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INTRODUCCION Y LITERATURA

El dimorfismo sexual tiene una exteriorizacién manifiesta cn
la piel v anexos de numerosas especies animales.

Este hecho es particularmente visible en las aves en muchas
de las cuelas plumaje, espolones y cresta tienen caracteres distin-
tos en el macho v en la hembra. También en las otras clases de
vertebrados las manifestaciones cutidneas del dimorfismo sexual sen
_ numercsas e importantes. La coloracién nupeial en algunos peces,
color ‘de la hembra y eallosidad del pulgar en el macho en los bae-
tracios, la cornamenta del ciervo y otros rumiantes, la melena del
“ledn africano, la ccloracién y aspecto particular de la piel. sexual
en los monos, el espesor y aspecto de la piel y el desarrollo v dis-
tribucién del sistema piloso en la espseie humana, son algunos de®
los hechos que estin patentiza.l}do la vinculacién existente entre la
piel y anexcs y el sexo. Los efectos de la castracién demuestran que
todos ellos se deben a las secreciones internas de las génadas. To-.
davia haremos notar que la mama, estructura caracteristica y comin
a todos los mamiferos, es un derivado de la piel, y que este 6rgano
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estd estrechamente vineulado al proceso reproductivo, y a la aeti-
vidad endéerina del ovario. ‘

Ante esta enumeracién de hechos resulta notable que no se ha-
yan realizado investigaciones tendientes a profundizar nuestros co-
nocimientos acerca de la influencia de las hormonas sexuales sohre
el desarrollo general de la piel y anexos en los mamiferos. Los esu-
dios que hemos engontrado y que se mencionan a continuacién s:
han efectuado con el fin de investigar la accién de las hormonas se-
xuales sobre la piel de zonas corporales estrechamente vineuladas
con la actividad sexual: piel genital de los monos, mama, pezén,
ete., pere, que mosotros sepamos, no se han hecho estudios acerca
de la accién de las hormonas sexuales sobre la piel y anexos en ge-
mneral, en sus porcicnes desvinenladas eon los érganos reproductivos.

Allen (1927) observé que la inyveecién de substancias cestro-
gena produce hiperqueratosis en la piel del mamelén de la maea-
ca; Sardi (1935) obtuvo el mismo efecto en cobavas. Burrows, He-
rold y Kennaway (1934) estudiaron los efeetos producidos por ia
aplicacion reiterada de oestrona en la piel de ratones, pero aparen-
temente no vieron modificaciones cuténeas, habiendo sido el objeti-
vo prinecipal de su investigacion el de comprobar si la ocestrona se
absorbe por esta via. Bachman, Collip y Selye (1935 y 1936) estu-
diaron la aceién prolongada del oestriol y de la oestrona provoean-
do las variaciones caracteristicas de la piel sexual y comprobaron
que en las zonas modificadas el corion presentaba una textura més
laxa de las fibras conjuntivas y un marcado aumento en espesor
de la epidermis; las fotomierografias que ilustran el primer articu-
lo permiten apreciar una hiperqueratesis manifiesta en los animales
tratados.

En medicina humana, y hasta cierto punto empiricamente, se
ha ensayado el tratamiento con oestrona de estadés de hipertrice-

=sis y de alopecia, siempre con resultads favorable para el cass en
tratamiento (Jason, 1934 — Mussic Furnier, 1935).

"METODOS Y RESULTADOS

Los experimentos se realizaron en 45 ratas blancas de las cua-
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les 25 fueron sometidas al tratamiento por la oestrona y 18 sirvie-
ron de testigos. Al iniciarse la observacién el peso de los animales
oscilaba entre un minime de 15 gramos y un méximo de 90, oseilan-
do el peso de la maydria entre 20 y 60 gramos. La cestrona, salvo
en dos animales en los que se aplicaba localmente sobre la piel en
solucién oleosa, se inyectaba en el tejido celular subcuténeo del vien-
tre. Se han empleado en diversos momentos, progynon oleoso, una
solucién preparada en el Instituto Baetericlégico del Dto. Naeio-
nal de Higiene (que debemos a la gentileza del Dr. V. Deulofeu)
concentrads a razén de 6000 unidades internacionales por c.c. ¥y
una solueién acuosa -preparada en este Instituto por el Dr. B. A.
‘Macola extrayéndola de orina de embarazada por el procedimientn
aconsejado por Zendek (1935). Se inyectaban entre 12 y 40 uni-
dades diarias por animal. Los testigos fueron inyeetados con acei-
te puro en cantidades igunales a las que vehiculizaban la oestrona
inyectada a los otros. El examen del contenido vaginal en las hem-
bras, verificado diariamente desde el momento en que se abria la
vagina (al 2° ¢ 3er. dia de iniciado el tratamientc) demostraba
una absoreién suficiente para mantenerlas en oestro permanente.

El tratamiento se prolongé entre perisdos variables entre 56 y
102 dias. De acuerdo con la experiencia de otros investigadores se
noté la necesidad de aumentar la dosis de ostrona a medida que el
animal erecia a fin de mantenerlo en cestro permanente.

‘Sole mencionaremos de paso las modificaciones extracutineas
observadas y ya sefialadas por numerosos investigadores. Hubo en
tedes los casos una evidente disminueién del erecimiento en los ani-
-males tratados. Mientras el peso final de los inyectados nunea so-
brepas6 los 200 gramos, en un 50 % de los testigos dicho peso fué
separado. En cuanto a los pesis menores, mientras el 36 % de las
inyectadas tenfa un peso final inferior a 150 gramos en el lote tes-
tigo solo el 12 % (un animal) pesaba menos de 150 grs. Otros he-
chos llamativos han sido la atrofia de las génadas (testiculos u ova-
rics segtn el sexo), el aumento de tamafio de las suprarrenzles y
la disminueién, no muy marcada, de la tiroides. En el tractus ge-
nital de las hembras se encontraron, macro y ﬁﬁeroseépieamente, las
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N PFigura 1

- Piel del dorso, rata testigo .: -
Obsérvese el espesor de la dermis y la gran abundancia de foliculos pilosos

modificaciones caracteristicas del estado de “oestro. En los machos
habia una marcada atrofia de las vesiculas seminales.

Las modificaciones en la piel han sido evidentes y constantes
en los animales tratados y se revelaban tanto a la inspeccién diree-
ta como el exdmen histolgico. _

Ni el aspecto del pele ni el de las vibrisas ofrecian modifiea-
ciones revelables a la inspeceién directa. En cambio era posible com-
probar una notable disminucién del espesor de la piel de las ratas
inyectadas si se haeia un pliegue entre pulgar e indice. A menudo
se observé también. que los dientes de las ratas inyectadas tenian
manchas blanquecinas, no siendo raro que presentaran Ias puntas
rotas ¢ desgastadas, manifestaciones que no se observaron en les
testigos. Las ufias no presentaban particularidades a la inspeecidn
directa. '



Figura .2
Piel del dorso, rata inyectada

Tgual aumento que Fig. 1, Obsérvese la hiperqueratosis, la escasez de folicu-
los y la atrofia de la dermis. . -

Pigura 3

Piel de abdomen, rata testigo
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Figura 4
Piel de abdomen, rata inyectada
Comparar con Fig. 3, tomada econ igual aumento

Figura &

Piel lumbar, rata testigo
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El estudio histolégieé de la piel se hizo examinande muestras
recogidas en el dorso, en la regién lumbar, en el abdomen y en el
labio inferior. De la comparacién ecn los testigos resultan diferen-
cias muy netas y constantes que resumiremos a continuacién.

Figura 6
Piel lumbar, rata inyectada
Tgual aumento que figura 5. Nétese la atrofia del epitelio y la hiperqueratosis.

En la epidermis hay: a), una marcada hiperplasia de la capa
" cornificada; b), atrofia, de grado variable segin las regiones y los
animales, de la capa epitelial que muestra signos degenerativos de
algunos de sus componentes y ¢), disminucién v distribueién anor-
mal del pigmento (Figs. C :
. En la dermis se comprueba: a), ‘disminucién considerable del
tejido celular adiposo; b), gran disminucién del ntimero de folicu-
los pilosos en las capas superficiales; ¢), desaparicién casi total de
folieculos pilosis ¥ formaciones accesorias en las capas profundas de
la dermis (Figs. ‘ - '
Estas alteraciones no se observaron con igual intensidad en to-
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DISCUSION

das las regiones: eran més marcadas en la piel del dorso y de la
region lumbar y menos acusadas en la regién del abdomen.

Estos experimentos demuestran que la hormona sexual feme-
nina tiene una accién evidente sobre el desarrollo de la piel en la
rata. Queda por determinarse si se trata de una accién directa so-
bre la piel, lo cual es poco probable puesto que la aplicacién local
no produjo efectos apreciables, o si se trata de una accién indirecta
a través de su influencia sobre la hipdfisis. La falta de crecimiento
y el desarrollo disminuido de las gonadas demuestran que la hipé-
fisis de nuestros animales estaba evidentemente disminuida en su
capacidad funcional. Se sabe que los animales sin hipéfisis pre-
sentan alteraciones en su sistema piloso. Los perrss hipofisoprivas,
especialmente si se operaron cuando cachorros, conservan un pein
de aspecto lanuginoso (comunicacién persomal del Dr. Orias de
observaciones hechas por el Prof. Houssay). En el conejo (White,
1933) gato, rata v hurvon (Me. Phail, 1934) la hipofisectomia pro-
voca una pérdida de pelo| No sabemos si se ha realizado el ecstudio
histolégico de la piel en estas condiciones.

Aun si sé atribuyeran a una influencia hipofisaria las modifi-
caciones observadas, cabria preguntarse si éstas, a su vez, no esta-
rian mediadas por la tiroides que tiene una evidente influenecia so-
bre el desarrollo de la piel y cuyo mantenimiento anatémico y fun-
cional, segfin es ampliamente conocido, se debe a la hipéfisis.

CONCLUSIONES

Las ratas blancas inyectadas prolongadamente con oestrona,
tanto machos- como hembras, presentan modificaciones ceutineas ca-
" racteristicas y censtantes. La.piel es mas delgada, y el examen his-
tolégico, con ligeras diferencias segfin las regiones, demuestra: a),
hiperplasia de la capa cornificada, b) atrofia de la capa epitelial
v signos degenerativos de algunos de sus componentes; ¢), disminu-
cién y distribucién anormal del pigmento; d) disminucién conside-
rable del tejido celular adiposo; e), desaparicién total de foliculos
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pilosos y formaciones accesorias en las capas profundas de la der-
mis y gran disminucién de los mismos en las zonas superficiales.

Es poco probable que estas modificaciones se deban (por lo me-
nos en forma exclusiva) a una accién directa de la oestrona sobre
la piel, habiendo motivos para sospechar que intervenga para pro-
ducirlas, en forma direeta o indirecta, la inhibicién de la funcién
hipofisiaria creada por la administracién excesiva y prolongada de
dicha substancia.
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