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El articulo define los objetivos de la histologia
humana necesarios para describir, con instrumentos
y técnicas amplificantes, el cuerpo humano en los
distintos estados de salud y la nueva orientacion de
la histologia vinculada a la ingenieria tisular.

Dichos objetivos, conceptuales y metodolégicos,
deben estar presentes en los profesionales sanitarios
que quieran abordar cualquier protocolo de
investigacion médica en el que este presente

la investigacion histoldgica.
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This article defines human histology objectives in order
to describe, through instruments and amplification
techniques, the human body in state of health and the
new histology orientation linked to tissue engineering.
These conceptual and methodological objectives
should be known by health professionals who

want to deal any biomedical research protocol in

the histology research area.
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INTRODUCCION

Las distintas profesiones relacionadas con las cien-
cias de la salud estan sometidas en nuestros dias a
unos profundos cambios como consecuencia del
avance cientifico, de las importantes transformacio-
nes sociales que han tenido lugar en los dltimos afios
y de las sucesivas y crecientes demandas ciudadanas
(Campos, 2001). Dichos cambios exigen en relacion
con la formacién pregraduada y posgraduada de los
futuros profesionales una profunda revisién de los
objetivos utilizados hasta el presente en las distintas
disciplinas y una definicion mas clara y pertinente de
los mismos en relaciéon con las nuevas orientaciones
curriculares por un lado y con las demandas profe-
sionales y sociales por otro. La histologia , que cons-
tituye uno de los ejes cognitivos del periodo preclini-
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co -al ocuparse del estudio de los niveles de organi-
zacion que se intercalan entre el nivel atémico-mole-
cular (bioquimica) y el nivel morfolégico—macroscopi-
co (Anatomia) que configura nuestro organismo-,
debe también incorporar a sus objetivos docentes y de
investigacion las orientaciones antes sefialadas. Por
otra parte la investigacién histolégica, presente a dis-
tintos niveles, en numerosos protocolos de investiga-
cion clinica y terapéutica, exige que los profesionales
sanitarios conozcan , cada vez mejor, las bases con-
ceptuales y metodolégicas en las que dicha investiga-
cién se asienta. El presente articulo tiene por objeto
establecer, desde las bases conceptuales de la histolo-
gia, los nuevos objetivos que esta debe tener al servi-
cio de las ciencias de la salud asi como las perspecti-
vas docentes y de investigacién a las que conducen
dichos objetivos.

DELIMITACION CONCEPTUAL Y OBJETIVOS

El concepto de histologia ha sido objeto en los ulti-
mos anos de una controvertida polémica. Sin embar-
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go, parece que fruto de ella la histologia, considera-
da basicamente una ciencia descriptiva, emerge
como una disciplina cientifica bien delimitada (De
Juan Herrero, 1999) a cuyo conocimiento se accede a
través de los distintos métodos amplificantes.

En este contexto el conocimiento de los tejidos es
posible gracias a la existencia por una parte de ins-
trumentos amplificantes -los microscopios- y , por
otra al desarrollo de las técnicas histoléogicas, histo-
quimicas o de cultivos celulares y tisulares que hacen
posible la observacién a través de ellos ( Figura 1).

Es imprescindible y de capital importancia distin-
guir y diferenciar la histopatologia, actividad esen-
cial de la anatomia patoldgica, de la histologia médi-
ca, aunque ambas compartan como objetivo béasico

Figura 1.
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comun la investigacién microscépica humana.

La histopatologia tiene por objeto especifico la
investigacién del estado lesional o, lo que es lo
mismo, de las alteraciones morfoestructurales que se
imprimen en los distintos niveles de organizacién del
organismo humano. La histologia médica, por el con-
trario, define sus objetivos en torno a la investigacion
de los estados euplasicos, proplasicos y retropldsicos
(Campos, 1985). Dichos estados no lesionales exis-

Figura 2.
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tentes a nivel molecular, de organulos, células, teji-
dos y 6rganos, permiten comprender el sustrato mor-
foestructural en el que asientan las lesiones, los
mecanismos microscépicos que conducen tanto a la
formacion como a la defensa y reparacién de las mis-
mas y las posibilidades terapéuticas y efectos micros-
copicos de determinadas técnicas farmacoldgicas, fisi-
cas y quirdrgicas (Figura 2).

El estado euplésico es el estado ortotipico o esta-
do de salud. La histologia médica tendra, por tanto,
como primer objetivo especifico la sistematizacion
microscopica, en dicho estado, del organismo huma-
no. Debera hacerlo en todos y cada uno de los nive-
les de organizacion del mismo atendiendo, ademas,
a cuantas variaciones temporales y homeostésicas
puedan engloblarse en dicho estado de salud. En
este sentido, no es infrecuente encontrar publicacio-
nes que describen modificaciones mitocondriales,
lisosémicas, celulares o histicas que pudiendo cata-
logarse como variaciones euplésicas se tipifican, sin
embargo, como lesiones pertenecientes a un deter-
minado proceso patolégico.

El estado proplasico es un estado de actividad
general incrementada. Lo constituyen los fenome-
nos de renovacion, regeneracion y reparacion ten-
dentes a la recuperacién del estado de salud. Por
ultimo, el estado retroplésico es un estado de activi-
dad general disminuida. Lo constituyen los fenéme-
nos de degeneracién y envejecimiento tendentes a la
pérdida del estado de salud. La histologia médica
tendra asimismo como objetivo especifico la siste-
matizacién microscopica del organismo humano en
los estados proplasicos y retropldsicos. Contribuira
con ello a esclarecer los mecanismos que explican
ciertas modificaciones microscopicas existentes en
las células y en los tejidos humanos y que indebida-
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mente son catalogadas como lesiones en el curso de
la practica diaria o en la interpretacién que de
dichas modificaciones microscépicas hacen algunos
seudoinvestigadores en histopatologia ;Cémo se
proyectan estos objetivos de la histologia médica en
la ensefianza y la investigacion de la medicina?
iSon estos los dnicos objetivos posibles de la histo-
logia médica en los albores del siglo XXI?

DOCENCIA

La histologia que, de sélito, se ha ensenado en las
facultades de medicina, odontologia o de ciencias de
la salud ha adolecido, en general, de contenido médi-
co y sanitario. La mayoria de los textos utilizados
como base de la formacién de los distintos profesio-
nales sanitarios son textos, en general, comunes con
estudios de ciencias biolégicas en las que los objeti-
vos indicados previamente apenas son esbozados.

Es por esto por lo que, desde hace algunos anos se
observa una progresiva demanda de histologia médi-
ca en los programas de formacion de los nuevos pro-
fesionales sanitarios. La obra Medical Histology de
Bacon y Niles (1983) esta escrita, como se afirma en
la introduccién de la misma desde una idea basica y
fundamental: "el conocimiento de la estructura
microscépica humana es vital para el éxito como pro-
fesional de salud". En dicho texto se afirma ademas,
que la histologia médica debe facilitar el paso entre
las ciencias bésicas y las ciencias clinicas. La utiliza-
cion por otra parte de material patologico de la ense-
nanza de la histologia no solo no interfiere los propo-
sitos fundamentales de la ensefianza pregraduada,
sino que, por el contario, en opinién de los autores de
dicha obra la refuerza e intensifica. En el texto se
insertan, en efecto, junto a microfotografias histolégi-
cas y extensiones de citologia exfoliativa imagenes
histopatolégicas relacionadas con las primeras. Snell
(1984) autor asimismo de otro texto de histologia
médica —Clinical and Functional histology- insiste en
la aplicacién practica de la misma y ofrece al final de
cada capitulo una serie de problemas clinicos cuya
solucién requiere un exacto conocimiento histolégico.
A partir de estos textos iniciales esta orientacién
pedagoégica esta ya presente en la mayoria de los
libros destinados a la formacion especifica de los pro-
fesionales sanitarios; algunos de los ejemplos maés
recientes son: Histologia Humana de Stevens y Lowe
(1998), la Integrate Clinical Histology de Cormack
(1998) o la Histologia y Embriologia Bucodental de
Ferraris y Campos (1999).

En relacion con la ensenanza postgraduada de la
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histologia médica solo indicaremos aqui que dicha
ensefianza parece exigitiva en la formacién de los ana-
tomopatodlogos. Reconocer y describir la estructura
histolégica de los 6rganos humanos normales consti-
tuye por ello uno de los objetivos del programa de for-
macién de los residentes en Anatomia Patolégica. La
ensenanza de la histologia médica deberia no obstan-
te incorporarse a los programas de formacion de otras
especialidades médicas. En cualquier caso la partici-
pacion del histélogo en la sesién anatomoclinica
podria asegurar el intercambio informativo necesario
que hiciese posible, por una parte, la incorporacién de
conceptos y métodos histologicos en el quehacer clini-
co y anatomopatoldgico y, por otra, la valoracion por
parte del histélogo tanto de la enfermedad como de la
terapéutica y los efectos que esta ultima genera en
células y tejidos. La formacion especifica de histélogos
médicos rebasa el cometido de este articulo.

INVESTIGACION

La investigacion en histologia se ha desarrollado
extraordinariamente en los dltimos cincuenta afos.
Charles Leblond (1981), el ilustre histélogo de la uni-
versidad de McGill, lo relaté muy graficamente al
cumplir sus cincuenta afos con la histologia. "A la
edad de veinte afios, escribié, decidi hacerme histélo-
go; mis amigos intentaron disuadirme: la histologia es
un caballo muerto. El futuro es la bioquimica. Elegi la
histologia y nunca me arrepenti. Durante los ultimos
cincuenta afios de mi vida dedicados a la histologia
muchas cosas excitantes tuvieron lugar en este
campo: el desarrollo de la histoquimica, el nacimiento
de la microscopia electrénica y el florecimiento de la
autoradiografia. Todas, poderosas coces de un caballo
muerto". La histologia, en efecto, fruto de las innova-
ciones técnicas arribas expuestas y de la acertada
combinacion de las mismas, ha generado en las ulti-
mas décadas no solo un extraordinario caudal de infor-
macién microscopica sino, lo que es sin duda maés
importante, una renovacién de conceptos estructura-
les y funcionales que en algunos campos ha posibilita-
do avances considerables en el logro de los objetivos
antes propuestos. De esta manera y a modo de ejem-
plo podemos senalar como las columnas celulares,
unidades epiteliales proliferativas, estan sustituyendo
en algunos epitelios de revestimiento al clasico con-
cepto estratificado de los mismos o como el concepto de
paraneurona, al establecer un puente estructural y
funcional entre los sistemas nerviosos y endocrino,
esta posibilitando una compresién mas exacta del sis-
tema endocrino difuso y del sistema nervioso auténo-
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mo. La hematopoyésis, la organizacién de la barrera
glomerular, los modelos de diferenciacion citolégica de
las espermatogonias, la sistematizacion estructural de
la plasticidad neuronal, la naturaleza de las distintas
células madres, etc... constituyen otros tantos capitu-
los profundamente renovados conceptualmente con la
informacién histolégica. Resaltar la significacién
médica de estos conceptos parece completamente
innecesarios. El futuro de la investigacion en histolo-
gia resulta, sin embargo, aun mas atractivo. La reno-
vacion tecnoldgica y biotecnolégica al completar la ins-
trumentacion y los medios hasta ahora utilizados faci-
litara el logro de los objetivos médicos de la misma. En
primer lugar la denominada microscopia analitica
aplicada al microscopio electrénico de transmision y
de barrido constituye una de las 4reas de investiga-
ci6én mas importantes en el futuro de la histologia. Se
trata de obtener junto a la imagen microscépica infor-
macién cualitativa y cuantitativa de la composicién y
de la distribucion topografica de los elementos quimi-
cos que conforman la estructura (Campos et al. 2000;
Fernandez-Segura et al. 1995, 1999). En segundo
lugar el desarrollo de los anticuerpos monoclonales y
su aplicacion a las técnicas inmunohistoquimicas esta
permitiendo tipificar subpoblaciones celulares y estu-
diar su distribucion topografica. Sin el uso de los mis-
mos la diferenciacién microscépica de dichos subtipos
no seria, en absoluto, posible. Resulta, por tanto,
imprescindible que la histologia médica se ocupe de
mapear los tejidos embrionarios, adultos y reactivos.
Los anticuerpos monoclonales constituyen por otra
parte, por su selectividad, un mecanismo idéneo para
identificar los receptores antigénicos de la superficie
celular. Con ello y en la medida en la que dichos anti-
cuerpos se copulen con marcadores microscopicos
como el latex, el bacteriéfago T-4 o las particulas de
oro sera posible con la microscopia electrénica de
barrido, que permite observar amplias superficies,
localizar o cuantificar dichos receptores superficiales .
Es sabido, a este respecto, que la significacién médica
lesional o no de las celulas y tejidos esta frecuente-
mente relacionada con la diferenciacion celular expre-
sada a través de receptores antigénicos de membrana
(Fernandez-Segura et al. 1994, 1996).

INGENIERIA TISULAR

La histologia médica, aunque tal y como acabamos
de ver tiene, en el momento presente, un amplio reto
por delante ha recibido, sin embargo, en los ultimos
anos un nuevo y revolucionario impulso, tanto con-
ceptual como metodologico que va a condicionar, sin

duda alguna, durante las préximas décadas, la
docencia, la investigacion y la aplicacién sanitaria.de
la misma. Se trata de lo que ha venido denominan-
dose en los dltimos tiempos como Ingenieria Tisular,
un drea en expansién que asentada en los conoci-
mientos béasicos de la histologia tiene por objetivo
construir tejidos nuevos, funcionalmente activos, a
partir de células procedentes de cultivos desarrolla-
dos previamente y de biomateriales de distinta natu-
raleza que sirven como soporte o andamiaje (Langer
y Vacanti, 1993, 1995; Nerem y Sambanis, 1995). El
histélogo del futuro tendra que conocer la estructura
de los tejidos corporales no solo para alcanzar los
objetivos que hemos enumerados a lo largo de este
capitulo sino también porque dicho conocimiento sera
necesario para la construccién de los tejidos nuevos
que habran de sustituir terapéuticamente a los pri-
meros, alterados por algtn tipo de patologia. Los nue-
vos tejidos fabricados resultaran de la asociacion de
células vivas y de una matriz o andamiaje natural
artificial o mixto (Lanza et al. 1997). La ingenieria
tisular se nutre y se asienta en los conocimientos his-
tolégicos y recibe asimismo aportaciones de otras dis-
ciplinas fundamentales que ayudan al logro final del
objetivo propuesto: la construccién de un nuevo tejido
vivo y funcional capaz de sustituir con eficacia tera-
péutica al tejido original dafiado (Figura 3).

En el momento presente se han desarrollado tres
mecanismos fundamentales para la creacién de un
nuevo tejido: En primer lugar el disefio y el posterior
crecimiento de los tejidos fuera del cuerpo para una
posterior implantacién que repare o sustituya a los
tejidos danados. Un ejemplo de ello es la creacion de
piel artificial para su utilizaciéon en las quemaduras.
En segundo lugar se ha inducido la creaciéon de un
nuevo tejido utilizando la implantacién de dispositi-
vos con determinados tipos de células o libres de
células y el uso de los adecuados factores de creci-
miento y estimulo del sustrato biolégico en el que
asienta el biomaterial que generalmente configura el
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dispositivo. La regeneracion tisular guiada para esti-
mular la regeneracién 6sea en periodoncia es un buen
ejemplo de esta modalidad (Campos et al. 1993). Un
tercer mecanismo para desarrollar nuevos tejidos por
ingenieria tisular consiste en desarrollar dispositivos
internos o externos conteniendo tejidos humanos
especialmente disefiados para sustituir funcional-
mente a los tejidos dafiados. Este proceso implica ais-
lar las células del organismo y situarlas sobre o den-
tro de matrices estructurales y ubicar el sistema de
nuevo en el organismo o hacerlo funcionar desde
fuera. Los injertos vasculares con revestimientos
celulares y matrices constituyen un buen ejemplo de
este mecanismo de ingenieria tisular ( Campos 2004).

CONCLUSION

Tras las consideraciones expuestas en este articulo
es facil comprobar que la ciencia histolégica, que debe
ensefiarse e investigarse en las facultades de ciencias
de la salud —medicina, odontologia, etc.- y, asimismo,
practicarse en el medio hospitalario es, en este
momento, una ciencia bésica que a sus tradicionales
objetivos, meramente descriptivos, ttiles para el cono-
cimiento de la estructura corporal humana, aniade
ahora como objetivos fundamentales la ensefianza y
la investigacion de los distintos mecanismos micros-
copicos de renovacion, regeneracion, reparacion, dege-
neracién y envejecimiento existentes en los tejidos y
poblaciones celulares de nuestro organismo. La
docencia y la investigacion en estos objetivos facilita-
ra un mejor diagnéstico de las lesiones y una mejor
interpretacién bioldgica de los distintos tipos de pro-
cederes terapéuticos. La histologia médica tiene por
ultimo, en nuestros dias, un nuevo e importante reto:
el de participar en la recientemente denominada
Ingenieria tisular, esto es en el disefio y construccién
de los nuevos tejidos que demanda, a su vez, la nueva
terapéutica. A ello aportara el conocimiento sobre el
origen, el desarrollo y la estructura de los tejidos asi
como las bases bioldgicas de la configuracion arqui-
tectural de los mismos. Los profesionales sanitarios
que se impliquen en protocolos de investigacién en los
que la investigacién microscépica este presente debe-
ran incardinar dicha investigacion en el contexto con-
ceptual y metodolégico que sintéticamente se ha
expuesto previamente.
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