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ABSTRACT

THE INFLUENCE OF SKIN MICROBIOTA ON DERMAL REMODELING
DURING AGING: A SEX-SPECIFIC COMPARATIVE ANALYSIS

Background

The dermis is the fundamental component of the skin, providing structural support, elasticity, and mechanical
resilience. Dermal remodeling with age is a complex, multifactorial process characterized by reduced collagen and
elastin fiber density, alterations in the extracellular matrix, and decreased regenerative capacity. Clinically, these
changes manifest as wrinkles, skin laxity, and increased susceptibility to external stressors.

Over the past two decades, the skin microbiota has emerged as a key regulator of skin homeostasis. Microbial
communities interact with keratinocytes, fibroblasts, and immune cells, influencing inflammation, tissue repair, and
regeneration. Age-related changes in microbiota composition and diversity can significantly modulate the dynamics
of dermal remodeling.

Material and methods

This is a narrative review of the literature. Data were collected from major biomedical databases, including
PubMed, ScienceDirect, and SpringerLink. Original articles, meta-analyses, clinical and experimental studies, and
systematic reviews published in English between 2004 and 2024, investigating the influence of microbiota on dermal
aging and sex-specific differences, were included.

Results

A balanced skin microbiota promotes collagen synthesis, provides antioxidant protection, regulates chronic in-
flammation, and supports fibroblast activity, thereby contributing to delaying the appearance of visible signs of aging.

In women, microbial diversity is generally higher; however, post-menopause, there is a marked reduction in ben-
eficial Gram-positive species. In contrast, men maintain higher levels of these species into older age. The increase in
pro-inflammatory Gram-negative bacteria, more common in women, promotes inflammation and extracellular matrix
degradation post-menopause. In men, dermal structural changes tend to occur earlier, despite higher initial collagen
density, due to lower microbial diversity and the absence of estrogen’s protective effects.

Conclusions

Skin microbiota plays a central role in dermal remodeling and aging by regulating inflammation, collagen syn-
thesis, and protection against oxidative stress. Age-associated dysbiosis promotes extracellular matrix degradation
and loss of skin elasticity, with pronounced sex-specific differences. Probiotic interventions tailored to individual
microbial profiles and sex may offer a promising strategy to prevent or delay the signs of aging. Understanding the
interactions between microbiota, hormones, and dermal structure opens new avenues in preventive and anti-aging
dermatology.
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ACTUALITATEA

Imbatranirea cutanat, in special la nivelul dermului, reprezinta rezultatul unei interactiuni complexe intre
factori endogeni (hormonali, genetici, metabolici) si exogeni (expunerea la radiatii UV, poluare, stil de viata).
Din punct de vedere histologic, pielea imbatranita prezintd modificdri structurale si functionale caracteristice:
degradarea progresiva a colagenului, subtierea papilelor dermice, alterarea matricei extracelulare si reducerea
capacitatii de regenerare a fibroblastelor [1, 2, 3].
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Tot mai multe dovezi sustin implicarea microbiotei cutanate in aceste procese. Ansamblul microorganis-
melor care colonizeaza pielea interactioneaza cu keratinocitele, fibroblastele si celulele imune, influentand
direct metabolismul dermic si indirect raspunsurile inflamatorii si imunitare. Cercetdrile din domeniul mor-
fologiei si dermatologiei moleculare sugereaza ca microbiota poate influenta expresia enzimelor matriceale
(MMP-uri), sinteza colagenului si nivelurile factorilor de crestere implicati in homeostazia dermica [4, 5, 6].

Un aspect de interes actual este legatura dintre diversitatea microbiotei si sdndtatea cutanata. Studii recen-
te au ardtat cd indivizii longevivi prezintd o diversitate microbiand mai ridicatd, corelata cu rezistenta la stres
oxidativ si cu o Intarziere vizibila a semnelor clinice ale imbatranirii [7, 8]. Aceasta diversitate functioneaza
ca un ,,scut biologic”, favorizand echilibrul pielii si capacitatea de regenerare.

Sexul biologic influenteaza in mod semnificativ compozitia microbiotei cutanate si modul de remodelare
a dermului. La barbati, nivelurile crescute de sebum, stimulate de androgeni, favorizeaza abundenta unor spe-
cii precum Cutibacterium acnes [9].

In cazul femeilor, fluctuatiile hormonale si influenta estrogenilor moduleaza atat rispunsurile inflamatorii,
cat si distributia speciilor bacteriene. Dupa menopauza, scaderea speciilor Gram-pozitive benefice si cresterea
bacteriilor Gram-negative proinflamatorii contribuie la degradarea matricei extracelulare si la accelerarea pro-
cesului de senescenta dermica [10, 11, 12].

Aceste particularitati explicd diferentele dintre femei si barbati in ceea ce priveste evolutia Tmbatranirii
cutanate si evidentiaza importanta analizelor comparative. Intelegerea rolului microbiotei ca factor integrator
in remodelarea dermicd deschide perspective inovatoare in morfologia fundamentala si oferd oportunitati pen-
tru dezvoltarea unor strategii personalizate de prevenire si tratament anti-aging.

MATERIALE SI METODE
Lucrarea reprezintd o revizuire narativa a literaturii stiintifice. Informatiile au fost colectate din princi-
palele baze de date biomedicale — PubMed, ScienceDirect si SpringerLink. Au fost incluse articole originale,
meta-analize, studii clinice si experimentale, precum si recenzii sistematice publicate Tn limba engleza in pe-
rioada 2004-2024, care investigheaza influenta microbiotei asupra imbatranirii dermice si diferentele de gen.
Criteriile de includere au vizat:
- disponibilitatea textului integral;
- relevanta pentru tematica microbiotei si remodelarii dermice;
mentionarea diferentelor legate de sex sau de factori hormonali;
date publicate in reviste indexate si evaluate peer-review.
Au fost excluse:
- articolele publicate in alte limbi decat engleza;
- studii fard acces la text integral;
- lucrari care abordau doar aspecte generale ale microbiotei fara legatura cu Imbatranirea cutanatd sau
diferentele de gen.
Procesul de selectie a constat Tn parcurgerea titlurilor si rezumatelor, urmata de analiza integrala a artico-
lelor eligibile si aplicarea criteriilor mentionate.

REZULTATE SI DISCUTII

Microbiota cutanata echilibrata exercitd o influenta beneficd asupra dermului prin mecanisme moleculare
si celulare esentiale. Metabolitii bacterieni, In special acizii grasi cu lant scurt (SCFA — acetat, butirat, propi-
onat), activeaza cdi de semnalizare precum TGF-B1 st MAPK, stimuland fibroblastele sa produca colagen si
elastind, componente fundamentale ale matricei extracelulare [13, 14].

In paralel, microbiota reduce stresul oxidativ prin reglarea enzimelor antioxidante (superoxid dismutaza,
catalaza) si scaderea speciilor reactive de oxigen, prevenind degradarea prematura a fibrelor dermice [15].

Un alt rol central este modularea inflamatiei cronice: stimularea macrofagelor de tip M2 si inhibarea
eliberarii de citokine proinflamatorii (IL-6, TNF-a)) contribuie la mentinerea homeostaziei tisulare si previn
fibrogeneza excesiva [16].

Pe langa efectele locale, interactiunea microbiotei intestinale cu pielea, prin axa intestin—piele, influen-
teaza regenerarea dermicd. Anumite specii bacteriene stimuleaza angiogeneza prin secretia de factori precum
VEGF si IGF-1, ceea ce imbunatateste oxigenarea si nutritia tesutului [17].
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De asemenea, microbiota sustine activitatea fibroblastelor; in lipsa acestui suport, celulele intrd in se-
nescentd, cu reducerea capacitatii de regenerare [8].

Odata cu inaintarea in varsta, microbiota cutanata sufera modificari marcate, diferite intre femei si barbati.
La femei, dupa menopauza, scaderea speciilor Gram-pozitive comensale (ex. Cutibacterium, Staphylococcus,
Corynebacterium) si proliferarea Gram-negative (ex. Proteobacteria) favorizeaza inflamatia prin lipopoliza-
haride si accelereaza degradarea matricei extracelulare [10, 18].

In contrast, barbatii pastreaza mai multe specii Gram-pozitive benefice, insd microbiota lor este global
mai putin diversd, ceea ce determina un debut mai precoce al remodelarilor patologice ale dermului, exacer-
bate de lipsa protectiei estrogenice [19].

Histologic, disbioza cutanata asociata varstei se traduce prin dezorganizarea fibrelor de colagen, subtiere
dermica, edem interstitial si infiltrat inflamator cronic. Inflamatia persistenta, intretinuta de neutrofile si ma-
crofage, favorizeaza activarea TGF-f3, citokind profibrotica ce accentueaza pierderea elasticitatii dermice [20].

Diferentele sexual-dimorfe sunt evidente si la nivelul grosimii dermului: la barbati, scaderea incepe pre-
coce, in jurul varstei de 20 de ani, si se stabilizeaza la 40-50 de ani, in timp ce la femei devine accelerata dupa
menopauza, odata cu declinul estrogenic [1].

Aceasta evolutie, amplificata de disbioza si inflamatie sistemicd, explica fragilitatea si pierderea elastici-
tatii cutanate mai accentuate la sexul feminin dupd menopauza.

In plus, microbiota influenteaza pH-ul cutanat, mentinut fiziologic intre 5,4-5,9. Odati cu varsta, dezechi-
librul pH-ului favorizeaza activarea enzimelor proteolitice (MMP-uri) si inhibd sinteza fibrelor structurale,
ceea ce contribuie la rigidizarea si senescenta dermului [21].

Din perspectiva terapeutica, interventiile probiotice oferd solutii promititoare. Administrarea orald sau
topica a unor tulpini precum Lactobacillus plantarum sau Lactococcus lactis H61 a demonstrat efecte benefice
asupra elasticitatii si hidratarii pielii, in timp ce aplicarea topica a Nitrosomonas eutropha a redus ridurile si a
imbunatatit structura cutanata [22, 23, 24]. Femeile par sa beneficieze mai mult de aceste interventii, datorita
diversitatii microbiene initial mai ridicate si a interactiunii mai stranse dintre microbiota si mediul hormonal.

CONCLUZII

Microbiota cutanata joaca un rol central in remodelarea dermului si in procesul de imbatranire, prin regla-
rea inflamatiei, sinteza de colagen si protectia impotriva stresului oxidativ.

Disbioza asociata varstei favorizeaza degradarea matricei extracelulare si pierderea elasticitatii cutanate,
cu diferente marcante intre sexe. Interventiile probiotice, adaptate profilului microbian si sexului, ofera strate-
gii promitatoare pentru prevenirea si intarzierea semnelor de imbatranire.

Intelegerea interactiunii dintre microbiota, hormoni si derm deschide noi perspective in dermatologia
preventiva si anti-aging.
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