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Anatomia y fisiologia de la piel y procesos
patoldgicos cutaneos

Semana 1
Objetivos de aprendizaje

e Describir las funciones y la fisiologia de la piel sana y explicar cémo su
alteracién tiene importancia clinica.

e Resumir las diferencias en la anatomia macroscépica de la piel entre el
perro y el gato.

e Reconocer el origen embrioldgico de las capas de la piel.

e Identificar las principales capas de la piel y de los anejos cutaneos o
faneras y explicar sus funciones normales.

e Explicar las funciones del pelo en los animales de compaiiia.

e Conocer las etapas o fases del desarrollo embriolégico del pelo e
identificar cémo se relacionan con la piel.

e Recordar las fases del ciclo del pelo y describir cémo se pueden ver
afectadas por diferentes factores.

e Describir las principales caracteristicas microscoépicas del foliculo piloso
y saber cédmo cambian a lo largo del ciclo del pelo.

e Describir los procesos anatomopatolégicos frecuentes de la piel.

e Clasificar los patrones habituales descritos en dermatohistopatologia.

e Explicar cdmo los procesos anatomopatologicos se relacionan con los
signos clinicos y con el diagnostico de la enfermedad.
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LECCION 1

ANATOMIA Y FISIOLOGIA DE LA PIEL

INTRODUCCION A LA PIEL

La piel es el 6rgano mas grande del cuerpo y también el mas visible y por eso
los propietarios, a menudo, identifican con rapidez un problema. En esta
seccion exploraremos las funciones de la piel mas alld de ser una simple
barrera entre el animal y el entorno. También veremos la anatomia y la
embriologia, lo que nos dara la base para futuras lecciones sobre patologia.

Funcion de la piel

Las funciones de la piel son muy variadas y a menudo se encuentran
interrelacionadas con otros sistemas corporales.

Barrera protectora
e La barrera entre el ambiente o entorno interior y el ambiente exterior.

e Proteccion frente al agua, las toxinas, los traumatismos mecanicos, la
luz UV, los microorganismos:
o Funcidén de la barrera epidérmica.
o Funcién inmunitaria residente - respuestas innata y adquirida,
respuestas anomalas.

e Para infecciones:
o Superficie queratinizada seca.
o Secreciones.
o Microflora residente normal - por lo tanto, necesidad de
limpiar la piel antes de las inyecciones.

e Defensas para luchas rituales entre coespecificos (individuos de la
misma especie) durante la época reproductiva y frente a los
depredadores (cuernos).

e Reconstruccion o reparacion de las heridas cuando se producen lesiones
por agentes fisicos o quimicos.
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Percepcion sensorial

e Los receptores nerviosos de los receptores sensoriales responden al
tacto, al dolor, a la temperatura, a la presién y al prurito.

e Mediante un nervio periférico, las fibras sensoriales llegan hasta el
tracto o fasciculo espinotalamico lateral y de aqui al talamo donde son
procesadas por la corteza cerebral.

e Los nervios influyen en la actividad de las glandulas y de los foliculos
pilosos, incluidas las vibrisas para la recepcién tactil.

Termorregulacion

e Vasoconstriccion de los vasos sanguineos superficiales.

e Elevacion de los pelos mediante los musculos piloerectores para atrapar
el aire y utilizarlo como aislante.

e Grasa subcutanea.

e Manto de pelo (pelaje).

e Sudor (transpiracioén).

Movimiento y forma

e La flexibilidad, la elasticidad y la firmeza de la piel permiten que el
cuerpo se mueva mientras se mantiene la forma.

Funcion secretora

e Sebo

Secretado por las glandulas sebaceas.

La secrecion oleosa varia de unas especies a otras.
Capa fina impermeable de la piel.

Control del crecimiento bacteriano.

Brillo del pelaje.

O O O O O

e Sudor

Secreteado por las glandulas sudoriparas.

Secrecidon acuosa.

Termorregulacion.

Puede contener sustancias toxicas generadas por el cuerpo.

O O O O

e Vitamina D
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o La luz UV actua sobre la provitamina D3 y la convierte en
vitamina D3 (colecalciferol), translocado al higado, donde se
convierte en 25-hidroxivitamina D3.

e Feromonas (glandulas especializadas)

o Comunicacion para dar la alarma o desencadenar la excitacion
sexual.

e Marcaje territorial.
e Leche (glandulas mamarias o mamas).

Almacenamiento

e La piel es un almacén de electrolitos, vitaminas, agua y grasa.
e El tejido adiposo en la hipodermis sirve tanto como reserva de energia y
como aislante.
e Los depdsitos de grasa estan influidos por:
o Laedad
o La alimentacidn
o El ejercicio
o La temperatura ambiental

Sintesis

e La piel estad involucrada en la produccién de vitamina D3 en muchas
especies. Sin embargo, como carnivoros, los gatos y los perros obtienen
la vitamina D3 a partir de sus alimentos, con una contribucién poco
significativa de la obtenida por la piel.

Regulacion inmunolégica

e Distintas células estan involucradas en la vigilancia y en la respuesta
inmunitaria, como por ejemplo los queratinocitos, las células de
Langerhans y los linfocitos.

Comunicacion/indicacion

e La piel puede ser un indicador de la salud general y también participa en
la identidad fisica y sexual.

e Feromonas.

e Comunicacién visual.

e Camuflaje.

e Agresion/reproduccion:
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o Los gatos mandan un aviso de agresividad a sus rivales
moviendo los pelos de la zona dorsal que permanecen
erizados.

Pigmentacion

e La pigmentacién de la piel se produce por los melanocitos y tiene
muchas funciones, p. ej., proteccién frente a la radiacion UV y
determinacién del color del pelaje y de la piel.

Produccion de faneras o anejos cutaneos

e Las faneras o anejos cutaneos son las glandulas sebaceas, las glandulas
sudoriparas, los musculos piloerectores, el pelo y las ufias o garras.

Anatomia macroscdpica

La piel de los animales se continda con las membranas mucosas de cada uno
de los orificios corporales como son el ano, la boca, los ojos y los orificios del
tracto urogenital. La apariencia macroscépica de la piel y del pelo varia de
manera sustancial entre las especies, dentro de las distintas especies
(diferentes razas), entre los individuos y entre diferentes zonas del cuerpo.

La piel con pelo de los mamiferos suele tener un pH acido, aunque es muy
variable dependiendo de muchos factores como la raza, la edad, el sexo, el
ejercicio, la alimentacion y el grado de excitacion.

Valores medios del pH cutdneo descritos para algunas de las especies de
mamiferos.

Human 4. Gato 6.
a 8 4
Cobaya 5. Mono 6.
5 4

Cabra 5. Rata 6.
9 5

Cerdo 6. Vaca 6.
3 7

Caballo 6. Conej 6.
3 o] 7

Oveja 8.1 Perro 7.
4
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La piel de un cachorro joven es especialmente importante, ya que supone
hasta el 24 % del total del peso del cuerpo. Esto se reduce en la edad adulta
al 12 %.

En un mismo individuo, el grosor de la piel con pelo es muy variable a lo largo
de las distintas

partes del cuerpo. A partir de su experiencia clinica piense acerca de las areas
que considera que tienen una piel fina y aquellas con una piel gruesa.

El grosor de la piel influird en la presién que necesitara ejercer cuando
obtenga muestras de biopsia.

La estructura y funcidén de la piel es similar en las distintas especies de
animales de compafia, no obstante, hay algunas diferencias importantes.

El grosor de la piel varia desde los 0.4 mm en un gato a los 10.7 mm de la
zona mas gruesa de la piel de un caballo semental. En general, en el tronco el
grosor disminuye desde el dorso hacia la zona ventral y de la cabeza a la
grupa. En las extremidades, el grosor disminuye desde la parte proximal a la
parte distal. La piel mas fina se encuentra en las regiones del pabellon
auricular, axila, ingle y ano.

Perro

La piel tiene un grosor de 0.5-5mm. Las almohadillas y el plano nasal no
tienen pelo, tiene una epidermis mas gruesa (hasta 1.5 mm) para protegerlo
frente a los traumatismos y tiene crestas interpapilares o epidérmicas
(proyecciones de la epidermis dentro de la dermis). Las almohadillas tienen
una epidermis papilar.

Gato

La piel es mas fina que la de un perro, con un grosor de 0.4-2 mm. Como en
los perros, las almohadillas y el plano nasal no tienen pelo, con una epidermis
mas gruesa y con crestas interpapilares o epidérmicas. A diferencia del perro,
las epidermis de las almohadillas son lisas. Los machos enteros tienen la piel
mas gruesa en algunos lugares y esto se nota cuando se les pincha.”

Conejo
La piel es fina y delicada, con un grosor maximo sobre la zona caudal del

dorso de aproximadamente 1.6-2 mm. Los conejos no tienen almohadillas; en
su lugar, presentan un pelaje grueso tosco que cubre los dedos.
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Embriologia

El desarrollo de la piel es un proceso complejo que incluye la participacion de
muchos genes; los genes homeobox (Hox) son importantes, actuan como
‘interruptores’ dirigiendo a otros genes envueltos en el desarrollo.

En relacién a la piel, el ectodermo forma la epidermis y el pelo; el mesodermo
da lugar a la dermis.

Durante el desarrollo embrionario temprano una parte del ectodermo sufre la
neurulacién para formar una seccién distinta llamada neuroectodermo, el cual
es el origen del sistema nervioso central. Sin embargo, durante la neurulacién,
una pequefia parte del neuroectodermo se separa para dar lugar a lo que se
conoce como cresta neural. La cresta neural es relevante para la piel ya que
estas células formaran los melanocitos (células pigmentadas de la piel) y
posiblemente también las células de Merkel (una célula sensitiva).

Las células de Langerhans, las células presentadoras de antigenos y los
linfocitos T de la piel, tienen su origen en la médula 6sea, surgen al principio
de la gestacion a partir del saco vitelino.

e La piel embrionaria comienza como una Unica capa de células
ectodérmicas que cubre el mesodermo de origen mesenquimatoso. Los
gueratinocitos epidérmicos se originan a partir de esta capa de células
ectodérmicas.

e La capa ectodérmica se desarrolla en una capa basal (estrato
germinativo) y un peridermo externo. La capa basal se diferenciara mas
tarde en los foliculos pilosos, las glandulas sebaceas y las glandulas
sudoriparas. Los queratinocitos epidérmicos se originan a partir del
ectodermo.

e La proliferacion posterior de la capa basal crea la capa intermedia
(estrato intermedio) lo que da lugar a una epidermis de tres capas. Los
melanoblastos originados en la cresta neural y las células de
Langerhans procedentes de la médula ésea también empiezan a migrar
dentro del mesodermo.

e Al final de la gestacién, el peridermo se incluye en el liquido amnidtico.
Los fibroblastos dérmicos, que se originan a partir del mesodermo, son
los responsables de la formacién de las fibras de colageno y se
empiezan a desarrollan los lipocitos en el tejido subcutaneo.

e Al final del estadio o etapa fetal, las células se diferencian teniendo la
epidermis el tipico epitelio escamoso estratificado que nos resulta
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familiar.

Como la dermis se desarrolla a partir del mesodermo, hay un incremento en el
numero y tamano de las fibras y un descenso en la cantidad de la sustancia
fundamental dérmica. Primero aparecen las fibras de colageno seguidas por
las fibras de elastina.

MICROSCOPIA — LAS CAPAS PRINCIPALES

Esta constituida por un numero de capas. Es importante comprender como
funcionan estas capas y como estan interrelacionadas para entender la
patogenia de las enfermedades y tomar decisiones prudentes en lo que
respecta al tratamiento.

Epidermis

La epidermis es la capa mas externa de la piel con un epitelio escamoso
estratificado. Existen cuatro tipos principales de células, siendo los
gueratinocitos, de lejos, los mas numerosos (85 %). Los melanocitos suponen
alrededor del 5 % de las células. Las células de Langerhans en torno al 3- 8 %
y las células de Merkel sobre el 2 %.

Las células de Merkel (CM) son parte del aparato sensitivo de la piel y estan
localizadas en la capa basal de la epidermis donde actuan como un
mecanorreceptor de adaptacion lenta en las areas descritas como cojinetes
tilotricos y con epitelio de foliculo piloso. También pueden interactuar con los
gueratinocitos e influir en el flujo sanguineo. Suelen estar estrechamente
relacionadas con las fibras nerviosas mielinizadas aferentes, dispuestas en
una estructura similar a una placa con una base de CM juntas formando un
corpusculo de Merkel.

Hay terminaciones nerviosas libres (que carecen de células de Schwann o de
tejido conjuntivo) alrededor de los foliculos pilosos y que se extienden hasta
el estrato granuloso, asi como a la dermis, donde dan las sensaciones de
tacto, de calor y de frio. Las terminaciones nerviosas encapsuladas son
importantes para las sensaciones de presion/desplazamiento mecanico/tacto
y se describen como los corpusculos de Pacini, de Ruffini y de Meissner,
localizados en la dermis.

También se pueden encontrar linfocitos y mastocitos, estos ultimos sobre
todo en gatos, sin embargo, en general, no es normal encontrar muchas
células inflamatorias en la piel.
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La epidermis se divide en cuatro capas principales: el estrato basal, el estrato
espinoso, el estrato granuloso y el estrato cérneo.

El estrato lucido es la quinta capa de la epidermis, localizada entre el estrato
granuloso y el estrato corneo. Solo esta presente en la piel de las almohadillas
y del plano nasal. Es una fina capa de células queratinizadas, muertas (el
nucleo se ha perdido en esta capa) con una alta presencia de proteinas unidas
a lipidos.

Las células de Langerhans son células dendriticas que proceden de la médula
Osea y que estan presentes dentro de la epidermis. Se comportan con células
presentadoras de antigenos formando parte del sistema inmunitario
mononuclear fagocitario que permite una vigilancia

frente a diferentes antigenos, incluyendo virus como los ortopoxvirus. Expresa
moléculas del complejo mayor de histocompatibilidad (CMH) tipo | y tipo Il y
receptores del fragmento cristalizable (Fc) de las inmunoglobulinas. Son una
parte clave de la respuesta de hipersensibilidad retardada, incluyendo las
pruebas intradérmicas de exposicion a infecciones micobacterianas.

En el estrato basal se estan produciendo mitosis de manera constante para
producir el reemplazo celular y equilibrar aquellas que se estan desprendiendo
del estrato corneo. Las células se diferencian a medida que suben en las capas
del epitelio como un escalador.

Estrato basal

e La capa mas profunda de la epidermis, también conocida como capa
basal.

e Una Unica fila de células de columnares a cuboides situadas sobre la
membrana basal.

e Algunas células basales se estan dividiendo continuamente y empujando
para reemplazar a las células de capas superiores.

e Otras células basales funcionan como anclajes de la epidermis a la
membrana basal mediante hemidesmosomas, junto con estructuras de
adhesion focal basadas en integrinas.

e Las células de la capa basal estdn ancladas unas a otras mediante
desmosomas. Estas son una de las estructuras de union célula-célula
mas importante de todos los tejidos epiteliales.

Las estructuras de union son de seis tipos y se clasifican en tres grupos: en
primer lugar, en la epidermis hay uniones celulares estrechas (también
denominada zonula occudens) que forman la primera barrera de difusidn
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intercelular entre las células adyacentes. En segundo lugar, hay uniones de
anclaje que unen células a células (zonula adherens y desmosomas) y a la
matriz  extracelular (membrana basal) como adhesiones focales 'y
hemidesmosomas. En tercer lugar, existen uniones comunicantes llamadas
uniones gap o nexus (también conocidas como uniones en hendidura).

Importancia clinica: distintas patologias (de infrecuentes a raras) como la
epidermolisis ampollosa (o bullosa) y el Llupus eritematoso sistémico
ampolloso estan causadas por defectos en los hemidesmosomas. Los
desmosomas son la diana de diferentes tipos de pénfigos.

Melanocitos

Los melanocitos se encuentran escasamente distribuidos a lo largo de la capa
basal de la epidermis, en la vaina mas externa de la raiz del foliculo piloso, en
las células de la matriz pilosa y en los conductos de las glandulas sebaceas y
sudoriparas. La mayoria del pigmento de melanina de la piel se encuentra en
la capa basal, pero los animales con la piel oscura pueden tenerla a lo largo
de toda la epidermis. Los melanocitos aparecen claros en los cortes
histologicos teflidos con hematoxilina y eosina; derivan de la cresta neural.

Pigmentos de melanina:

e Protegen a la piel de la absorcion de la radiacion UV.

e Actuan como antioxidantes.

e Son los responsables del color de la piel y del pelo.
Los melanocitos tienen dendritas citoplasmaticas largas (tentaculos) que
ayudan en la transferencia del pigmento que contienen los melanosomas a los
queratinocitos; el contacto estrecho con un numero concreto de
gueratinocitos se denomina unidad epidérmica de melanizacién. En perros,
puede ser de 10-20 queratinocitos por melanocito (30-40 en personas). Existe
una gran variedad de pigmentos, pero los principales son eumelaninas
marréon/negra y feomelaninas amarrilla/roja. Se origina en una via o ruta comun
con la dopaquinona como intermediario clave.

La sintesis de melanina tiene lugar en los melanosomas, que son unas
organelas especializadas dentro del melanocito. La enzima tirosinasa cataliza
la conversion de tirosina a dopa, la cual después se transforma (auto-oxida) en
dopaquinona. La tirosinasa es el paso limitante en el proceso. Las mutaciones en
el gen de la tirosinasa estan implicadas en algunos tipos de albinismo. El tipo y
la cantidad de pigmentacion viene determinada genéticamente. Otros factores
que influyen en la pigmentacién son las hormonas (como la hormona
estimulante del melanocito) y la exposicidon a la luz UV.

Mientras que la pérdida de pelo y los cambios en el pelaje son efectos
secundarios habituales de los inhibidores de la tirosina cinasa (TKI, por sus
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siglas en inglés, como el mastinib), esto no tiene que ver con la tirosinasa
comentada aqui, que es una enzima completamente diferente.

La ausencia de pigmento puede provocar leucoderma (piel blanca) y
leucotriquia (pelo blanco), que puede ser una alteracion hereditaria o una
consecuencia de dafios en la epidermis - como los que pueden verse como
parte de un proceso de cicatrizacién en la curaciéon de las heridas después de
un traumatismo mecanico o quimico.

Estrato espinoso

e El estrato espinoso también se conoce como la capa espinosa o la capa
de células espinosas.

e Suele tener un espesor de una o dos filas de células nucleadas, siendo
mas grueso en el plano nasal, en las almohadillas y en las uniones
mucocutaneas.

e La queratinizacion comienza a este nivel con la produccién de proteinas
fibrosas.

e Aqui se sintetizan los granulos lamelares que son los Ultimos
responsables de la capa lipidica del estrato corneo.

e Las células estan unidas por puentes conocidos como ‘espinas’.

e La union celular se consigue mediante desmosomas Yy uniones
adherentes (encontradas ambas formas en todas las capas de la
epidermis). Las uniones adherentes incluyen proteinas como la
cadherina.

e A este nivel, también existen uniones tipo gap que tienen mas un papel
principal en la sefalizacién quimica intracelular que en la adhesion
celular.

Importancia clinica: en el pénfigo foliaceo se produce un ataque inmunoldégico
sobre los desmosomas del estrato espinoso. El principal autoantigeno en
perros es una proteina llamada desmocolina-1, mientras que en gatos todavia
no se ha dilucidado cual es la molécula diana.

Estrato granuloso

e El estrato granuloso tiene un grosor de 1-2 capas de células y los
nucleos estan arrugados, encogidos.

e En los queratinocitos se forman granulos de queratohialina visibles,
baséfilos. Estos contienen profilagrina, filamentos de queratina vy
loricrina - todos componentes importantes para la formacién de la
queratina en el estrato corneo.
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e Los granulos lamelares se mueven a los margenes celulares y excretan
su contenido lipidico en el espacio intercelular. Mas tarde, esto forma
las capas lipidicas del estrato corneo - una parte esencial de la barrera
epidérmica.

Estrato corneo

e ELl estrato cérneo es la capa mas externa de la epidermis cuyo grosor
varia entre 3-35 pm en gatos hasta 5-1500 ym en perros.

e Los queratinocitos también se conocen como corneocitos. En esencia
son células muertas, sin nucleo, ricas en queratina y unidas mediante
proteinas. Las diferentes formas de queratina dan lugar, en la piel, al
pelo, a las garras o ufas, a las plumas y a la caspa.

e Las ceélulas se estan eliminando continuamente al ambiente. Este
proceso de descamaciéon se equilibra con la proliferacién de las células
basales y esta regulado mediante un mecanismo de retroalimentacién
negativo - dafios en el estrato corneo desencadenan un aumento en la
produccién en el estrato basal.

Los corneocitos estan rodeados por una matriz lipidica, en un patrén que se
puede comparar con un ‘ladrillo y mortero’.

Como parte del proceso de cornificacion (diferenciacién terminal de los
queratinocitos) se forman los corneocitos que estan compuestos de una
envoltura cornificada que se forma debajo de la membrana plasmatica. Las
enzimas transglutaminasas catalizan las uniones cruzadas de los precursores
de proteinas como la loricrina, la involucrina y proteinas pequeiias ricas en prolina y
filagrina, en grandes polimeros insolubles. Esta envoltura cornificada
impermeable ofrece soporte a la célula y la protege del ambiente, y da
también soporte estructural a la integridad del estrato cérneo.

El citoesqueleto de los queratinocitos estd compuesto por distintos tipos de
gueratina que son un tipo de filamento intermedio (es decir, tiene un tamafo
intermedio entre la actina que es mas pequefa y los microtubulos mas
grandes). En el estrato corneo, un precursor de proteina, la profilagrina de los
granulos de queratohialina se expone a la queratina y se degrada a filagrina
(filamento agregador de proteinas), la cual actua como una matriz proteica,
entrecruzando los filamentos de queratina para formar haces unidos en el
corneocito (que se conoce con el nucleo proteico de la célula y que contribuye
a la integridad estructural del estrato corneo). La filagrina se degrada en
aminoacidos que se modifican y que incluyen el acido urocanico, el cual sirve
como protector solar, y el acido piroglutdmico que ayuda a retener agua
dentro de las células cornificadas.
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Importancia clinica: la alteracion del equilibrio entre la proliferacion de las
células basales y la descamacién de los corneocitos puede provocar trastornos
de la queratinizacion.

Los defectos en la formacion de la envoltura en las células cornificadas
pueden ocasionar ictiosis (procesos de descamacion excesiva).

En perros, se han clasificado provisionalmente en dos tipos:

Epidermolitica

El término epidermolitico se basa en los hallazgos del microscopio dptico. Se
observan vacuolas y lisis de los queratinocitos dentro de las capas celulares
espinosa y granular, junto con hipergranulosis e hiperqueratosis. Esto se ha
asociado con mutaciones en las queratinas epidérmicas y se ha descrito en el
norfolk terrier (defecto de queratina 10).

No epidermolitica

Esta forma se ha descrito en golden retriever, bulldog americano y jack russel
terrier, con este ultimo asociado a mutaciones en la transglutaminasa, lo que
provoca un error en el entrecruzamiento y una pérdida de corneocitos. En
retrievers, los hallazgos histologicos son hiperqueratosis ortoqueratética
lamelar difusa en ausencia de hiperplasia epidérmica y de inflamacion
dérmica.

Membrana basal

La membrana basal es la unién entre la epidermis y la dermis. Sus funciones
son:

1. Anclaje de la epidermis a la dermis. Esto se consigue mediante
uniones de anclaje llamadas hemidesmosomas y adhesiones
focales. Los hemidesmosomas incluyen proteinas de la matriz
extracelular como la laminina-5 y moléculas de colageno tipo 1V,
que forman la parte mas densa de la lamina de la zona de la
membrana basal (BMZ, por sus siglas en inglés) que constituyen
un puente mediante filamentos intermedios con las integrinas y
proteinas tipo desmoplaquina, incluyendo la plectina y la BP230.
Ademas, la lamina basal tiene distintas proteinas algunas de las
cuales son glucoproteinas, como las lamininas y la entactina y
nidogenos, otras son proteoglucanos y mientras el colageno tipo IV
es el principal colageno, hay también otros tipos como el XV y el
XVIIl. El colageno tipo VIl es importante en la formacion de las
fibrillas de anclaje entre la dermis y la ldamina basal.
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2. Mantenimiento de la integridad de la epidermis.
3. Actua como una barrera.

4. Mantenimiento de la funcion y proliferacion de la epidermis.

Es dificil ver esta capa en cortes histoldgicos teflidos con hematoxilina-eosina
(HE), siendo mas facil con tinciones de acido periédico de Schiff (PAS, por sus
siglas en inglés), que también se utilizan para teiir los elementos fungicos de
estos cortes.

La estructura es compleja y distintos componentes se pueden ver afectados
por enfermedades genéticas o autoinmunes, aunque son muy raras.

Las mutaciones genéticas pueden producir defectos estructurales en la BMZ y
enfermedades como el sindrome de Ehlers-Danlos (EDS, por sus siglas en
inglés) y la epidermélisis ampollosa (EB, por sus siglas en inglés). Patologias
inmunomediadas raras se pueden dirigir frente a dianas moleculares en las
uniones de anclaje y provocar un dafio epidérmico significativo y patologias
clinicas.

Dermis

La dermis supone la mayor parte del grosor de la piel y soporta el estrés del
movimiento y permite los cambios en la forma del cuerpo. La dermis consiste
en tejido fibroso denso compuesto de colageno tipo | y tipo Ill, con algunas
fibras de elastina y que aporta un lecho para los vasos sanguineos, los vasos
linfaticos, los nervios y los receptores sensitivos, los foliculos pilosos, las
glandulas sebaceas y sudoriparas, con gléobulos blancos circulantes.

Los fibroblastos producen fibras insolubles de colageno (90 %) y de elastina.

La elastina le da a la piel su elasticidad y el colageno aporta la fuerza de
traccién. Las fibras dérmicas estan rodeadas de sustancia fundamental
constituida

por mucopolisacaridos y proteoglicanos. La sustancia fundamental también
esta producida por los fibroblastos y tiene un papel importante en el ciclo y
desarrollo de la epidermis, de la membrana basal, de la dermis y del foliculo
piloso.

La dermis también participa en la curacion de las heridas, en la adhesién y
migracién celular.

Importancia clinica: se pueden producir anomalias en el colageno debidas a
trastornos genéticos. La astenia cutanea presenta alteraciones que afectan
tanto al colageno como a la elastina (rara en animales).
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Astenia cutdanea (CA, por sus siglas en inglés) = Sindrome de Ehlers Danlos
(EDS) + piel laxa.

e ELl EDS es un trastorno del colageno.
e La piel laxa es un trastorno de la elastina.

La dermatosparaxis hace referencia a un trastorno debido a una mutacién en
la procolageno-N- peptidasa tipo 1.

Subcutaneo/hipodermis

Alrededor del 90 % del peso del subcutaneo se debe a los triglicéridos que
actuan
como almohadilla, aislante, reserva de energia y también contribuyen a la forma del
cuerpo.

Esta es la capa mas profunda y gruesa de la piel, aunque no esta presente en
zonas como los labios, las mejillas, los parpados, el ano o las orejas. Esta
particularmente desarrollada en las almohadillas donde tiene un papel de
amortiguador de los impactos. Proyecciones de la dermis se extienden hacia
abajo en el subcutaneo para anclar la piel a los tejidos subyacentes. EL
subcutaneo tiene vasos sanguineos de paredes finas y no tiene linfaticos.
Como consecuencia de ello, esta capa es bastante susceptible a los dafios,
incluso después de un traumatismo relativamente menor.

GLANDULAS

En ocasiones, las glandulas de la piel son pasadas por alto, sin embargo,
tienen una importante funcion. Las alteraciones en su funcién pueden
provocar enfermedades graves de por vida. En esta seccién estudiaremos y
compararemos las glandulas que se encuentran en la piel normal.

Glandulas sebaceas

Una o mas glandulas sebaceas rodean a cada foliculo piloso, en un punto
aproximadamente a un tercio de su longitud desde la superficie. Cada
glandula estd compuesta por numerosos acinos unidos a un conducto
excretor comun a través del cual se vierten sus secreciones dentro del tallo
del pelo y de la epidermis. En la piel y en los parpados, estas glandulas liberan
el contenido celular junto con los productos de secrecidon. La secrecién
holocrina incluye la muerte celular programada en la cual los productos
secretados y los restos celulares son liberados a la luz glandular. También
pueden estar implicados procesos secretores y paracelulares. Los productos
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segregados varian entre las especies e incluyen diferentes acidos grasos,
diglicéridos, colesterol, diésteres, ésteres cerosos y lactones de anillo grande.

Las glandulas sebaceas se encuentran a lo largo de toda la piel con pelo de
los animales de compania y producen secreciones que mantienen la piel
suave, flexible e hidratada.

Las glandulas sebaceas son holocrinas “las secreciones se producen en el
citoplasma celular y son liberadas cuando la célula muere y se rompe”.

Son mas grandes y numerosas cerca de las uniones mucocutaneas, entre los
dedos de las extremidades posteriores, en la parte dorsal del cuello, en los
sacos anales, en el conducto auditivo externo, en la grupa, en la zona dorsal del
rabo y en la barbilla; no se encuentran en las almohadillas ni en el plano nasal.

Mientras estas glandulas son importantes en el acné de las personas, por el
contrario. en los perros y gatos con patologias similares al acné, el foliculo
piloso sufre una queratinizacion excesiva, lo que provoca la formacién de
papulas y forunculos mas que comedones. En perros y gatos, existe poca
afectacion de las glandulas sebaceas, aunque son grandes y numerosas sobre
todo en la barbilla que es un sitio frecuente para la aparicién de lesiones tipo
acne.

Como muchos de los acidos grasos que forman parte de estas secreciones
tienen propiedades antimicrobianas, la produccién de las glandulas sebaceas
actla como una barrera quimica. La secrecion esta bajo control hormonal, con
los andrégenos aumentando su produccion y los estrogenos y los
glucocorticoides disminuyéndola. La adenitis sebacea se produce cuando se
dafian y se pierden las glandulas sebaceas y pudiendo ser necesario el
tratamiento de estos perros de por vida. Asi como el tratamiento
inmunomodulador intenta salvar las glandulas sebaceas para que no sean
destruidas, los tratamientos topicos se utilizan con el objetivo de eliminar las
escamas y conseguir humedad dentro de la piel en el lugar donde falta el
sebo.

Canal auditivo externo

El conducto auditivo externo estd tapizado por piel con pelo. La piel tiene
glandulas sebaceas grandes que producen lipidos que se mezclan con las
secreciones de las glandulas ceruminosas (estas son glandulas sudoriparas
tubulares modificadas, asociadas con los foliculos pilosos y que pueden
cambiar de forma de modo importante en distintos procesos patolégicos) y
con restos epiteliales para formar el cerumen (cera del oido) - esto forma una
barrera protectora frente a microorganismos y frente a dafios fisicos o
mecanicos.
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Existen distintas glandulas sebaceas especializadas en distintas zonas de la
piel del perro, del gato y del conejo. Algunas de estas estan relacionadas con
procesos dermatoldgicos especificos.

1. Las glandulas circumanales (perianales) se encuentran en la piel
alrededor del ano, del prepucio y de la parte dorsal y ventral de la
cola. Aqui se pueden forman ndédulos y masas ("adenoma de
glandulas perianales"), a menudo benignos, dependientes de la
testosterona y que pueden remitir después de la castracion.

2. La glandula de la cola (glandula supracaudal) del perro es una zona
ovalada de la piel en la parte dorsal de la cola a unos 5 cm distal
al ano. Los pelos crecen a partir de foliculos simples y son rigidos
y gruesos; la zona a veces esta alopécica y cubierta con un
material grasiento de color amarillento. Las glandulas de esta
zona pueden sufrir infecciones, procesos descamativos vy
neoplasias. Al igual que las glandulas circumanales, las glandulas
de la cola dependen de la testosterona. En los gatos, esta
formada por numerosas glandulas sebaceas grandes que
discurren a lo largo de toda la longitud de la parte dorsal de la
cola. La acumulacion de secreciones glandulares en esta parte se
conoce como cola del macho o cola del semental, mientras que en
los perros se llama hiperplasia de la glandula de la cola.

Glandulas sudoriparas

El sudor es el contenido celular que se libera a la luz de la glandula después
de la muerte de la célula, junto con otras secreciones. Dependiendo de las
especies incluye procesos de exocitosis, de vesiculacidn microapocrina,
procesos transcelulares y quizas también paracelulares.

Composicion del sudor:

e Liquido rico en electrolitos, proteinas que proceden de vesiculas, IgA,
trazas de restos celulares.

e Solucién hipotonica, incolora, sin olor, con una densidad de 1.005 y un
pH de 4.5-5.5 (personas).

e Los gatos y los caballos tienen un sudor hipertoénico alcalino.

e Cloruro sddico, urea, acido Urico, amoniaco.

e También potasio, lactato, bicarbonato, calcio, fésforo, magnesio,
aminodcidos, zinc, hierro, sulfatos.

e “En ocasiones puede contener metabolitos de medicamentos - recordar
que la glandula es un 6rgano excretor.
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Hay dos tipos de glandulas sudoriparas:

Epitriquial

e Antes se conocian como glandulas sudoriparas apocrinas “la secrecién
se elabora dentro del citoplasma y es secretada junto a una porcion de
la célula productora”.

e Las glandulas sudoriparas epitriquiales “asociada con un foliculo
piloso/unidad de glandula sebacea”, estan presentes a lo largo de toda
la piel con pelo de perros y gatos excepto en las almohadillas o en el
plano nasal.

e Son estructuras tubulares enrolladas que estan debajo de las glandulas
sebaceas, que se abren a través de un conducto dentro del infundibulo
del foliculo piloso.

e Las mas grandes y en mayor numero se encuentran cerca de las uniones
mucocutaneas, entre los dedos y en la parte dorsal del cuello y de la

grupa.

e La porcidn secretora estd formada por una uUnica fila de células
epiteliales columnares aplanadas y una Unica capa de células
mioepiteliales.

e La produccion del sudor en gatos y perros, esta probablemente
controlada por mecanismos tanto neuronales como humorales.

e Las secreciones pueden tener efectos antimicrobianos y también tipo
feromonas. Estas glandulas no parecen ser importantes en la
termorregulacion.

e Los conejos tienen glandulas sudoriparas epitriquiales solo en los labios.

Atriquial

e Estas se conocian antes como ecrinas “la secreciéon sale de la célula sin
que se pierda nada de esta”.

e Solo se encuentran en las almohadillas. Son glandulas pequefias,

enrolladas de la parte profunda de la dermis y del subcutaneo con un
conducto que se abre directamente en la superficie de la almohadilla.
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La anhidrosis es un proceso patoldogico importante en équidos; hay también
un trastorno descrito en ganado vacuno, en perros y en ratones que se llama
displasia ectodérmica hipohidrética que se produce debido a mutaciones en el
gen de la ectodisplasina, la cual esta envuelta en la morfogénesis de los
foliculos pilosos, de los dientes y de las glandulas sudoriparas.

OTRAS ESTRUCTURAS

En esta seccion hablaremos brevemente de otras estructuras de la piel - los
vasos sanguineos, los nervios y los musculos. Al final de esta seccién, tendra
una imagen completa y de conjunto de la piel normal de los animales de
compania.

Vasos sanguineos

Los vasos sanguineos de la piel se disponen en tres plexos comunicantes con
ramas entre ellos:

1. El plexo profundo esta a nivel de la dermis y del subcutaneo e
irriga a la parte inferior de los foliculos pilosos y las glandulas
sudoriparas epitriquiales.

2. El plexo medio se encuentra a nivel de las glandulas sebaceas
y nutre a los musculos piloerectores, las partes intermedias
del foliculo piloso y las glandulas sebaceas.

3. El plexo superficial irriga la epidermis y la parte superior de los
foliculos pilosos. Los vasos sanguineos dérmicos mas superficiales
son vénulas poscapilares, las cuales son los vasos mas activos
fisiolégicamente y también desde donde migran las células
inflamatorias hacia la piel.

Cuando nos encontramos con heridas cutaneas que comprometen todo el
grosor es importante preservar el aporte sanguineo del plexo subdérmico y
esto debe incluir los vasos sanguineos que directamente nutren la piel y
aquellos que también sirven para el paniculo subyacente y los musculos
esqueléticos.

En la dermis profunda existen vasos linfaticos. Estos vasos drenan dentro del
plexo linfatico subcutaneo. Los linfaticos renuevan los productos de desecho
procedentes de la piel y son importantes cuando existen sustancias extrafas
- agentes quimicos, microorganismos y productos de la inflamacion.
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Nervios

La piel tiene nervios sensitivos somaticos implicados en las sensaciones del
tacto, del calor, del frio, de la presién, del dolor y del prurito.

También hay nervios autonomos o nervios viscerales que estan implicados en la
regulacion de la resistencia vascular, en las respuestas pilomotoras y en las
secreciones de las glandulas. Los nervios suelen estar asociados a los vasos
sanguineos, a los receptores cutaneos especializados como los cojinetes
trilotricos, a las glandulas sebaceas, a los foliculos pilosos y a los musculos
piloerectores.

Existen también varios tipos de mecanorreceptores cutaneos, incluidos los
corpusculos de Pacini (presién/vibracion), las terminaciones de Ruffini
(movimiento de la piel). En la epidermis también hay terminaciones nerviosas
libres.

Los pelos tactiles reciben otros nombres como pelo sinusal/vibrisas/bigotes y
estan presentes en la cara, garganta y (en los gatos) en la almohadilla
carpiana palmar. Estan formados por un seno venoso tapizado de endotelio en
una relaciéon estrecha con un corpusculo de Pacini, el cual actia como un
mecanorreceptor de adaptacion lenta.

Musculos

Los musculos piloerectores se originan en la dermis y se unen a foliculos
primarios a lo largo de toda la piel con pelo. Se encuentran bajo inervacion
colinérgica - la epinefrina y la norepinefrina provocan la piloereccién. Son
importantes en la termorregulacion, en el vaciado de las glandulas sebaceas y
para establecer sefiales sociales.
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LECCION 2

ANATOMIA Y FISIOLOGIA DEL PELO

ORIGEN Y FUNCION DEL PELO

Ya hemos visto cémo la piel es un érgano fundamental del organismo. En las
especies que tratamos, predomina la piel cubierta de pelo. Ademas de las
funciones del pelo, que se enumeraran a continuacién, este tiene una
importancia vital en la relacion persona-animal y los problemas del pelo
pueden ser importantes para la mascota, para el propietario o para ambos. En
primer lugar, echaremos un vistazo a las funciones y después a su origen
embriolégico.

Observe que existen pasos comunes en las etapas embriolédgicas del pelo y de
la piel.

Funciones del pelo

La presencia de pelo es una caracteristica tipica de los mamiferos y tiene
distintas funciones como:

e Aislamiento térmico

e Proteccion frente a dafos fisicos, quimicos y microorganismos
e Camuflaje

e Interacciones sociales

Regulacién de la temperatura corporal

Fotoproteccion

Repele el agua

Mantenimiento de los olores

Fuente de células en la curacion de las heridas

Anualmente, un perro medio produce 180 gr. de pelo por kilo de peso,
dependiendo de la raza.
Embriologia

Los foliculos pilosos crecen desde la capa basal de la epidermis durante la
gestacion. No se forman foliculos pilosos nuevos después del nacimiento.
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Los morfégenos son responsables del desarrollo de los foliculos pilosos; entre
los ejemplos se incluyen los genes Hox, el factor de crecimiento fibroblastico
(FCF o FGF por sus siglas en inglés), el factor de crecimiento transformante o
factor de crecimiento y transformacién-p (FCT-B o TGF-f, por sus siglas en
inglés), el Sonic hedgehog, la via de sefalizacion Wingless ("sin alas") o via
Wnt y las neurotrofinas.

Los foliculos estan en un angulo oblicuo con lo que respecta a la piel, lo que
explica la direccion del pelo en las diferentes partes del cuerpo.

ESTRUCTURA DEL PELO

En esta seccidn, estudiaremos la anatomia de los foliculos pilosos, incluyendo
su pigmentacién. Es muy importante para los procesos alopécicos de los que
se hablarda mas en detalle en un mdédulo posterior.

Anatomia macroscdpica

Los perros y los gatos tienen pelos secundarios. Los pelos primarios son
gruesos y asperos mientras que los secundarios son mas finos. Es la relacion o
ratio de estos diferentes tipos de pelo lo que le da a las distintas razas sus
pelajes diferentes.

Los foliculos pilosos de los perros y de los gatos estdn agrupados juntos
(foliculos compuestos). Un patron comun, a menudo descrito como en
mosaico, es en el cual un foliculo primario central estd rodeado por hasta
cinco pelos primarios laterales y después de hasta 20 pelos secundarios. Los
foliculos estan todos en fases del ciclo de crecimiento ligeramente diferentes
para evitar que todos se eliminen a la vez.

En los foliculos compuestos, hay multiples foliculos pilosos, pero todos los
pelos salen de la piel a través del mismo orificio.

La mayoria de los omnivoros y herbivoros tienen foliculos pilosos simples en
los cuales un tallo piloso sale por el orificio o apertura folicular.

El color del pelo viene determinado por los melanocitos.

Recuerde de la leccion uno que los melanocitos se encuentran en el estrato
basal de la epidermis. Como veremos muy pronto, el estrato basal forma la
vaina radicular externa del foliculo piloso y la matriz del pelo.

Los melanocitos secretan pigmentos dentro de pelo en crecimiento. Los
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principales pigmentos son la eumelanina (negra-marréon) y la feomelanina
(amarilla-roja). Las proporciones de cada uno de ellos se encuentran bajo un
control genético completo. El pigmento se puede distribuir a lo largo del pelo
de manera variable o uniforme, lo que permite la creacién del pelo tipo aguti.
Como se deposite el pigmento dentro de los pelos afecta a como se percibira
el color de los mismos. Este se debe a la cantidad y a la localizacion de esos
depositos de pigmentos dentro del pelo.

Anatomia microscdpica

A nivel anatdémico, a lo largo de su longitud, el foliculo piloso se puede dividir
en tres secciones. El infundibulo es una parte permanente del foliculo y se
extiende desde la apertura del conducto de la glandula sebacea hasta la
apertura en la superficie de la piel. El istmo también es una parte fija del
foliculo que va desde la apertura del conducto de la glandula sebacea, hacia
abajo, hasta el musculo piloerector. Por ultimo, el segmento inferior que no es
permanente y se autorrenueva a lo largo del ciclo, se extiende desde la
insercion del musculo piloerector, hacia abajo, hasta la papila dérmica.

Cuando miramos mas en detalle el segmento inferior y el bulbo piloso,
podemos ver que hay numerosas capas histolégicamente diferentes. En la
siguiente imagen se describen las capas complejas.

Los propios tallos pilosos tienen capas, siendo la médula la mas interna de
todas. En perros y gatos, la médula esta presente tanto en los pelos primarios
como en los secundarios. La médula esta formada por aire, vacuolas de
glucdégeno y pigmentos. La corteza, que forma la mayor del pelo, consiste en
gueratinocitos completamente diferenciados. La cuticula es la capa mas
externa y esta constituida por una uUnica capa de células que parecen las tejas
de un tejado. Si la cuticula se dafa, el pelo se vuelve opaco y sin brillo.

En gatos, las células de la cuticula son muy finas y estan dispuestas de una
manera muy plana y lisa lo que le da al pelo esa sensacion de suavidad.

Los pelos secundarios tienen una médula mas fina y una cuticula mas
prominente. A veces tienen una glandula sebacea, pero nunca tienen glandula
sudoripara epitriquial o musculo piloerector.

En distintos tipos de displasia folicular, como la alopecia por dilucién de color,
la alopecia patron y la displasia folicular de la capa o del pelo negro, se
pueden ver alteraciones de la estructura de los foliculos y del tallo del pelo.

Si bien los pelos de todo el cuerpo difieren segun la region (lo que hace que
algunos trastornos cutaneos tengan predileccién por lugares concretos), en la
exploracion suele ser dificil apreciar estas diferencias. Los pelos
especializados, son diferentes en cuanto a su funcion y a su apariencia.
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Pelos sinusales

Los pelos sinusales (bigotes, vibrisas) son pelos gruesos que tienen un seno
sanguineo tapizado por endotelio entre la vaina radicular externa y la capsula
de tejido conjuntivo externa. Hay muchos nervios presentes dentro del seno:
los pelos sinusales actian como mecanorreceptores de adaptacién lenta. Se
encuentran principalmente como pelos Unicos en el hocico, labios, parpados,
cara y garganta. En gatos, también hay en la cara palmar del carpo.

Pelos tilotricos

Los pelos tilotricos estan distribuidos a lo largo de todo el cuerpo con pelo.
Son pelos Unicos, mas largos, con haces neurovasculares rodeandolos; actuan
como mecanorreceptores de adaptacion rapida. Estos pelos estan asociados a
los cojinetes tilotricos, los cuales son areas engrosadas de epidermis sin pelo
con una dermis muy vascularizada debajo.

CICLO DEL PELO

Para entender muchos trastornos alopécicos es fundamental conocer el ciclo
normal del pelo. Confirme que sabe los nombres de las fases del ciclo del
pelo completando esta seccion.

Ciclo del pelo normal

El pelo se forma en el foliculo piloso; este es un miniérgano complejo que
entra en ciclos intermitentes para producir nuevo pelo. El foliculo piloso
contiene células madre que son capaces de regenerar todas las lineas
celulares de la piel.

La mayor parte de la actividad tiene lugar en el segmento inferior del foliculo
piloso. Las sefales para el crecimiento del pelo (que tanto en perros como en
gatos son complejas y todavia estan poco comprendidas) proceden de la papila
dérmica. Estas células son de origen mesodérmico y estimulan a las células
epiteliales de la matriz del pelo a producir la vaina radicular interna y el

tallo piloso. Los melanocitos que estan presentes entre las células de la
matriz transfieren los pigmentos al pelo en crecimiento.

El ciclo consta de las siguientes cinco fases o etapas:

e Anagena (crecimiento) - El foliculo estd produciendo pelo de manera
activa. Este esquema muestra tanto la fase anagena temprana como la
fase anagena tardia.
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e Catagena (regresion) - Una vez el pelo alcanza una longitud
genéticamente predeterminada detiene su crecimiento y entra en un
periodo de transicion. En el segmento inferior los queratinocitos de la
vaina mas externa mueren y la hebra epitelial regresa.

e Teldgena (descanso) - El pelo muerto se encuentra dentro del foliculo.
El foliculo piloso estd en un "estado predeterminado”, una fase de
relativa inactividad proliferativa, en la cual se mantiene la
gueratinizacion completa del tallo piloso y del bulbo. No hay segmento
inferior o vaina radicular interna. Al final de la fase telégena, se induce
una nueva fase anagena mediante la activacién de las células madre
localizadas en la parte germinal del pelo secundario y en la
protuberancia.

e Exogena (expulsion del pelo) - La fibra pilosa se desprende del foliculo
piloso.

e Kenogena (teldgena sin pelo) - Se ha perdido la fibra pilosa y el foliculo
estd vacio durante un periodo de tiempo antes de que comience una
nueva fase anagena (parecido a un ‘telégeno sin pelo’ donde el foliculo
no ha cambiado, pero el pelo simplemente se ha caido).

Los foliculos vecinos se encuentran en diferentes fases del ciclo piloso. En la
mayoria de perros y gatos predomina la fase teldégena, sin embargo, algunas
razas (p. ej., caniches) tienen una fase anagena mucho mas larga. jEsto hace
gue las mudas sean menos habituales, pero necesiten mas cortes de pelo!

Aunque no esta bien estudiado, se sabe que la duracion de las fases del ciclo
del pelo varia segun las especies, las razas, la localizacién corporal, la edad, el
sexo, la influencia hormonal, la estimulacion neurogénica, la composiciéon de
la matriz extracelular, distintos factores intrinsecos (factores de crecimiento y
citocina), la nutricion, el estado de salud, numerosos factores ambientales
(duracion del dia o fotoperiodo, temperatura ambiente, friccion y traumatismo)
y los tratamientos farmacologicos.

Ahora necesitamos relacionar esta informacion con lo que nosotros vemos en
un informe anatomopatoldgico o si nosotros tomamos una muestra de pelos
en la clinica.

Anagena Telégena
Bulbo piloso bien desarrollado en la Acortamiento evidente de la longitud
dermis o en el subcutaneo. del foliculo, papila dérmica separada
Abundantes melanocitos y pigmentos. | de la matriz celular, no existe vaina
Los pelos depilados tienen una raiz radicular interna, ni melanina ni
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larga, humeda y brillante. Se puede actividad mitotica.

ver la vaina radicular interna en el Los pelos depilados tienen una forma

tallo piloso. de lanza conica con poco o nada de
pigmento.

Control del ciclo del pelo

El control del ciclo del pelo es complicado, con numerosos factores
involucrados en su estimulacion y en su inhibicion, variando estos con la edad.

Dentro de los factores que afectan al crecimiento del pelo se encuentran:

e Citocinas - por ejemplo, la sustancia P y las interleucinas 1y 6.

e Factores de crecimiento.

e Hormonas - por ejemplo, la hormona tiroidea esta implicada en la
iniciacion de la fase anagena. En casos de hipotiroidismo los pelos se
pierden, pero no se reemplazan y, por lo tanto, queda un pelaje mas
fino. En los tricogramas predominan los pelos en fase telégena. Los
glucocorticoides y los estrogenos suprimen de manera activa la fase
anagena.

e Genética - los foliculos entran en fase teléogena cuando alcanzan su
longitud predeterminada genéticamente.

e Ambiente.

e Alimentacién - el pelo estd hecho sobre todo de proteinas, de modo que
una mala nutricion puede provocar un pelaje quebradizo, sin brillo.

e Fotoperiodo y temperatura ambiental - en general, el crecimiento del
pelo es maximo en verano y minimo en invierno. Los foliculos pilosos
responden mas a los dias largos que a un aumento de la temperatura.
Es la variacion del fotoperiodo lo que hace que en primavera y en otofio
se caiga el pelo.

e Sexo.

e Estimulacion neurogénica - los nervios cutaneos regulan el crecimiento
del foliculo modificando la disponibilidad de nutrientes y de oxigeno en
los vasos sanguineos.

e Enfermedad - un estrés fisiolégico importante, p. ej., una enfermedad
grave, fiebre, la anestesia, puede provocar la sincronizacion de un gran
numero de pelos que pasen de una fase anagena a una fase catagena y
posteriormente a una telégena. Esto se conoce como efluvio teldégeno.
El aumento de la pérdida de pelo se nota unos pocos meses después de
producido el acontecimiento desencadenante.

Efluvio anageno es un resultado habitual de la quimioterapia y provoca la
pérdida de pelo en fase anagena por interrupcidén de la mitosis. Aparece una
pérdida de pelo muy intensa 1-2 semanas después de la exposicién al agente
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desencadenante. Razas con predominio de pelos en fase anagena de
crecimiento activo, como por ejemplo el caniche, son mas propensos a la
pérdida de pelo asociada a la quimioterapia.

Si un perro necesita cortes de pelo regulares en la peluqueria, habria que
advertir a los propietarios que se puede producir su caida después de un
tratamiento con quimioterapia.

En los conejos, el pelo crece de manera sincronizada y ocurre en ondas
comenzando desde la superficie ventral entre las extremidades delanteras
para progresar dorsal y caudalmente. En esta especie se produce una pérdida
de pelo estacional.

Regeneracion del pelo

En general, en los perros de pelo corto vuelve a crecer después de 3-4 meses,
pero en los de pelo largo puede tardar hasta 18 meses.

En ocasiones después de rasurar a perros para una cirugia se ve una parada o
detencidén folicular y su pelaje no vuelve a crecer como se esperaba. La piel
tiene un aspecto normal, pero a nivel microscépico los foliculos estan
detenidos en fase catagena o teldgena. Esto puede resolverse de manera
espontanea, ipero puede tardar hasta dos afios! Hay que tener especial
cuidado con las razas articas que pueden tener una regeneracion
especialmente lenta debido a su fase teldégena habitualmente prolongada.
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LECCION 3

PROCESOS PATOLOGICOS DE LA PIEL

CARACTERISTICAS ANATOMOPATOLOGICAS

Para ser un buen dermatélogo, los veterinarios necesitan tener un buen
conocimiento de los procesos patolégicos (anatomopatoldgicos) que ocurren
en las dermopatias. Las lesiones clinicas que presentan los pacientes
normalmente reflejaran el patron histologico subyacente, de modo que una
evaluacion cuidadosa de ambos puede ayudar a confirmar el diagnodstico.
Entender los procesos anatomopatologicos también puede ser importante a la
hora de elegir donde realizar la biopsia.

Lesiones macroscopicas

En general, el diagndstico dermatohistopatolégico deberia coincidir con la
apariencia macroscoépica de las lesiones encontradas en el examen clinico. Por
tanto, es importante enviar una historia exhaustiva junto con las muestras de
biopsia. A continuacién, estan algunos de los términos utilizados para
describir macroscopicamente las lesiones clinicas. Esto se estudiara de
manera mas extensa en los siguientes dos moédulos.

Vesicula Cavidad circunscrita llena de liquido de menos de 1
cm de diametro

Ampolla Vesicula de mas de 1 cm

Pustula Vesicula o ampolla llena de células inflamatorias.
Pueden o no tener bacterias. Pueden ser estériles.

Costra Exudado seco

Escama Acumulacién de fragmentos sueltos procedentes del
estrato cérneo

Papula Elevacion firme <1 cm

Ulcera Pérdida de continuidad de la epidermis con

exposicién de la dermis

Nodulo Elevacion firme >1 cm
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Erosion Lesion epidérmica superficial que no atraviesa la
capa basal

Fistula Congénita/adquirida, trayecto desde un absceso o
un organo hueco hasta la superficie de la piel

Cambios epidérmicos (queratinizacion e hiperplasia)

Recuerde la anatomia que hemos estudiado en la leccion uno.

Hiperqueratosis

La hiperqueratosis es un aumento del grosor del estrato cdérneo bien de
manera focal bien generalizado. Puede ser el resultado de un aumento en el
recambio celular o de un descenso en la descamaciéon de las células desde la
superficie. Las células pueden ser ortoqueratoticas (sin nucleo) o
paraqueratdticas (mantienen el nucleo).

EL término liquenificacion se utiliza para describir el engrosamiento o
endurecimiento de la piel con una exageracién de los margenes cutaneos: se
ve con frecuencia en dermopatias cronicas como aquellas relacionadas con
procesos alérgicos (mucho mas en perros que en gatos).

La paraqueratosis, cuando es extensa, sugiere un problema metabdlico y se
observa en la dermatosis que responde al zinc, en la dermatitis superficial
necrolitica  (en ocasiones  conocida como necrosis  epidérmica
metabdlica/sindrome hepatocutaneo) y en algunos trastornos de la
queratinizacién como aquellos asociados a dermatitis o sobrecrecimiento

de Malassezia (secundarios).

Hay tres descripciones usadas habitualmente para la hiperqueratosis:

e En cesta
e Compacta
e Laminada

Acantosis/Hiperplasia epidérmica
La hiperplasia es esencialmente un aumento en el grosor de las capas de
células nucleadas de la epidermis - las capas vivas.

El incremento en el grosor de las capas nucleadas de la epidermis se ve en
practicamente todos los procesos cronicos. Si la hiperplasia es irregular (que
es la forma mas frecuente) se pueden ver crestas interpapilares o
epidérmicas.

www.improveinternational.com | 29



Improve
Veterinary Education

Crestas interpapilares o epidérmicas — proyecciones de la epidermis dentro de
la dermis que no se suelen ver en la piel con pelo de gatos y perros.

Estos cambios se conocen como acantosis o hiperplasia epidérmica. Si la
hiperplasia, es regular puede que no haya crestas interpapilares. Hay otras
tres descripciones para la hiperplasia (papilar, seudocarcinomatosa vy
psoriasiforme), sin embargo, tienen un significado diagnostico especifico
limitado.

Espongiosis

La espongiosis describe el edema intercelular (es decir, el edema entre las
células de la epidermis). La epidermis parece esponjosa. Es frecuente en
todos los procesos inflamatorios agudos y no es diagndstica. En procesos mas
graves o intensos, se pueden forman vesiculas intra y subepidérmicas. Esto se
suele ver con exocitosis que es la migracién de células inflamatorias desde la
dermis hasta la epidermis y anejos cutaneos o faneras. La exocitosis se
observa en la mayoria de las patologias inflamatorias.

Edema intracelular

El edema intracelular tiene nombres especificos para algunas regiones

e Degeneracion hidrépica
e Balonizacién o degeneracion balonizante
e Palidez epidérmica

Acantolisis

Se pierden las uniones entre los queratinocitos debido a cambios en los
desmosomas asociados a autoanticuerpos o a algunos procesos inflamatorios
(que incluyen la presencia de neutrofilos).

Esto provoca la formacién de vesiculas intraepidérmicas, que contienen
queratinocitos nucleados, redondeados y separados (queratinocitos
acantoliticos). Este proceso se ve tipicamente en el pénfigo; también puede
aparecer en algunas infecciones bacterianas y en las dermatofitosis.

Acantolisis y acantosis son términos completamente diferentes, no se deben
confundir.
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Necrosis epidérmica

La necrosis caseosa es frecuente, pero inespecifica. Existe una pérdida completa
de todo el detalle estructural. La presencia de areas focales de necrosis
caseosa se ha asociado con autotraumatismos, ulcera indolente felina,
dermatitis ulcerativa idiopatica felina y neoplasias. En ocasiones, los
trastornos vasculares se presentan con zonas ‘perforadas’ de
necrosis/ulceras.

Cambios necréticos coagulativos generalizados podrian aumentar la sospecha
de quemaduras o un proceso muy raro como es la necrolisis epidérmica
toxica. Histolégicamente, todavia es visible el contorno de las células.

La presencia de células apoptoticas dentro de la epidermis hace pensar en un
proceso citotéxico. Esto se puede ver en el eritema multiforme, en el linfoma
epiteliotropico, en distintas formas de lupus y en la dermatitis exfoliativa
asociada a timoma en gatos.

e Apoptosis — es la muerte celular programada y esta asociada a un
proceso citotdxico.

e Satelitosis - describe el agrupamiento de linfocitos citotdxicos
alrededor de las células apoptodticas, siendo sugestiva de una respuesta
mediada por células como ocurre en las reacciones medicamentosas.

PATRONES

Ahora vamos a estudiar algunos de los patrones histoldgicos clasicos que se
pueden ver en las patologias cutaneas. El analisis de los patrones histolégicos
se utiliza para agrupar las patologias tomando como base el tipo de cuadro
anatomopatologico que esta ocurriendo en la piel.

Los anatomopatélogos comienzan buscando patrones en el microscopio
Optico para conseguir un diagndstico morfologico. Un diagndstico etiologico puede
incluir el organismo causal, una enfermedad especifica o una lista de
diagndsticos diferenciales de acuerdo con el diagndstico morfolégico y la
historia clinica.

Dermatitis perivascular
Todas las enfermedades cutaneas inflamatorias tendran células en la zona
perivascular en cierto grado y en algun punto - esa es la dificultad.

La dermatitis perivascular es un patrén relativamente no diagndstico. Como el
nombre sugiere, existen células inflamatorias alrededor de los vasos
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sanguineos. Es el patron reactivo mas frecuente, ya que muchas patologias
inflamatorias de la piel mostraran esta reaccion de un modo mas o menos
extenso.

La dermatitis perivascular se tiende a caracterizar posteriormente por su
profundidad, por la naturaleza de los infiltrados, por los cambios epidérmicos
y por cualquier otro cambio que exista en la piel.

Lesiones clinicas

En general, las lesiones son sutiles e inespecificas. Las enfermedades
perivasculares mas superficiales provocan eritema y edema de la piel, en
ocasiones con papulas eritematosas/costrosas. Los cambios epidérmicos
dependen de la patologia. La dermatitis atdopica canina puede que no cause
lesiones cutdneas primarias evidentes. Muchas de las lesiones epidérmicas
estan asociadas al autotraumatismo.

Dermatitis de interfase

La dermatitis de interfase se dirige frente a la interfase dermo-epitelial,
incluyendo el infundibulo del foliculo piloso.

Hay una degeneracion hidropica de la capa basal de los queratinocitos (con o
sin apoptosis). Esto suele estar causado por una respuesta de células T
citotoxicas frente a una infeccion (virus), a tumores, a farmacos y por una
causa idiopatica.

Existen dos patrones de dermatitis de interfase:

e Rico en células en el cual se ve una banda de células inflamatorias en la
parte superior de la dermis y en la membrana basal de la epidermis. Por
ejemplo, en el lupus eritematoso sistémico, en el eritema multiforme,
en el lupus eritematoso cutaneo (variable) y en el linfoma
epiteliotropico.

e De pocas células en el cual no se ve una banda inflamatoria; algunos
ejemplos son dermopatias isquémicas, lupus eritematoso cutdneo
vesicular (variable), oniquitis lupoide y dermatitis exfoliativa felina con o
sin timoma.

Es importante notar que también se puede ver una banda de células
inflamatorias en biopsias cutaneas sin dafio de la interfase. Esto se denomina
dermatitis liquenoide.

La dermatitis liguenoide se suele ver en ciertas localizaciones anatdmicas
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como son las uniones mucocutaneas y las almohadillas; también puede
aparecer en patologias alérgicas en gatos con bandas de mastocitos y en el
sindrome de Vogt-Koyanagi-Harada (VKH) (que preferiblemente se debe llamar
sindrome uveodermatolégico) en perros.

Lesiones clinicas

Ya que la inflamacién se produce en la interfase dermo-epitelial, las lesiones
tempranas consisten en eritema y descamacion. El dafio sobre las células
basales puede provocar una salida de pigmento dentro de la dermis
(incontinencia pigmentaria); lo que provoca despigmentacion. Si las lesiones
avanzan, se pueden formar erosiones, Ulceras y costras junto con alopecia.
También se puede ver la separacion de la ufia o garra.

La hipopigmentacién es un descenso en la cantidad de pigmento, mientras que
la despigmentacion es la eliminacién del pigmento. Hay muchas causas
posibles de hipopigmentacion como por ejemplo trastornos hereditarios como
el albinismo.

La hiperpigmentacién es un incremento del pigmento dentro de la epidermis y
de los queratinocitos. Se puede asociar con (raro) trastornos hereditarios
como el lentigo o (frecuente) puede ser adquirida como ocurre en los casos de
hiperpigmentacion tras una inflamacion.

Dermatitis intraepidérmica vesicular/pustular

Este patron se reconoce por la presencia de vesiculas, ampollas y pustulas
dentro de la epidermis.

Se pueden formar vesiculas debido a una espongiosis (edema intercelular)
intensa, a un edema intracelular (p. ej., debido a infecciones viricas), a
acantolisis y a escisiones debido a friccion.

Las lesiones se describen segun su profundidad:

Pueden ser subcorneales, intragranulares, panepidérmicas y suprabasilares.
Las pustulas se clasifican de acuerdo con el tipo celular predominante:

e Las pustulas neutrofilicas son las mas frecuentes y se observan en la
foliculitis bacteriana y en el pénfigo folidceo; también se pueden ver en
los siguientes procesos raros: impétigo, infecciones dermatofiticas
pustulares, reacciones medicamentosas e infecciones por Candida.

e Las pustulas eosinofilicas se suelen ver después de una picadura de
artropodo y en patologias alérgicas. jEs raro! Sin embargo, hay que
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recordar que puede existir eosindfilos también en algunos casos de
pénfigo foliaceo.

e Las pustulas linfociticas son también muy raras, aunque son un signo de
linfoma epiteliotrépico.

e A veces, la dermatitis vesicular es pobre en células, algo que se ve en un
proceso raro como es el pénfigo vulgar, donde se forman hendiduras
suprabasilares dentro de la epidermis.

e 99 veces de cada 100 la pustula serda neutrofilica. Se pueden ver
vesiculas, ampollas y pustulas, pero en perros y gatos ya que su
epidermis es fina, son todas lesiones fragiles. Por lo tanto, se rompen
con facilidad para formar costras y erosiones.

Dermatitis subepidérmica vesicular/pustular

Las patologias incluidas en este grupo son raras, dificiles de diagnosticar y a
menudo solo se pueden diferenciar una de otras mediante métodos
moleculares.

Este patron se produce por la separacion a nivel de la unién dermo-epitelial.
Por lo tanto, estas lesiones son mas profundas que las lesiones
intraepidérmicas mencionadas anteriormente y la parte superior de la vesicula
es toda la epidermis.

Lesiones clinicas

Las lesiones son vesiculas y ampollas, que son menos fragiles que las
intraepidérmicas debido a su localizacion mas profunda. Una vez se han roto,
son frecuentes las costras y las ulceras.

Vasculitis

La vasculitis es el término utilizado por los anatomopatélogos cuando existen
cambios inflamatorios dentro de las paredes de los vasos sanguineos,
mientras que la vasculopatia se ve favorecida cuando no existen células
inflamatorias y los cambios parecen ser mas degenerativos (pobre en células).

Este patron histolégico ocurre cuando la diana de la reaccion inmunoloégica
son los vasos sanguineos cutaneos, siendo multiples los desencadenantes:
farmacos, vacunas, infecciones, exposicion a rayos UV, factores genéticos y
causas idiopaticas. En perros y gatos, lo normal es que se vean afectados los
vasos pequefos y la vasculitis de pocas células (vasculopatia) es mas
frecuente. En estos casos, los anatomopatélogos buscan cambios secundarios
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debidos al trastorno vascular.
Los cambios histopatologicos son:

e Células inflamatorias y hemorragia dentro de las paredes de los vasos
sanguineos

Leucocitoclasia (fragmentos nucleares de los granulocitos)

Cambios atréficos en los foliculos pilosos y en los anejos cutaneos
Hialinizaciéon del colageno

Pérdida de células endoteliales

Areas de infarto

Microhemorragias

Los anatomopatoélogos pueden clasificar las vasculitis segun la célula
inflamatoria predominante - pueden ser neutrofilicas, linfociticas, eosinofilicas
y de pocas células.

La vasculitis es un diagnostico muy dificil para los anatomopatoélogos debido a
que los cambios son sutiles y transitorios.

Lesiones clinicas

e Los signos clinicos son bastante variables, dependiendo como de
intensa y de aguda sea la alteracién del aporte sanguineo. Los signos
clinicos pueden ser eritema, tumefaccion, edema y petequias. El eritema
de la vasculitis no desaparece con la diascopia (haciendo presién sobre
la lesidon con un portaobjetos). Se pueden ver alopecias si estan
afectados los foliculos pilosos. En casos mas graves se desarrollan
purpura, ulceras, costras, ampollas hemorragicas y necrosis. Son
frecuentes cambios en la pigmentacion de tipo moteado.

Dermatitis nodular y difusa

La dermatitis nodular se produce cuando los infiltrados celulares forman
agregados dentro de la

dermis, a menudo formando bultos o nédulos en la piel. Pueden ser solitarios
o multiples.

La dermatitis difusa es aquella en la que los infiltrados son tan grandes que ya
no son visibles los agregados celulares - realmente, los nédulos se han unido
todos. En estos casos, no se ven los foliculos pilosos ni los anejos cutaneos.
Los anatomopatélogos clasifican las dermatosis nodulares de acuerdo con su
localizacién en la piel. Por ejemplo, los ndédulos pueden ser periadnexales,
perivasculares y multifocales.
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Las dermatosis nodulares y difusas también se describen de acuerdo con las
células inflamatorias predominantes.

Dermatosis neutrofilica estéril - clasicamente, en algunos trabajos
veterinarios, este proceso también se ha denominado sindrome de Sweet,
similar a una dermopatia en humana.

De modo similar, la dermatitis eosinofilica aguda canina con edema -
tradicionalmente, en algunos trabajos veterinarios, también se llamaba
sindrome de Wells, como una dermopatia en personas.

Otros depositos dérmicos andmalos:

e Calcinosis cutanea (material blanco tiza, arenoso)
e Mucinosis (engrosamiento, piel hinchada con vesiculas)
e Amiloidosis (papulas/nddulos)

Lo que con mas frecuencia se ve asociado a la forunculosis son neutrofilos y
macroéfagos juntos, siendo esta la principal causa de dermatitis
piogranulomatosa no infecciosa en el perro. También se pueden ver en
infecciones fungicas, en infecciones por bacterias atipicas, en el sindrome de
granuloma/piogranuloma estéril, en las alteraciones de depodsitos como la
calcinosis cutanea y en cuerpos extrainos. A veces se necesitan tinciones
"especiales" como el acido peridédico de Schiff (PAS, por sus siglas en inglés) y
la plata metamina de Grocott-Gomori para detectar los organismos
infecciosos en los cortes histologicos de las biopsias de piel.

Lesiones clinicas

Como este patron consiste en grupos de células inflamatorias, los dos signos
clinicos principales son papulas y nédulos dentro de la piel. Estos puede que se
abran en la superficie cutdnea o puede que no. Las lesiones pueden estar
limitadas a una alopecia o pueden avanzar hasta ulceras, costras y necrosis.

Paniculitis

La paniculitis hace referencia a la inflamacién del tejido subcutaneo, se puede
producir debido a una gran variedad de procesos patoldgicos. Hay tres tipos
principales lobulillar, septal y difusa,

aungue los tipos de patrones no son muy diagnosticos. La paniculitis se puede
clasificar por el tipo de inflamacion predominante.

La mas frecuente es la piogranulomatosa, que consiste principalmente en
neutrofilos y macrofagos, aunque también se pueden observar paniculitis
granulomatosas, neutrofilicas, linfociticas, eosinofilicas, necrotizantes o
fibrosantes. La paniculitis puede ser localizada o generalizada. Las localizadas
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a menudo se producen por traumatismos locales o por la inyeccion de
material extrafo, mientras que las generalizadas tienden a ser consecuencia
de patologias metabdlicas o sistémicas.

Lesiones clinicas

Debido a la profundidad de las lesiones, los signos clinicos son nédulos, que
pueden ser o no alopécicos; a veces se abren en la superficie de la piel.

El diagndstico suele comenzar mas con la palpacién de los nédulos que viendo
las lesiones.

Cambios dérmicos diversos

Patologias degenerativas/displasicas

Este grupo de patologias se caracteriza por cambios en el colageno o en la
elastina de la piel; pueden ser hereditarias o adquiridas. Los
anatomopatdélogos pueden utilizar tinciones especiales como el tricrémico de
Masson para resaltar los cambios del colageno dérmico. Son ejemplos de
estos trastornos:

e Sindrome de Ehlers-Danlos (piel suelta, hiperextensible)

e Sindrome de hiperfragilidad cutanea del gato (piel fina, que se rasga
facilmente)

e Exceso de corticoesteroides tépicos (eritema, atrofia, comedones,
estrias)

Dermatitis fibrosante (esclerosante)

Esto se ve como parte de las etapas de resolucion de los procesos
inflamatorios. Puede ser consecuencia de quemaduras, forunculosis,
vasculopatias, etc. Los signos clinicos son alopecia, piel brillante, firme e
irregular. Pueden existir cambios pigmentarios moteados.
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