

El envejecimiento en los seres humanos es un proceso que se inicia desde la
concepcion y se desarrolla a lo largo de toda la vida, determinado tanto por
factores genéticos como ambientales. El envejecimiento global de la poblacion
humana es uno de los principales problemas socio-econémicos que enfrentan
actualmente muchos paises desarrollados y en vias de desarrollo. En Cuba se
reporta que el envejecimiento poblacional transité desde un 11,3 % de personas
de 60 afios y mas en 1985 hasta un 17,0 % en el 2008 *. Biol6gicamente el
envejecimiento produce cambios morfoldgicos y funcionales asociados a la edad
que ocasionan alteraciones en todas las células, tejidos y 6rganos del cuerpo
con la consiguiente disminucion de las facultades fisicas y cognoscitivas del
individuo®>. Se reconoce que la piel es un 6érgano altamente vulnerable al
fendbmeno de envejecimiento, pues sufre la accion de dos procesos: el
envejecimiento intrinseco o innato y el extrinseco o fotoenvejecimiento. En el
primero la piel participa de la degeneracion tisular al igual que el resto de los
6rganos del cuerpo humano y el segundo es el resultado de la suma de diversos
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contaminantes ambientales y de las radiaciones  ultravioleta (UV)
principalmente®. Por su parte, la piel ha sido estudiada, en sus aspectos
morfologicos y funcionales asi como sobre los procesos de envejecimiento que
en ella ocurren, agrupados principalmente en estudios generales sobre los
cambios de la piel con el avance de la edad y estudios particulares sobre el
fotoenvejecimiento, teniendo en cuenta que aunque hay caracteristicas
histolégicas que acompafan a los cambios clinicos del fotoenvejecimiento, hay
algunas que como el espesor de la epidermis que disminuye con la edad, es
mayor en la piel expuesta al sol*. En el campo de la investigaciéon dermatolégica
se han establecido varios parametros para cuantificar las caracteristicas
biolégicas y biofisicas de la piel, sirviendo para utilizar como marcadores del
estado funcional y la integridad de la piel como barrera aspectos tales como el
pH de la superficie, la hidrataciéon del estrato cérneo y la pérdida de agua
transepidérmica, a lo que se afiaden numerosas escalas de evaluacion clinica del
envejecimiento cutdneo empleadas en investigaciones sobre la piel y en
dermatologia estética®>. De manera particular, la piel facial es especialmente
delgada y sensible y, por tanto, muy vulnerable a los procesos propios del
envejecimiento. Igual que el resto de la piel, la de la cara desempefia un papel
importante como barrera frente al medio externo; sin embargo, al contrario de
la piel del resto de nuestro cuerpo, casi siempre esta en contacto directo con
elementos ambientales agresivos como el sol y los rayos UV.

Teniendo en cuenta la concepcidon de los estados de salud euplasico, proplasico
y retroplasico en que el organismo se puede encontrar, sin llegar a estar
enfermo® los estudios histolégicos pueden brindar importantes aportes al
conocimiento y la comprension de los mismos y de forma especifica al estado
retroplasico que es aquel en el cual la actividad general del organismo y sus
estructuras esta disminuida siendo propio de los fendmenos de degeneracion y
envejecimiento tendentes a la pérdida del estado de salud, con ello se
contribuye a esclarecer los mecanismos que explican ciertas modificaciones
microscopicas existentes en las células y en los tejidos humanos y que
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indebidamente muchas veces son catalogadas como lesiones en el curso de la
practica diaria o en la interpretacion que de dichas modificaciones se hace.
Aungue numerosos estudios aplican diferentes parametros para cuantificar el
envejecimiento de la piel facial, ain no se ha logrado tener una vision
generalizadora que expligue como estan asociados entre si las caracteristicas
clinicas, los parametros biofisicos y las caracteristicas histoldgicas.

A todo lo anterior se une que tanto la morfometria como la estereologia son
técnicas poco costosas que permiten obtener indicadores cuantitativos de los
componentes celulares y tisulares, hace ya varias décadas que su uso ha
rebasado los limites de la experimentacion para adentrarse en el campo
diagnostico con posibilidades prondsticas, sobre todo en la patologia tumoral. En
la Universidad de Ciencias Médicas de Holguin hay antecedentes y experiencia
en estudios morfométricos de diferentes 6rganos, particularmente en el caso de
la piel se han realizado estudios apoyados en indicadores morfométricos de las
caracteristicas de sus componentes en el pabellon auricular de ratones de
laboratorio vinculadas al biorritmo de los animales. También se han
desarrollado varios trabajos vinculados al tema del envejecimiento de la piel”™®.
Teniendo en cuenta todo lo anterior nos propusimos como objetivo general:

e Caracterizar la piel de las regiones pre y retroauricular del rostro en personas

mayores de 40 afios sometidos a las condiciones ambientales de nuestro medio.

Materiales y métodos,

Se hizo una busqueda sistematica en diferentes bases de datos, a partir de las
varias preguntas de investigacion. La localizaciobn de los estudios se hizo
mediante las bases de datos CUMED, PUBMED, MEDLINE, LILACS, SCIELO, BVS
CUBA y BVS ESPANA y de forma particular en revistas tematicas sobre
Dermatologia y Cirugia estética.

Unido a ello se realizé un estudio de serie de casos constituida por 15 pacientes

mayores de 40 afios de edad, con diagndéstico clinico de envejecimiento facial,



sin otras afecciones de la piel asociadas y que solicitaron los servicios de cirugia
estética en la consulta de envejecimiento facial del hospital “V. I. Lenin”.

En el acto quirdrgico a cada paciente se le tomaron dos fragmentos del citado
organo, en forma rectangular, de 1,5 cm de longitud y aproximadamente 0,5
cms de ancho; incluyendo en profundidad todas las capas del 6érgano. El primer
fragmento se tomoé a nivel del pliegue preauricular y el segundo procedié de la
region retroauricular. Los fragmentos de piel se fijaron en formalina al 10 % y
se incluyeron por la técnica de la parafina para luego obtener cortes histolégicos
de 8 a 10 micrémetros de grosor, colocando 4 cortes por portaobjeto. Los
cortes histolégicos se tifleron con Hematoxilina y Eosina. Se seleccionaron 2
portaobjetos de cada muestra (preauricular y retroauricular de cada caso).

El estudio histolégico cualitativo de la piel se realiz6 mediante la observacion de
las imagenes en un microscopio chino Motic, modelo BA-210 con camara de 3
megapixel de la compafia Motic y con aumentos de 40X, 100X, 400X y 1000X
(este ultimo con lente objetivo de 100X de inmersion en aceite). A partir de esto
se describieron las caracteristicas histolégicas de la piel en cada region,
siguiendo indicadores establecidos al efecto en la investigacion (Anexo 1).
Después del analisis cualitativo, las imagenes se descargaron en una
computadora Dell, modelo Optiplex 7010, al que estaba acoplado el sistema de
captura del microscopio. Se calcul6 el aumento total de observacion de las
imagenes capturadas (250 X con lente objetivo de 10x, 1000 X con lente
objetivo de 40x y2500 X con lente objetivo de 100x).

Para complementar el estudio de las caracteristicas de la epidermis se
emplearon indicadores morfométricos con la utilizacion del sistema Imagel,
version 1.49p del National Institutes of Health, USA, 2015. Para las mediciones
se procedio a la calibracion con un objetivo micrométrico de la Motic.

Como parametro morfométrico se estudio el Indice de aplanamiento de la union
dermo epidérmica (UDE), concebido como la razén entre su longitud y la
longitud del borde del estrato granuloso® (Figura 1) calculado segun la férmula:

indice de aplanamiento Longitud de la UDE / Long borde e. granuloso



Se realiz6 procesamiento estadistico de este indicador morfomeétrico.
Resultados y discusion

A partir de la sistematizacion de la informacion de los trabajos seleccionados en
la revision bibliografica, vinculados a los cambios que se producen en las
caracteristicas histoldgicas de la piel con el paso del tiempo, se definieron un
conjunto de indicadores que permiten realizar la valoracibn al microscopio
Optico del mencionado 6rgano y caracterizar desde el punto de vista cualitativo
el grado de envejecimiento de sus tejidos, lo cual puede relacionarse de forma
directa con sus caracteristicas clinicas con el objetivo de lograr una evaluacion
ordenada y mas detallada de la piel vinculandolo con la edad cronolégica de la
persona en estudio. En la valoracion se incluyen aspectos significativos tanto de
la epidermis como de los componentes de la dermis, ademas de tener en cuenta
caracteristicas de la hipodermis y de los anexos de la piel (Anexo 1).

A partir de estos indicadores es posible definir parametros morfométricos para
complementar y hacer mas objetiva la caracterizacion histolégica de la piel en
un momento determinado de la vida del individuo en que sea precisa dicha
informacién. Se destaca la necesidad de definir en cada caso con toda precision
el valor o significaciéon que tendrd el resultado que se obtenga de cada uno de
los parametros morfométricos que se decida calcular en un determinado estudio
de la piel. Si bien, existe un niamero significativo de trabajos publicados en los
que se han estudiado diferentes aspectos vinculados a la piel y al proceso de
envejecimiento, asi como a los procedimientos empleados para contrarrestar en
lo posible dicho proceso, encontramos que en los que tienen entre sus objetivos
la busqueda de caracteristicas de la piel en diferentes edades y situaciones, los
resultados se presentan de forma dispersa, generalmente no se establecen
diferencias entre los aspectos clinicos y los histolégicos y pocas veces se
relacionan directamente ambas cosas. Los indicadores que proponemos Yy

utilizamos en este trabajo parten de tener en cuenta la organizacion histolégica



basica de la piel y los anexos para valorar los aspectos microscopicos
fundamentales de cada uno lo que facilita la vinculacion histologia - clinica.
Al observar las preparaciones histologicas de cada caso y region se pudo
precisar correspondencia entre las caracteristicas de la piel del grupo de estudio
en ambas regiones, preauricular y retroauricular, y lo reportado en diversos
trabajos que han estudiado el proceso de envejecimiento de este 6rgano y sus
caracteristicas en diferentes regiones del organismo y edades cronoldgicas.
Aplicando el grupo de indicadores definidos en este trabajo para realizar la
valoracion al microscopio Optico de la piel se pueden sintetizar las
caracteristicas propias de la piel de individuos mayores de 40 afios sometidos a
las condiciones de nuestro medio ambiente y clima y de manera particular a las
radiaciones solares y otras agresiones propias de la regidbn en que se encuentra
geograficamente nuestro pais y especificamente la provincia Holguin, ubicada
en una de las regiones mas céalidas dentro del pais. Entre las caracteristicas
tanto en la piel de la region preauricular como de la region retroauricular de los
pacientes estudiados, en comparacion con patrones de piel normal de individuos
jovenes, recogidos en la literatura disponible®, se destacan las siguientes:

A nivel de la epidermis:

e Ligero adelgazamiento de esta capa en la mayor parte de pacientes.

e Aunque no hay pérdida de la organizacion en estratos, la disposicion de las
células se aprecié irregular, de forma general no siguen la organizacidon
columnar tipica de los epitelios estratificados planos como el de la piel.

e En el estrato espinoso no se observan las caracteristicas propias de sus
células en la mayor parte de las imagenes estudiadas destacandose que los
nudcleos en este estrato son relativamente grandes y en muchas ocasiones
mantienen su forma esférica en la zona adyacente al estrato granuloso.

e El estrato granuloso esta representado solo por células aisladas dispuestas en
una capa situada inmediatamente por encima del estrato espinoso.

e El estrato cérneo se encuentra adelgazado.



Con respecto a la union dermo-epidérmica, lo mas caracteristico fue que en la

mayoria de las laminas estudiadas se observd que dicha estructura tiene un

trayecto basicamente recto, con pocas ondulaciones, es decir se aprecia con
claridad un alto grado de aplanamiento de dicha unién, por consiguiente, las
papilas dérmicas se observan poco y los clavos interpapilares son igualmente

poco frecuentes y cortos (Figura 2).

A nivel de la dermis

e Los nucleos de fibroblastos se observan con menor frecuencia que en los
patrones de piel joven.

e De forma general la matriz extracelular se aprecia con una mayor densidad,
tanto en la regiéon papilar como en la reticular.

e Se observa compactacion de las fibras colagenas, inclusive en la dermis
papilar. Unido a esto se pierde la organizacién tipica de estas fibras en esta
capa de la piel.

e Otro elemento destacado es la identificacion, con mayor frecuencia que en la
piel normal en edades mas jovenes, de células inflamatorias a veces muy
abundantes en la dermis.

Un elemento importante en el estudio del envejecimiento de la piel y

particularmente en las caracteristicas de la dermis, vinculadas a este proceso

resulta ser el estado de las fibras del tejido conjuntivo que la constituyen.

Diversos autores®*3

se han dedicado al estudio tanto de las fibras colagenas
como de las fibras elasticas, destacando el papel que las modificaciones de
éstas tiene en las caracteristicas clinicas de la piel envejecida. De forma general
los hallazgos de los autores consultados coinciden en que hay modificaciones en
la condensacion de fibras en el tejido conjuntivo, aspecto que también
observamos en nuestro trabajo; este elemento podria parecer contradictorio con
estudios que reportan una disminucion de la actividad sintética de los
fibroblastos de la dermis en el envejecimiento, sin embargo creemos que esto
estd en relacion con la edad y el grado de fotodafio de la piel estudiada ya que
en etapas tempranas del proceso, no se observa realmente un adelgazamiento
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apreciable de la dermis, lo cual ocurre en edades bien avanzadas. Es importante
entonces tener en cuenta que en el analisis de las fibras de la dermis es
necesario considerar el area de la dermis ocupada por fibras, pero también las
caracteristicas de las mismas y su arquitectura u organizacion.

Por otra parte podemos explicar lo anterior considerando lo que refiere Martha
V. Celi Mero ** en su trabajo “Fotoenvejecimiento cutdneo facial”, relacionado
con que la proporcion de coladgeno presente en la dermis refleja un equilibrio
metabdlico entre los procesos de sintesis y degradacion de éste, y que el
colageno es sintetizado por los fibroblastos mientras que su catabolismo se
realiza por un conjunto de enzimas proteoliticas que también son producidas por
esas mismas células; nos podemos plantear entonces que no necesariamente la
disminucion de la actividad de los fibroblastos no tiene que traer como
consecuencia directa la disminucion de la cantidad de fibras colagenas ya que
también se ve afectado el catabolismo de las mismas lo que ocasiona que no
ocurra su degradacion y sustitucion fisiolégica y si un cambio en la arquitectura
normal de este tipo de fibras de la dermis.

La UDE constituye una estructura de gran importancia para el mantenimiento de
la morfologia y la funcién normal de la piel. Vinculado directamente con sus
funciones de fijacibn e intercambio, normalmente la UDE sigue un trayecto
ondulado ocasionado por las proyecciones que hace la dermis hacia la
epidermis, papilas dérmicas, y las que hace la epidermis en la dermis, clavos
interpapilares. En el analisis cualitativo realizado en los cortes histoldégicos de
las muestras de piel motivo de este estudio, ya se refiri6 haber pérdida de las
ondulaciones caracteristicas de la UDE, resulta por tanto de interés establecer
de una forma mas objetiva el grado de aplanamiento que en un momento
determinado tiene esta estructura de la piel, ya sea en estudios de cambios
producidos por la edad o de alteraciones histopatologicas propias de
determinadas enfermedades dermatoldgicas. Autores como Chanadanwale S H
han valorado este mismo indicador a partir de la medicién de la profundidad y el

ancho de las papilas dérmicas y de los clavos interpapilares.*®



El calculo de la razén que exista entre determinada longitud de la UDE y la
correspondiente longitud a nivel del borde del estrato granuloso, constituye un
indice de valor para cuantificar el grado de aplanamiento de la referida uniéon
entre los tejidos de la epidermis y la dermis. En el calculo de este indice, el
valor patron para el analisis es 1, que corresponde a un grado total de
aplanamiento de la UDE, a partir de ello, en la medida en que el valor se aleje
de esa cifra, menor sera el grado de aplanamiento de la estructura referida.

En el cuadro 1 se muestra el resultado del calculo del indice de aplanamiento de
la UDE obtenido en las muestras de piel motivo de este estudio. Como se puede
observar tanto en la region preauricular como en la retroauricular el valor
obtenido es bastante cercano a 1 (1,0535 y 1,0569 respectivamente), lo que
traduce que en la piel después de los 40 afos la UDE sufre un importante
proceso de aplanamiento, elemento de gran valor a tener en cuenta ya que
influye en la pérdida de fijacion de la epidermis y repercute negativamente en la
nutricion y metabolismo de la epidermis, factor que puede también estar
asociado con la disminucion del grosor o atrofia que sufre dicho componente de
la piel en el proceso de envejecimiento.

Se realiz6 test de comparacion de medias entre el indice de aplanamiento de la
UDE de la region preauricular y el de la region retroauricular. Como resultado de
esta prueba se obtuvo una P >0,05 por lo que se concluye que no existen
diferencias significativas entre las dos superficies en cuanto a este parametro.

Sarah Girardeau *°

en un estudio sobre la piel de personas de origen caucasico
en comparacion con africanos, destaca el valor de la unién UDE en el
aseguramiento de la relacion y la cohesion entre la dermis y la epidermis y la
caracteriza por su aspecto ondulado debido a las papilas dérmicas y a las
proyecciones epidérmicas en la dermis.

En un andlisis ya referido, realizado en pacientes con psoriasis y dermatitis *° se
hace un estudio cuantitativo (ancho y largo) de las papilas dérmicas y de los

clavos interpapilares, lo que confirma el valor que tiene el estudio morfométrico
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de la UDE y de sus componentes para mejorar un diagnoéstico, asi como también
para lograr un estudio mas objetivo de la piel en diferentes edades.

Los elementos valorados sobre estos dos trabajos unido a los resultados de
nuestra investigacion permiten afirmar que el calculo del indicador de
aplanamiento de la UDE es un parametro de gran utilidad para el estudio de la

piel en cualquier situacion.

Conclusiones.

1. Se definieron Indicadores que pueden orientar la valoracion morfologica del
grado de envejecimiento de la piel e identificar entre ellos, parametros
morfométricos y estereoldgicos que hagan mas objetiva la caracterizacion.

2.Las caracteristicas histologicas fundamentales de la piel de personas
mayores de 40 afo sometidas a las condiciones ambientales de nuestro
medio son la pérdida de la organizaciéon columnar de las células de la
epidermis con un adelgazamiento de la misma; aplanamiento de la union
dermo-epidérmica y cambios en la dermis, principalmente por
modificaciones de la densidad y organizacion de sus fibras y la aparicion de
mayor cantidad de células inflamatorias en el tejido.

3. Mediante la aplicacion de la morfometria se calcul6 el indice de aplanamiento
de la union dermo-epidérmica, demostrandose que en la piel estudiada
existe un alto grado de pérdida de las ondulaciones que provocan las papilas

dérmicas y los clavos interpapilares, es decir de aplanamiento.
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ANEXO 1
Indicadores para valorar morfologicamente el grado de envejecimiento de la piel
I. Epidermis:
o Grosor / Organizacion de sus células en los estratos
o Caracteristicas de cada estrato
o Proceso de queratinizacion o cornificacion y descamacion
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Queratinocitos en los estratos basal, espinoso y granuloso
*» Forma / Dimensiones / Polaridad
» Caracteristicas nucleares / Mitosis
Melanocitos y melanina
*= Proporciéon / Morfologia / Distribucion de la melanina
Células de Langerhans
= Proporcion / Morfologia

Union dermo-epidérmica
Morfologia: Trayecto — ondulaciones / aplanamiento
Caracteristicas de las papilas y los clavos interpapilares

Dermis
Grosor de la dermis papilar
Grosor de la dermis reticular
» Fibroblastos: Proporcion / Caracteristicas nucleares
Matriz extracelular
= Proporcion de sustancia fundamental
» Fibras colagenas

e Morfologia y organizaciéon o arquitectura / Proporcion
» Fibras elasticas
e Morfologia y organizacion o arquitectura /Proporciéon

= Células inflamatorias: Tipos de células / Proporcion
Vascularizacion
= Proporcion de vasos de la microcirculacion
= Caracteristicas de la pared y la luz de los vasos
Hipodermis: Grosor / Proporcion de tejido adiposo
Glandulas sudoriparas: Cantidad

Complejos pilosebaceos: Cantidad / Morfologia
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Figura 1: Método empleado para obtener las longitudes para el calculo del
Indice de aplanamiento de la UDE. Linea roja: longitud de la UDE - Linea verde:
longitud del borde del estrato granuloso

Figura 2: Imagen de corte histolégico de piel de las regiones estudiadas.
Coloracion H y E. Se observa aplanamiento de la union dermo-epidérmica y un
aumento de las células inflamatorias a nivel de la dermis.

Figura 1 Figura 2

Cuadrol

Indice de aplanamiento de la unién dermo-epidérmica

Piel de region Piel de regidn

preauricular retroauricular
NUumero de muestras 15 15
Media aritmética 1,0535 1,0569
Desviacion estandar 0,0249 0,0368
Prueba de distribucién normal 0,7647 0,0116
Test de comparacion de medias:
Diferencia = 0,0034 95 9% CI = -0,0201 to 0,0269
t= 0,296 DF= 28 P= 0,7691 - NS
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