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Prefacio 1

“Mueren lentamente los que se hacen esclavos de la 
costumbre, repitiendo todos los días las mismas rutas... los que 
no arriesgan lo cierto por lo incierto para perseguir un sueño”.

Martha Medeiros

Gabriela Casabona

Es un honor escribir este prefacio, ya que soy una enamorada 
de los bioestimuladores. De hecho, más concretamente, soy una 
fanática de la medicina que trata de estimular, recuperar y opti-
mizar lo que se ha perdido (función) y, en este caso, el término 
más apropiado sería regeneración. Este pensamiento de Martha 
Medeiros ha guiado muchas de mis decisiones, búsquedas y 
orientaciones. Cuando me licencié, en los años 2000, era práctica 

habitual en medicina estética el uso de rellenos, toxinas, peelings o máquinas para 
conseguir un mejor aspecto, pero quedaba un hueco por cubrir: tratamientos que 
utilizaran la célula fibroblasto, motor de la piel y del sistema conectivo, para inducir 
el proceso regenerativo. Desde entonces, la medicina estética ha experimentado 
muchos cambios y modas pasajeras, pero los tratamientos bioestimuladores han 
llegado para quedarse y crecen cada año. El motor de esta ola fue la necesidad de 
regenerar la función en lugar de inflar el globo. Más recientemente, la medicina 
preventiva también ha traído consigo otra necesidad, la de mantener y optimizar 
las funciones en las que los bioestimuladores encajan a la perfección. Pero, ¿qué 
pretendemos conseguir con estos procedimientos? Los medios de comunicación 
dirían que buscamos colágeno, los pacientes dirían lo mismo, pero yo diría que 
buscamos mucho más que colágeno. Buscamos una matriz extracelular equilibrada 
que proporcione la estructura necesaria para que los fibroblastos produzcan no 
solo colágeno, sino también, y con la misma importancia, elastina, vasos y buenos 
comunicadores (factores de crecimiento, interleucinas, etc.). Hoy en día, esta matriz 
extracelular y sus componentes celulares, así como los comunicadores, se denomi-
nan matrisoma. Este libro abarca, de principio a fin, los procedimientos considerados 
bioestimuladores. En un análisis espectral de los resultados que proporcionan 
estos productos, en un extremo tenemos el colágeno (bioestimulación) y, en el 



vi

Prefacio 1

otro, todos los componentes de la matrisoma (regeneración); es decir, entre ellos, 
algunos procedimientos se centran en la estimulación del colágeno y otros propor-
cionan una matriz más equilibrada. En cualquier caso, el futuro aún no ha llegado 
y la búsqueda de la cantidad ideal por zona, forma de aplicación, diluciones y capa 
a tratar no ha terminado. Hoy, lo que sé con certeza es que ya no podemos utilizar 
productos similares de la misma manera solo porque pertenecen a la misma categoría 
(bioestimuladores), ni utilizar el mismo plan de tratamiento para diferentes pacientes 
sin tener en cuenta sus diferencias y complejidades. Este libro le da la bienvenida a 
esta nueva era de la bioestimulación y del tratamiento de alta escultura.

Un gran abrazo
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En los últimos años, el campo de los tratamientos estéticos ha sido 
testigo de importantes avances, especialmente en lo que respecta al 
uso de bioestimuladores faciales y corporales. Este libro pretende 
explorar y detallar las innovaciones, los mecanismos de acción 
de estos tratamientos y las técnicas que han adquirido cada vez 
más relevancia en los planes de tratamiento de los pacientes, a 
medida que se profundiza en nuestra comprensión del proceso 
de envejecimiento.

Fabio Saito

Los bioestimuladores corporales representan una prometedora frontera en estética, 
ofreciendo soluciones que van más allá de los métodos tradicionales, promoviendo la 
regeneración y revitalización de los tejidos de forma natural y eficaz. Este libro es una 
recopilación de las últimas investigaciones, técnicas y aplicaciones prácticas, y sirve de 
guía esencial para los profesionales del sector.

Me gustaría dedicar este prólogo a los editores de este libro, Gladstone Faria 
y Ricardo Boggio. Cirujanos plásticos y amigos, Gladstone y Ricardo han sido 
compañeros y modelos de dedicación y compromiso. Ambos desempeñan un papel 
importante en el avance de la ciencia y el uso de los inyectables. Sus contribuciones, 
tanto en publicaciones científicas como en calidad de profesores, han sido funda-
mentales para la difusión del conocimiento y la evolución de las prácticas estéticas.

Gladstone Faria y Ricardo Boggio no son solo los editores de este libro, sino 
verdaderos pioneros y divulgadores de la ciencia en el uso y expansión de los 
inyectables y bioestimuladores. Sus trabajos publicados han servido de referencia 
para muchos profesionales y sus conferencias han inspirado y formado a innumera-
bles estudiantes y colegas en Brasil y en todo el mundo. Este libro es, sin duda, un 
reflejo de su pasión y experiencia en el campo.

Estoy muy agradecido por la oportunidad de estar al lado de estos dos grandes 
profesionales y amigos, y espero que este libro sirva como una valiosa fuente de 
conocimiento e inspiración para todos aquellos que busquen profundizar en el mundo 
de los bioestimuladores.
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Como dijo Marie Curie: “Nada hay que temer en la vida, solo comprender. 
Ahora es el momento de comprender más, para poder temer menos”. Que este 
libro le ayude a comprender mejor los bioestimuladores y a promover prácticas 
estéticas más seguras y eficaces.

Un abrazo
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Histología de la piel

La piel es el órgano más grande del cuerpo humano (16 % del peso corporal) y está 

constituida por una porción epitelial de origen ectodérmico (epidermis) y una porción 

conectiva de origen mesodérmico (dermis), estrechamente unidas por crestas epidér-

micas y papilas dérmicas (Figura 1.1). Representa la barrera protectora del organismo 

frente a los agentes ambientales físicos, químicos y biológicos. La piel y sus apéndices 

constituyen el sistema tegumentario. Como tal, participa en la homeostasis regulando 

la temperatura corporal y la pérdida de agua, proporciona información inmunológica 

a las células efectoras del tejido y transmite información sensorial del medio externo al 

sistema nervioso. También tiene una función endocrina, segregando hormonas, cito-

quinas, factores de crecimiento y convirtiendo el precursor de la vitamina D, además 

de su función de secreción exocrina.

Figura 1.1. Corte histológico de la piel que muestra la epidermis (E), la dermis (D), la papila 

dérmica (PD) y las crestas epidérmicas (CE).

Epidermis

La epidermis es la capa más externa de la piel, formada por tejido epitelial estratifi-

cado queratinizado y avascular. Las células más abundantes de la epidermis son los 
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queratinocitos. Además de los queratinocitos, la epidermis está poblada por otros tipos 

de células, como los melanocitos, las células de Langerhans y las células de Merkel.

La epidermis se divide clásicamente en diferentes capas que, desde la base hasta la 

superficie, corresponden a las capas basal, espinosa, granulosa y córnea (Figura 1.2). 

La capa lúcida solo está presente en la piel gruesa (palmas y plantas).

El estrato o capa basal, formado por células cuboides o cilíndricas, también puede 

denominarse capa germinal, ya que se caracteriza por la presencia de numerosas 

células madre. La intensa actividad mitótica de estas células es responsable de la 

renovación constante de la epidermis. Las células de la capa basal, cuando reciben 

Capas 

Córnea +

Lúcida

Granular

Espinosa

Basal

Figura 1.2. Corte histológico de piel gruesa, destacando las capas basal, espinosa, 

granular, lúcida y córnea.
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la señal para diferenciarse, inician un proceso de migración hacia la superficie, 

pasando a formar parte de la siguiente capa epidérmica, la capa espinosa.

La capa espinosa está formada por células cuboides ligeramente aplanadas con 

un núcleo central y un citoplasma con expansiones cortas que contienen haces 

de filamentos de queratina (tonofilamentos) y gránulos cubiertos de membrana 

denominados cuerpos laminares (contenido lipídico). Las expansiones citoplas-

máticas se acercan entre sí y se mantienen unidas a las de las células adyacentes 

mediante desmosomas, lo que confiere a las células un aspecto en espiga en las 

preparaciones histológicas tras su retracción por fijación. Los filamentos de quera-

tina y los desmosomas desempeñan un papel importante en el mantenimiento de 

la cohesión entre las células epidérmicas y en la resistencia a la fricción. También 

hay células madre de queratinocitos en la capa espinosa; sin embargo, las mitosis 

se producen en menor número en esta capa en comparación con la capa basal. 

Los diminutos espacios entre los queratinocitos de la capa espinosa acumulan una 

gran cantidad de ácido hialurónico (AH), que es esencial para mantener el nivel 

de hidratación epidérmica. En esta capa también se encuentran células dendríticas 

o de Langerhans.

Los queratinocitos continúan su diferenciación migrando hacia la superficie y 

forman entonces el estrato granuloso, que tiene una media de tres filas de células 

aplanadas con un núcleo central y un citoplasma lleno de gránulos basófilos (grá-

nulos de queratohialina), que no están rodeados por una membrana y están aso-

ciados a tonofilamentos. Estos gránulos se fusionan con la membrana plasmática y 

expulsan su contenido al espacio extracelular, donde se deposita el material lipídico, 

contribuyendo a la formación de una barrera contra la penetración de sustancias 

y haciendo que la piel sea impermeable al agua, impidiendo así la deshidratación 

del organismo y constituyendo así la denominada barrera epidérmica al agua. Las 

uniones estrechas celulares y las proteínas de la membrana plasmática también 

contribuyen a esta estructura.

El estrato córneo tiene un grosor muy variable y está formado por células apla-

nadas, muertas y sin núcleo. El citoplasma de estas células está lleno de queratina. 

En el estrato córneo, los tonofilamentos se aglutinan junto con una matriz formada 

por gránulos de queratohialina. En esta fase de diferenciación, los queratinocitos se 

transforman en placas sin vida y se desprenden continuamente tras sufrir un tipo 

de muerte celular programada (apoptosis) en la que la membrana plasmática se 

conserva intacta. Los marcadores clínicos de apoptosis son los gránulos de querato-

hialina y la expresión de filagrina.

También hay que mencionar la presencia del estrato lúcido, muy similar al estrato 

córneo y situado por debajo de este, presente solo en regiones de piel gruesa.

Otros tipos de células presentes en la epidermis son los melanocitos, que se originan 

en las crestas neurales del embrión e invaden la piel entre las semanas 12 y 14 de 

vida intrauterina. Tienen un citoplasma globoso, del que parten prolongaciones que 
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penetran en los recovecos de las células de las capas basal y espinosa y transfieren 

los gránulos de melanina a las células de estas capas. La melanina es un pigmento 

marrón oscuro (eumelanina) producido por los melanocitos con la participación de 

la enzima tirosinasa, que primero transforma el aminoácido tirosina en 3,4-dihidroxi-

fenilalanina (DOPA, por sus siglas en inglés). La tirosinasa también actúa sobre la 

DOPA, produciendo dopaquinona, que tras diversas modificaciones se convierte en 

melanina. En el citoplasma de los melanocitos se forman vesículas que contienen 

melanina (melanosomas), que migran a lo largo de las prolongaciones celulares y se 

transfieren a los queratinocitos adyacentes. Los gránulos de melanina se fusionan con 

los lisosomas de los queratinocitos, razón por la cual las células más superficiales de 

la epidermis no tienen melanina. En las células epiteliales los gránulos de melanina 

se encuentran en posición supranuclear (Figura 1.3). En esta ubicación, ofrecen la 

máxima protección al ADN frente a los efectos dañinos de la radiación solar.

Los melanocitos no forman desmosomas con los queratinocitos, sino que se unen 

a la membrana basal mediante hemidesmosomas. Un segundo tipo de melanina de 

color amarillo rojizo, la feomelanina, se encuentra en los pelirrojos.

Figura 1.3. Células del estrato espinoso mostrando en detalle la conexión entre células 

vecinas, la localización de la capa de melanina (M) en la superficie de los núcleos y mostrando 

también los núcleos con cromatina clara y nucléolo (N).
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También cabe mencionar que el envejecimiento provoca una alteración de la 

expresión de los genes BCL2 y MITF en los melanocitos, lo que conduce a la aparición 

de canas.

Como ya se ha mencionado, el otro tipo celular presente en la epidermis es la 

célula de Langerhans, que pertenece al sistema fagocítico mononuclear y desem-

peña un papel importante en la defensa inmunitaria de la epidermis. Son células 

presentadoras de antígenos que recogen moléculas extrañas de la superficie de la 

epidermis y, tras procesarlas, las presentan a los linfocitos situados en los ganglios 

linfáticos cercanos. Interactúan con los queratinocitos expresando E-cadherina en su 

superficie, fagocitan los antígenos que se unen a los receptores de la superficie celu-

lar y abandonan la epidermis, entrando en el sistema linfático. Allí, son transportadas 

a un ganglio linfático para diferenciarse en una célula dendrítica, expresando molé-

culas de superficie de las clases MHC I y II y B7 y estimulando así a los linfocitos T.

Este tejido también alberga células de Merkel, que son mecanorreceptores con un 

alto poder discriminatorio y están presentes preferentemente en la epidermis de la 

piel gruesa (p. ej., yemas de los dedos). Estas células están asociadas a la membrana 

basal y conectadas a una pequeña placa neural (Figura 1.4).

Figura 1.4. Ilustración que muestra los diferentes estratos de la piel, destacando las células 

que componen el lecho epidérmico: queratinocitos, células de Langerhans, células de Merkel 

y melanocitos.

Estrato córneo

Estrato lúcido

Estrato granuloso 

Estrato espinoso

Capa basal

Dermis

Queratinocitos 
descamados

Queratinocitos 
muertos

Queratinocitos 
vivos

Células de 
Langerhans

Células de Merkel

División celular

Melanocito

Terminaciones 
nerviosas
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La epidermis experimenta una renovación celular constante y, por tanto, su pobla-

ción celular se mantiene gracias a la actividad proliferativa de las células situadas 

en la capa basal. La proliferación celular está regulada por mecanismos moleculares 

complejos, pero los estudios demuestran que el tiempo medio para la renovación 

epidérmica completa es de aproximadamente 20-30 días en individuos jóvenes.

Unión dermoepidérmica

La unión entre la epidermis y la dermis, descrita inicialmente como membrana basal 

al microscopio óptico, es una estructura proteica compleja que implica la interacción 

de hemidesmosomas y adhesiones focales de la base de los queratinocitos de la capa 

basal de la epidermis con el tejido conjuntivo subyacente (Figura 1.5).

Los hemidesmosomas son responsables de la unión fuerte y estable entre la epider-

mis y el tejido conjuntivo, la lámina basal (o membrana basal). Su composición es similar 

Figura 1.5. Corte histológico de la piel que muestra la región de la membrana basal (*) entre 

la epidermis y la dermis, dentro del cuadrado azul.
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a la del desmosoma, con una placa proteica en el interior de la membrana, formada 

por proteínas de la familia de las desmoplaquinas, capaces de unirse a los filamentos 

intermedios del citoesqueleto. Las principales proteínas presentes en esta placa son 

la plectina (450 kilodaltones); el BP 230 (230 kilodaltones) “antígeno del penfigoide 

ampolloso” 1 (BPAG1) y el colágeno VII (también llamado “antígeno del penfigoide 

ampolloso 2” [BPAG2] o BP 180); y la erbina (180 kilodaltones) que media la asociación 

del BP 230 con las integrinas. Las integrinas son las proteínas transmembrana que unen 

estas estructuras a la matriz de colágeno IV de la lámina basal subyacente (Figura 1.6).

La adhesión focal, a su vez, es responsable de la conexión dinámica entre el 

citoesqueleto y la matriz extracelular de la membrana basal. Estas estructuras des-

empeñan un papel importante en la remodelación del citoesqueleto de actina, 

controlando la migración celular en el tejido. Podemos resumir la organización 

de la adhesión focal como una estructura proteica citoplasmática interconectada a 

microfilamentos de actina, una región transmembrana formada por integrina, unión 

a fibronectina y laminina en la matriz glicoproteica. Esta conexión dinámica está 

implicada en la detección y transmisión de señales del microambiente al interior de 

las células, modulando la adhesión celular en respuesta a estímulos.

Entre las proteínas de la membrana basal, destacan el colágeno IV, la laminina, la 

entactina y el perlecán. Interactuando con la lámina basal, se encuentran las fibras reti-

culares, compuestas de colágeno III. En la piel en concreto, además de los elementos 

Figura 1.6. Ilustración que muestra el contorno de la interacción del hemidesmosoma en la 

zona de la membrana basal.

Queratinocitos 
basales

Lámina 
lúcida

Lámina 
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Plectina
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mencionados de la lámina basal, las fibrillas de anclaje están formadas por colágeno 

de tipo VII, que refuerzan aún más la conexión dermoepidérmica.

Clásicamente, se atribuyen a la unión dermoepidérmica las siguientes funciones: 

(1) adhesión de la epidermis a la dermis; (2) soporte mecánico de la epidermis; 

y (3) barrera a la transferencia de material y células. A estas funciones se han 

añadido recientemente la transducción de señales, la señalización de la polaridad 

celular y la migración, así como la participación en la tumorigénesis y la progre-

sión tumoral.

Dermis

La dermis está formada por dos capas con límites ligeramente diferentes: la dermis 

papilar (superficial) y la dermis reticular (profunda). Las células más abundantes de la 

dermis son los fibroblastos.

La unión dermoepidérmica se caracteriza por la presencia de proyecciones de 

la epidermis hacia la dermis (crestas epidérmicas) y de la dermis hacia la epidermis 

(papilas dérmicas) que aumentan la superficie de contacto entre los dos planos histo-

lógicos y contribuyen a la resistencia de la piel.

La dermis papilar es más fina y celularizada, y está formada por tejido conjuntivo 

laxo. Esta capa de tejido se caracteriza por la presencia de fibrillas de colágeno espe-

cializadas, que se insertan en la membrana basal por un lado y penetran profunda-

mente en la dermis por el otro. Estas fibrillas ayudan a unir la dermis a la epidermis 

(unión dermoepidérmica). Los pequeños vasos sanguíneos presentes en la dermis 

papilar forman el plexo dérmico, que además de nutrir la dermis, es responsable de la 

nutrición y oxigenación de las células epidérmicas.

La dermis reticular es más gruesa y está formada por tejido conjuntivo denso. 

Ambas capas contienen muchas fibras elásticas, que contribuyen a la elasticidad de la 

piel. Además de vasos sanguíneos, vasos linfáticos y nervios, en la dermis se encuen-

tran las siguientes estructuras derivadas de la epidermis: folículos pilosos, glándulas 

sebáceas y glándulas sudoríparas (Figura 1.7).

Los fibroblastos son las células más comunes de la dermis y se consideran las 

células fijas de este plano tisular. Se caracterizan por ser células grandes con muchas 

prolongaciones citoplasmáticas. Tienen un núcleo oval claro con cromatina fina y 

nucléolos prominentes, y un citoplasma con retículo endoplásmico y complejo de 

Golgi bien desarrollados, responsables de la biosíntesis y secreción de todos los com-

ponentes de la matriz extracelular (MEC) (Figura 1.8).

La MEC está formada por diferentes moléculas, que tienen distintas propiedades 

bioquímicas y funcionales. En términos generales, existen dos grupos de moléculas 

que componen la MEC. El primer grupo está representado por la sustancia fundamental 

(amorfa), compuesta por moléculas solubles que no forman fibras, mientras que el 
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Figura 1.7. Corte histológico de la piel: (A) con menor aumento: epidermis (E), dermis (D), 

dermis papilar (DP), dermis reticular (DR) y queratina (Q); (B) mayor aumento: dermis papilar 

(DP): tejido conjuntivo laxo; (C) mayor aumento: dermis reticular (DR): tejido conjuntivo denso, 

menos celularizado.

A

B C
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Figura 1.8. Imagen al microscopio confocal de barrido láser de fibroblastos dérmicos 

humanos en cultivo, teñidos mediante reacción fluorescente con faloidina (actina) y DAPI 

(núcleo): (A) núcleo en azul y microfilamentos en rojo; (B) reconstrucción 3D con núcleo en 

rojo y microfilamentos en verde (Boggio, 2008). (C) Corte histológico que muestra fibroblastos 

(�echa) entre haces de colágeno.

A B

C
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segundo grupo se caracteriza por la presencia de componentes fibrilares, constituidos 

por moléculas que se agregan para formar fibras.

Entre los componentes de la sustancia fundamental, se encuentran los glucosa-

minoglucanos (GAG), proteoglicanos y glicoproteínas de adhesión. Los glucosami-

noglucanos son polímeros lineales formados por unidades repetidas de disacáridos, 

generalmente compuestos por ácido urónico y hexosamina, que tienen una gran 

afinidad por el sodio y el agua, lo que les confiere una gran capacidad higroscópica. 

Al formar geles con poros de tamaño variable, los glucosaminoglucanos actúan como 

filtros que regulan el paso de moléculas a través del espacio extracelular, fijan factores 

tróficos, permiten la formación de gradientes de moléculas quimiotácticas, absorben 

moléculas de señalización para diversas funciones celulares, así como bloquean o 

estimulan la migración y dispersión celular a través de la MEC. Los GAG sulfatados se 

caracterizan por la presencia de uno o más hidroxilos de aminoazúcar sulfatados, lo 

que les confiere una alta densidad de cargas negativas, atrayendo cationes como el 

sodio (Na+) y el líquido tisular. Los GAG sulfatados presentan una buena resistencia a 

las fuerzas de compresión y son excelentes lubricantes. El ácido hialurónico, un GAG 

no sulfatado, es un polímero largo y muy hidrófilo capaz de mover grandes cantidades 

de agua. Se encuentra en altas concentraciones en la piel y, cuando se asocia con 

moléculas de agua, forma una sustancia viscosa que contribuye a la hidratación y 

turgencia del tejido. En la piel joven, el AH se encuentra en grandes cantidades tanto 

en la epidermis (capas basal y espinosa) como en la dermis y suele localizarse en las 

regiones donde se cruzan el colágeno y las fibras elásticas, por lo que algunas de sus 

propiedades funcionales dependen de su interacción con otros elementos de la MEC.

Los proteoglicanos están formados por un eje proteico asociado a uno o varios 

tipos de glucosaminoglucanos. Los proteoglicanos incluyen el versicán, esencial para 

las interacciones célula-célula y célula-MEC, los SLRP (Small Leucine-Rich Proteogly-

cans) como la decorina, el biglicán y el lumicán, que desempeñan un papel impor-

tante en la regulación de la actividad celular y las propiedades funcionales de la piel. 

Las glicoproteínas de adhesión son moléculas formadas por proteínas globulares, que 

se asocian covalentemente a los glucosaminoglucanos y actúan como mediadores 

de la interacción célula-célula y célula-MEC. Entre las glucoproteínas de adhesión 

se encuentran las cadherinas, que se caracterizan por ser moléculas transmembrana 

dependientes del calcio que se unen a células vecinas por mecanismos homofílicos, 

en los que moléculas de una célula se unen a otras moléculas del mismo tipo en 

células adyacentes.

El componente fibrilar de la MEC puede subdividirse en sistema elástico y 

sistema colagénico. El sistema elástico se caracteriza por la presencia de fibras 

elásticas, que están formadas por microfibrillas compuestas de fibrilinas (1 y 2) y 

elastina. En inicio, las fibrilinas 1 y 2 se organizan para formar microfibrillas (fibras 

oxitalánicas), que constituyen un armazón sobre el que se deposita, poco a poco, 
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la proteína elastina. Las fibras elaunínicas corresponden a fibras con microfibrillas y 

un poco de elastina depositada. A medida que aumenta el depósito de elastina en el 

entramado de microfibrillas, se forma la estructura de la fibra elástica propiamente 

dicha. La red de fibras elásticas confiere al tejido la capacidad de estirarse, y las 

distintas etapas de su organización son sumamente importantes para dotar a las 

fibras maduras de actividad funcional. Cabe señalar que la proteína elastina posee 

dominios hidrófilos e hidrófobos, los primeros esenciales para conferir la propiedad 

de elasticidad (la elastina es cinco veces más extensible que el caucho) y los segun-

dos para establecer enlaces cruzados entre las moléculas de elastina en el proceso 

de formación de las fibras. Las fibras oxitálanicas y elaunínicas están presentes en 

la dermis papilar y representan el inicio de la formación de la fibra elástica propia-

mente dicha, que se encuentra predominantemente en la dermis reticular y confiere 

a la piel su capacidad de estiramiento.

Las fibras de colágeno, características del sistema colágeno, son las más abun-

dantes en la dermis y confieren al tejido su resistencia. El colágeno I es la proteína 

más abundante en la piel (90 % del peso seco) y está formado por tres cadenas 

polipeptídicas organizadas en hélice. Las modificaciones postraduccionales como la 

hidroxilación y la glicosilación son esenciales para el establecimiento de la estruc-

tura de triple hélice y la fibrilogénesis. La hidroxilación de los residuos de prolina y 

lisina depende de la participación de cofactores, entre los que se encuentra el ácido 

ascórbico. El colágeno I se sintetiza en forma de procolágeno y solo en el medio 

extracelular, tras sufrir la acción de peptidasas que eliminan las secuencias terminales 

de aminoácidos (péptidos de registro), el procolágeno se convierte en tropocolá-

geno (Figura 1.9). La polimerización regular de varias moléculas de tropocolágeno 

conduce a la formación de fibrillas de colágeno, que posteriormente se agregan 

para formar la fibra de colágeno. El proceso de fibrilogénesis del colágeno implica 

la participación de otras moléculas, incluidos otros tipos de colágeno y elementos 

de la sustancia fundamental.

El ritmo de renovación de los elementos de la matriz extracelular es muy lento y 

se debe a la actividad coordinada de biosíntesis y degradación de los elementos de 

la MEC. Las metaloproteinasas (MMP, por sus siglas en inglés) son miembros de una 

gran familia de endopeptidasas dependientes de zinc que degradan, específicamente, 

los componentes de la MEC. Al igual que otras proteasas, las MMP se sintetizan en 

forma inactiva y se activan tras su secreción. Esta subfamilia de proteínas incluye 

las colagenasas, las gelatinasas y las estromelisinas. La MMP1 (también conocida 

como colagenasa 1) participa en el proceso normal de renovación de las fibras de 

colágeno, pero en la piel joven y sana, la expresión de MMP1 es excesivamente 

baja. Esta enzima escinde los colágenos intersticiales (colágeno I y III) produciendo 

fragmentos más pequeños, que son degradados por otros miembros de la familia 

MMP. La MMP-9 (gelatinasa B) y la MMP-3 (estromelisina) son responsables de 


