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Cabeza y cuello

El mesénquima que interviene en la formación de la región de la cabeza deriva del me-
sodermo paraaxial y de la lámina lateral del mesodermo, la cresta neural y las placo-
das ectodérmicas, que son porciones engrosadas de ectodermo. El mesodermo paraaxial
(somitas y somitómeras) forma el piso de la caja craneana y una pequeña porción de la re-
gión occipital (fig. 15-1; véase cap. 8), todos los músculos voluntarios de la región craneo-
facial (véase cap. 9), la dermis y los tejidos conectivos de la región dorsal de la cabeza, y
las meninges que se encuentran en posición caudal con respecto al prosencéfalo. La lámi-
na lateral del mesodermo forma los cartílagos laríngeos (aritenoides y cricoides) y el teji-
do conectivo de esta región. Las células de la cresta neural se originan en el neuroectoder-
mo de las regiones del cerebro anterior, del cerebro medio y del cerebro posterior y emi-
gran en dirección ventral hacia los arcos faríngeos y en dirección rostral alrededor del ce-
rebro anterior y la cúpula óptica hacia la región facial (fig. 15-2). En estos sitios forman las
estructuras esqueléticas de la región media de la cara y del arco faríngeo (fig. 15-1) Ylos
demás tejidos de estas regiones incluidos el cartílago, el hueso, la dentina, el tendón, la der-
mis, la piamadre y la aracnoides, las neuronas sensitivas y la estroma glandular. Las célu-
las de las placodas ectodér!"icas, junto con las de la cresta neura!, forman las neuronas de
los ganglios sensitivos craneales quinto, séptimo, noveno y décimo.

La característica más típica del desarrollo de la cabeza y el cuello es la formación de los
arcos branquiales o faríngeos. Estos arcos aparecen en la cuarta y quinta semana de de-
sarrollo y contribuyen en gran medida al aspecto externo característico del embrión (cua-
dro 15-1 y fig. 15-3). En un período inicial están constituidos por barras de tejido mesen-
quimático separados por profundos surcos, las hendiduras branquiales o faríngeas (fig. 15-
3C y también) 5-6) Sjm!!!táneamente con el desarrollo de los arcos y hendiduras, apare-

cen algun~~~n¡l<,:iones,Jas OOlsasJ'aríngeas, ajo largo de laspar.ede.daterales del in-
...1!&1inQ_Jf!nl'ig~o;-la-pOTciónmás craneal del intestino anterior (figs. 15-4 y 15-6). Las bol-

=sas2~ill!!:2_c!Jl~en__eJlel mesén,guint ,circundante, pero no establecen una comunicaciónabierta con las hendiduras externas vease-f1g~T5="iJ).En consecuencia, aun cuando el desa-
rrollo de los arcos, las hendiduras y las bolsas faríngeas se parece a la formación de las aga-
llas o branquias en los peces y anfibios, el embrión humano nunca posee verdaderas bran-
quias. Por eso al hablar del embrión humano usaremos los términos arcos, hendiduras y
bolsas faríngeas.

Los arcos faríngeos no sólo contribuyen a la formación del cuello sino que también de-
sempeñan un importante papel en la formación de la cara. Hacia el final de la cuarta sema-
na, el centro de la cara está formado por el estomodeo, rodeado por el primer par de arcos
faríngeos (fig. 15c5). Cuando el embrión tiene 4 semanas y media pueden identificarse cin-
co formaciones mesenquimáticas: los procesos mandibulares (primer arco faríngeo), que
pueden distinguirse caudalmente en relación con el estomodeo; los procesos maxilares
(porción dorsal del primer arco faríngeo) lateralmente al estomodeo; y la prominencia
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Nasal

Lagrimal

Cigomátic(

Maxilar

Porción escamosa
del temporal

Porción petrosa
del temporal

Mandíbula

Cartílagos laríngeos

Fig. 15-1. Estructuras esqueléticas de la cabeza y la cara. El mesénquima de estas estructuras deriva de
la cresta neura!(azul), del mesodenno de la lámina lateral(amarillo) y del mesodermo paraaxial (somi-
tas y somitómeras) (rojo).

~

frontonasal, elevación ligeramente redondeada, que se encuentra en situación craneal con
respecto al estomodeo. El desarrollo de la cara se ve complementado en etapa ulterior con
la formación de los procesos nasales (fig. 15-5).

Arcos faríngeos'.. ".-""'-

Cada uno de los arcos faríngeos está compuesto por un núcleo central de tejido mesen-
quimático, cubierto por su lado externo por ectodermo superficial, y revestido en su inte-
rior por epitelio de origen endodérmico (fig. 15-6). Además de mesénquima derivado del
mesodermo paraaxial y de la lámina lateral, la parte central de los arcos recibe un signifi-
cativo aporte de células de la cresta neural que emigran hacia los arcos para constituir los
componentes esqueléticos de la cara. El mesodermo original de los arcos forma los mús-
culos de la cara y el cuello. De tal manera, cada arco faríngeo se caracteriza por poseer sus
propios componentes musculares, con su propio nervio craneal y, cualquiera que sea el
sitio donde emigren las células musculares, llevarán con ellas su componente nervioso
(figs. 15-6 y 15-7). Asimismo, cada arco posee su propio componente arterial (figs. 15-4
y 15-6). (En el cuadro 15-1 se resumen los derivados de los arcos faríngeos y su inerva-
ción.)

PRIMER ARCO FARÍNGEO

El primer arco faríngeo está compuesto por una porción dorsal, el proceso maxilar,
que se extiende hacia adelante por debajo de la región correspondiente alojo, y una,por-
ción ventral, el proceso mandibular, que contiene el cartílago de Meckel (figs. 15-5 y 15-
8A). En el curso del desarrollo, el cartílago de Meckel desaparece, excepto en dos peque-
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Fig. 15-2. A. Micrografía electrónica de barrido que muestra las células de la cresta neural durante su mi-
gración hacia la región facial por debajo del ectoderrno, que ha sido extirpado. B. Esquema de las vías
de migración de las células de la cresta neural desde las regiones del cerebro anterior, medio y posterior
hasta su localización final(áreas grisadas) en los arcos faríngeos y la cara. También se muestran las re-
-giones de los engrosamientos ectodérmicos (placodas) que van a participar con las células de la cresta
neural en la formación de los ganglios sensitivos de los pares craneales quinto (V), séptimo (VII), nove-
no (IX) y décimo (X).

ñas parcianes en su extrema darsal que persisten y farman, respectivamente, elyunque y
el martillo (figs. IS-SB y 15-9). El mesénquima del pracesa maxilar dará arigen más tar-
de alpremaxilar, al maxilar, al hueso cigomáticoy a una parte delhueso temporal por
asificación membranasa (fig. IS-SB). El maxilar inferiar se farma de manera análaga por
asificación membranasa del tejida mesenquimática que rodea al cartílago.de Meckel. Ade-
más, el primer arca cantribuye a la farmación de las huesas del aída media (véase cap. 16).

La musculatura del primer arca faríngeo está canstituida por lasmúsculos de la masti-
cación (temparal, masetero y pterigaidea), elvientre anterior del digástrico, el milohioi-
deo, el músculo del martillo(tensar del tímpano.)y elperiestafilino externo (tensar del ve-

J
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Cuadro 15-1.Derivados de los arcosfaríngeos y su inervación

Arco jilríngeo Nervio Músculos Esqueleto

l. Mandibular V. Trigémino, división
maxilar inferior

De la masticación (temporal,
masetero, pterigoideo in-
terno y externo) milohio-
deo; vientre anterior del
digástrico; periestafilino
externo (tensor del velo
del paladar) y del martillo
(tensor del tímpano)

Cartílago del cuadrado,
yunque, cartílago de
Meckel, martillo, liga-
mento anterior del mar-
tillo, ligamento esfeno-
mandibular, porción. del
maxilar inferior

2. Hioideo VII. Facial De la expresión facial (buc-
cinador; auricular; frontal;
cutáneo del cuello; orbicu-
lar de los labios y de los
párpados; vientre posterior
del digástrico; estilohio-
deo; del estribo

Estribo; apófisis estiloi-
des; ligamento estilo-
hioideo; asta menor y
porción superior del
cuerpo del hueso hioides

3. IX. Glosofaríngeo Estilofaríngeo Asta mayor y porción in-
ferior del cuerpo del
hueso hioides

4-6 X. Vago
- Rama laríngea supe-

rior (nervio hacia el
4° arco)

Cricotiroideo; elevador del Cartílagos laríngeos (tiroi-
paladar; constrictores de la des, cricoides, aritenoi-
faringe des, comiculado y cu-

neifonne)

- Rama laríngea infe- Intrínsecos de la laringe
rior o recurrente (ner-
vio hacia el 6° arco)

Placada
ática

Relieve
pericárdico

Esbozo
de la

extremidad

A

Fig. 15-3. Desarrollo de los arcos faríngeos. A. A los 25 días. B. A los 28 días. C. A las 5 semanas.
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Tráquea y esbozo pulmonar

Fig. 15-4. Bolsas faríngeas como evaginaciones del intestino anterior, el primordio de la glándula tiroi-
des y los arcos aórticos.

lo del paladar). La inervación del primer arco es suministrada por la rama maxilar inferior
del nervio trigémino (fig. 15-7). Dado que el mesénquima del primer arco contribuye tam-
bién a la formación de la dermis de la cara, la inervación sensitiva de la piel facial depende
de las ramas oftálmica, maxilar superior y maxilar inferior del nervio trigémino.

Los músculos de los diferentes arcos no siempre se adhieren a los componentes óseoso
cartilaginosos de su propio arco, sino que a veces emigran hacia regiones adyacentes. Sin
embargo, el origen de estos músculos siempre puede conocerse, dado que su inervación
proviene del arco deorigen.

SEGUNDO ARCO FARÍNGEO

El cartílago del segundo arco faríngeooarco hioideo (cartílago de Reichert) (fig. 15-
8B) da origen al estribo, la apófisis estiloides del hueso temporal, el ligamento estilo-
hioideo y, ventralmente, el asta menor y la porción superior del cuerpo del hueso hioi-
des (fig. 15-9). Los músculos del arco hioideo son el músculo del estribo, el estilohioideo,
el vientre posterior del digástrico, el auricular, y los músculos de la expresión facial.
Todos estos músculos están inervados por el nervio facial, que es el correspondiente al se-
gundo arco.

TERCER ARCO FARÍNGEO

El cartílago del tercer arco faríngeo da origen a la porción inferior del cuerpo y el as-
ta mayor del hueso hioides (fig. 15-9). La musculatura se circunscribe a los músculos
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Prominencia cardíaca

Prominencia frontonasal
Prominencia frontonasal

Proceso maxilar
Placoda nasal

Estomodeo
Proceso maxilar

Proceso mandibular
Arco mandibular

Arcos faríngeos
segundo y tercero

A B

Fig. 15-5. A. Vista frontal de un embrión de 24 días, aproximadamente. El estomodeo, cerrado tempora-
riamente por la membrana bucofaríngea, está rodeado por cinco prominencias mesenquimáticas. B. Em-
brión algo mayor, visto de frente, donde se ve la rotura de la membrana bucofaríngea y la formación de
las placodas nasales sobre la prominencia frontonasal. C. Micrografía electrónica de barrido de un em-
brión humano similar al que se ilustra en B.

estilofaríngeos. Los músculos son inervados por el glosofaríngeo, el nervio del tercer ar-
co (fig. 15-7). .

CUARTO Y SEXTO ARCOS FARÍNGEOS

Los componentes cartilaginosos del cuarto y sexto arcos faríngeos se fusionan para
formar los cartílagos de la laringe: tiroides, cricoides, aritenoides, corniculado o de
Santorini y cuneiforme o de Wrisberg (fig. 15-9). Los músculos del cuarto arco (crico-
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Bolsa faríngea

E~telio endodérmico

Nervio
Primer arco faríngeo

Cartílago Hendidura faríngea

Segundo arco con
su nervio, arteria

y cartílago
Epitelio

ectodérmico

Tercer arco

Tejido mesenquimático
en el cuarto arco

Orificio laríngeo

Fig. 15-6. A. Arcos faringeos. Cada uno de ellos comprende un componente cartilagínoso, un nervio cra-
neal, una arteria y un componente muscular. B. Micrografía electrónica de barrido de la región faríngea
de un embrión de ratón, donde se ven los arcos, las bolsas y las hendiduras faríngeas. Pueden apreciarse
los tres primeros arcos (1, U Y In). En la entrada de la cavidad oral se encuentran vestigios de la mem-
brana bucofaríngea (flecha). C. Vista con mayor aumento de los arcos faríngeos de un embrión de ratón.
Los arcos faríngeos están formados por un núcleo central de mesodermo revestido de endodermo por el
lado interno (puntas de flecha)y de ectoderrno del lado externo(flechas). Las bolsas y las hendiduras se
producen entre los arcos, en los sitios donde el endoderrno y el ectoderrno se encuentran en aposición.
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Ganglio trigeminal

Rama maxilar
(trigémino)

Nervio
vago

Rama oftálmica
(trigémino)

Nervio
glosofaríngeo

Fig. 15-7. Cada arco faríngeo lleva consigo su propio nervio craneal. El nervio trigémino, que correspon-
de al primer arco faríngeo, presenta tres ramas: .la oftálmica, la maxilar superior y la maxilar inferior. El
nervio del segundo arco es el facial; el del tercero, el nervio glosofaríngeo. Los músculos del cuarto ar-
co son inervados por la rama laríngea superior del vago, ylos del sexto arco por la rama recurrente del
nervio vago.

tiroideo, periestafilino externo [elevador del velo del paladar] y constrictores de la fa-
ringe) son inervados por la rama laríngea superior del vago, el nervio del cuarto arco.
Sin embargo, los músculos intrínsecos de la laringe reciben inervación de la rama larín-
gea recurrente del vago, el nervio del sexto arco.

-

~ BOlsas faríngeas

El embrión humano posee cinco pares de bolsas faríngeas (figs. 15-6 y l5-lOLL1L@k
ma ~ípica y a menudo s~onsidera"parte de lá cuartil.Dado que el revestimiento epi-
telial endodérmico de las bolsas da origen a algunos órganos importantes, estudiaremos
por separado la evolución de cada bolsa.

~l.~ERjtBq L~~ ~ARÍN GEA

La primera bolsa farín~a forma un divertículopediculado, el receso tubotimpánico,
que se pone en contaciaron" el revestimiento epiteliafde la primera nendidura faríngea~el
futuro ~ducto ~U1ditivQext~I:Il"o(fig. 15-10). La porción distal de la evaginación se en-
sancha en forma de saco, y constituye la~aja del tímpanQ o c~~primitiva del oído

. medio,mientrasquela porciónproximalno aumentade calibrey form~.t~QJ!lP;1~eE~;
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Proceso maxilar

Hendidura
faríngea

Prominencia cardíaca A

Cartílago
de Meckel
Hueso hioides

Cartílago tiroides

Porción escamosa
del hueso temporal

Apófisis
cigomática

Hueso
cigomático

Maxilar.
superior

Mandíbula (maxilar inferior)

Yunque

Estribo

Martillo

B

Fig. 15-8. A. Vista lateral de la región de la cabeza y el cuello de un embrión de 4 semanas,que mues-
tra los cartílagos de los arcos faríngeos que participan de la formación de los huesos de la cara y el cue-
llo. B. Diversos componentes de los arcos faríngeos en período ulterior de desarrollo. Algunos de los
componentes seosifican, en tanto que otros desapareceno se transforman en ligamentos. El proceso ma-
xilar y el cartílago de Meckel son reemplazados por el maxilar superior e inferior definitivos, respectiva-
mente, cuyo desarrollo se produce por osificación membranosa.
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Estribo

Cartílago de Meckel

Asta menor del hueso hioides

Asta mayor del hueso hioides

Anillos traqueales

Fig. 15-9. Estructuras definitivas formadas por los componentes cartilaginosos de los diversos arcos fa-
ríngeos.

taquioo faringotimpánica. El revestimiento de la cavidad timpánica participa ulterior-

~ mente en la íormaClón:"deliime..mbranati!!!p..~I1-~~.~.!í.~pan?(véase cap. 16).

SEGUNDA BOLSA FARÍNGEA
"- . -

El revestimiento epitelial de la segunda bolsa prolifera y forma brotes que se introducen
en el mesénquima adyacente. Los brotes son invadidos secundariamente por el tejido me-
sodérmico, y se forma el primordio de laamígdala pala tina (fig. 15-10). Entre el tercero
y el quinto mes se produce la infiltració1f-grm:lüafClefejiifól1nfáticoen la amígdala. Una
porción de la bolsa no desaparece y se encuentra en el adulto constituyendo lafosa tonsi-
lar o amigdalina.

TERCERA BOLSA FARÍNGEA
¿; """0 -_o-.

La tercera y cuarta bolsa se caracterizan en el extremo caudal por poseer las llamadas alas
o prolongaciones dorsal y ventral (fig. 15-10). En la quinta semana, el epitelio del ala dorsal

de ~tercera holsa-Se.difere~!!J:l_glán~\:Ila~ara.!!!:~i~_esiI1-ferior, mientras q~Oel¡:¡oder~
por~i2n..Y.entralfoJ1!1iLeltimo. (fig. 15-10). Los pnmordios de ambas gfándwas pierden su
conexión con la paredfaríngea y el timo emigra entonces en dirección caudal y medial, lle-
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Proceso
mandibular

Trompa de
Eustaquio

2

Amígdala
palatina

Glándula
paratiroides

(inferior)
Timo

Glándula
paratiroides
(superior)

Relieve
epicardíaco

A

Fig. 15-10. A. Desarrollo de las hendiduras y bolsas faríngeas. Obsérvese que el segundo arco crece so-
bre el tercero y el cuarto, de manera que hunde las hendiduras faríngeas segunda, tercera y cuarta. B. Los
restos de la segunda, tercera y cuarta hendiduras faríngeas forman el seno cervical, que normalmente se
halla obliterado. Adviértanse las estructuras formadas por las diversas bolsas faríngeas.

vando consigo a laparatiroides inferior (fig. 15-11). En tanto que la porción principal del
timo se desplaza rápidamente hasta alcanzar su situación definitiva en la parte anterior del
tórax, donde se fusiona con su contraparte del lado opuesto, la parte de la cola persiste algu-
nas veces incluida en la glándula tiroides o en la forma de nidos tímicos aislados.

El crecimiento y desarrollo del timo continúa después del nacimiento hasta la pubertad.
En el niño pequeño la glándula ocupa un espacio considerable en el tórax y se sitúa detrás
del esternón, y por delante del pericardio y los grandes vasos. Es diifícil identificar esta
glándula en personas mayores puesto que se ha atrofiado y ha sido reemplazada por tejido
adiposon personas mayores es difícil identificar esta glándula.

Por último, el tejido paratiroideo de la tercera bolsa,faríngea se sitúa sobre la cara dor-
sal de la glándula tiroides y forma laglándula paratiroides inferior (fig. 15-11).

CUARTABOLSA FARÍNGEA
' -- .-,-'

El~!iliQdel ala dorsal de esta pol~ forma laglándula pa!!ltiroides superior. Cuan-
do la glándula paratiroides se separa de iit parectae la faringe, se'fija a la cara dorsal de la

..J
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Trompa de Eustaquio

Glándula paratiroides inferior
(de la tercera bolsa faríngea)

Cavidad
timpánica
primaria ---Lado ventral de la faringe

Conducto
auditivo
externo

Amígdala
palatina

Glándula paratiroides superior
(de la cuarta bolsa faríngea)

- Glándula tiroides

Intestino anterior

Fig. 15-11. Migración del timo, las glándulas paratiroides y el cuerpo ultimobranquial. La glándula tiroi-
des se origina en la línea media a nivel del agujero ciego y desciende hasta alcanzar los primeros anillos
traqueales.

glándula tiroides que está emigrando en dirección caudal, constituyendo la glándula para-
tiroides superior (fig. 15-11).

QUINTA BOLSA FARÍNGEA
., ~~....

Es la última bolsa faríngea que se desarrolla y se la suele considerar parte de la cuartg.
Da Oñg~!!JlrcUe¡:poummobranijiii~J;quenfánáfde queda incluido eñTá glándula tiroi-
des:-rau.~del c\!ffi)g..!!Jtimobranquial_daIl..?rjg.t:}Lalas ~é!!!l~a!afoliculares o cé-.
lulas e de la glándula tiroides, láS"'cualessecretan calcitonina, hormona que interviene en

~'1á reguiación de la concentración de calcióeñ la sangre..-

Hendiduras faríngeas

El embrión de cinco semanas se caracteriza por cuatro hendiduras (fig. 15-6), de las cua-
les solamente una contribuye a la estructura definitiva del embrión. La porción dorsal de la
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primera hendidura se introduce en el mesénquima subyacente y origina el conducto audi-
tivo externo (figs. 15-10 y 15-11). El revestimiento epitelial en el fondo del conducto con-
tribuye a la formación del tímpano (véase cap. 16).

La proliferación activa del tejido mesenquimático en el segundo arco ocasiona una su-
perposición sobre los arcos tercero y cuarto. Por último, se fusiona con el llamado relieve
epicárdico en la porción inferior del cuello (fig. 15-10), y la segunda, la tercera y la cuar-
ta hendidura pierden contacto con el exterior (fig. 15-IOB). Las hendiduras forman una ca-
vidad revestida por epitelio ectodérmico, el seno cervical, el cual desaparece por comple-
to durante el desarrollo ulterior.

Regulaciónmolecular del desarrollo facial

Como ya se indicó muchas de las estructuras faciales derivan de células de la cresta neu-

ral que emigran hacia los arcos faríngeos desde los bordes de los pliegues neurales cranea-

Médula
espinal

P4-6 P3 P2

R8 R7 R6 R5 R4 R3 Cerebro medio

Caudal Cefálico

HOXA~

HOXB~

HOXC

HOXD--II--R---CJ

Fig. 15-12. Patrones de migración de las células de la cresta neural en los arcos faríngeos y expresión de
los genesHOX en las rombómeras del cerebro posterior. Los genesHOX son expresados en patrones su-
perpuestos teniendo en el límite más rostral el extremo 3 '. Las células de la cresta trasladan este patrón
de expresión de gene sHOX a los arcos. El primer arco es invadido también por células de la cresta del
cerebro medio. Estas células expresan el factor de transcripciónOTX2, que contiene un homeodominio.
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les. En el cerebro posterior, las células de la cresta se originan desde regiones segmentadas
denominadas rombómeras. En el cerebro posterior se encuentran 8 de estos segmentos (RI
a R8), y las células de la cresta que se originan desde segmentos específicos van a poblar
arcos específicos (fig. 15-12). Las células de la cresta desde RI y R2 emigran al primer ar-
co, las células desde R4 se dirigen al segundo arco, aquellas provenientes desde R6 y 7 se
localizan en el tercer arco, y aquellas desde R8 se localizan en los arcos cuarto y sexto. Ade-
más, el primer arco recibe células de la cresta originadas desde el cerebro medio. Muy po-
cas células de las crestas se originan a partir de R3 y R5. La mayor parte de las células de
estas rombómeras experimentan muerte celular por apoptosis, mientras que solo unas po-
cas emigran con células de la cresta originadas desde segmentos adyacentes.

El patrón de los arcos faríngeos parece ser regulado por los genesHOX y es impartido
por las células de la cresta neural que migran hacia estos regiones (fig. 15-12). La expre-
sión de los genesHOX en el cerebro posterior se produce con un patrón de superposición
específica, de modo tal que la mayoría de los genes en un grupo tienen los extremos 3~ en
el límite más rostral (fig. 15-12). Mediante una secuencia rostrocaudal se establece una re-
lación temporal para la expresión de los genesHOX dado que los genes en el extremo 3'
son los primeros en expresarse. Además, los genes parálogos, por ejemploHOXA3, HOXB3
y HOXD3 (véanse cap. 5 y fig. 5-22), comparten similares dominios de expresión. Las cé-
lulas de la cresta llevan con ellas este patrón a los arcos, estableciendo el código HOX fa-
ríngeo. No se conoce el modo como se traduce el código para controlar la diferenciación
de los arcos, pero un patrón de genes corriente arriba o corriente abajo debe estar involu-
crado.Sonic hedgehogpuede ser uno de los reguladores corriente arriba, dado que se ex-
presa en los arcos y se ha demostrado que regula la expresión de los genesHOx. Los reti-
noides (ácido retinoico) pueden también regular la expresión de los genesHOXde una ma-
nera dependiente de su concentración, siendo los genes del extremo 3' más respondedores
que los que se encuentran en eI5'. La regulación se produce a través de elementos que res-
ponden al ácido retinoico (RAREs), los cuales son sitios de unión para el ácido retinoico
en las regiones promotoras de los genesHOx. Las deficieúcias y los excesos de los retinoi-
des interfieren la migración y la identidad axial de las células de las crestas del cerebro pos-
terior, produciendo severos defectos craneofaciales.

Además de los genesHOX, OTX2puede participar en la morfogén~sis del primer arco.
Este gen, que codifica para un factor de transcripción importante para el desarrollo del ce-
rebro, posee un homeodominio y es expresado en las regiones del cerebro anterior y del ce-
rebro medio (véase cap. 19). Las células de la cresta neural que emigran desde el cerebro
medio al primer arco llevan activadoOTX2a esta región. Probablemente, los genesHOX y
OTX2en el primer arco interactúan para originar el patrón de esta estructura.
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Defectos congénitos que involucraR a la región faríngea

Timo ectópico y tejido paratiroideo

Dado que el tejido glandular derivado de las bolsas pasa por un proceso de migración,
no es raro que persistan glándulas accesorias o restos de tejido en su recorrido. Esto ocurre
sobre todo con el tejido tÚnica, que puede persistir en el cuello, y con las glándulas
paratiroides. Las glándulas paratiroides inferiores tienen una situación más variable que
las superiores y a veces se localizan en la bifurcación de la arteria carótida primitiva.
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Fístulas branquiales

Las fistulas branquiales se producen cuando el segundo arco faríngeo no crece cau-
dalmente sobre el tercero y el cuarto, y los restos de la segunda, tercera y cuarta hen-
didura mantienen su comunicación con la superficie por medio de un conducto estrecho
(fig. 15-13A). Esta fístula se presenta en la porción lateral del cuello, directamente por
delante del músculo esternocleidomastoideo y sirve de drenaje de un quiste cervical
lateral (fig. 15-13B). Estos quistes son vestigios del seno cervical y suelen estar local-
izados precisamente por debajo del ángulo del maxilar inferior (fig. 15-14). Sin embar-
go, pueden hallarse en cualquier sitio del borde anterior del músculo estemocleidomas-
toideo. A menudo el quiste cervical lateral no resulta visible en el momento del
nacimiento, sino que se hace evidente más adelante al crecer.

Una anomalía poco frecuente es la fistula branquial interna. En estas circunstan-
cias el seno cervical comunica con la luz de la faringe por un pequeño conducto que
suele desembocar en la región amigdalina (fig. 15-13C). La fístula indica la rotura de la
membrana que separa la segunda hendidura y la segunda bolsa faríngea en algún
momento del desarrollo.

Células de la cresta neural y defectos craneofaciales

Las células de la cresta neural (fig. 15-2) son fundamentales para la formación de
gran parte de la región craneofaciaL En consecuencia, la interrupción del desarrollo de
las células de la cresta provoca graves malformaciones craneofaciales. Dado que las célu-
las de la cresta contribuyen también a la formación de las almohadillas endocárdicas
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externo

Región de
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.~as fístulas pre-
r' auriculares~
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.,.,) localización de.. "/
~ quistes y fístulas'--

cervicales
laterales

Receso
tubotimpánico

Amígdala
palatina .

Fístula
branquial
interna

Quiste
cervical
lateral

Fístula
branquial
externa

A B
j' e

Fig. 15-13. A. Quiste cervical lateral que desemboca en la región lateral del cuello por medio de una fís-
tula. B. Localización de los quistes y fístulas cervicales laterales por delante del esternocleidomastoideo.
Obsérvese asimismo la región donde se producen las fístulas preauriculares. C. Quiste cervical lateral
que desemboca en la faringe a la alturade la amígdala palatina.



Fig. 15-14. A. Paciente con quiste cervical
lateral. Este quiste siempre se localiza late-
ralmeute en el cuello por delante del múscu-
lo estemocleidomastoideo. Con frecuencia
se encuentra debajo del ángulo del maxilar
inferior y no aumenta de volumen hasta pa-
sados algunos años.
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troncoconales, las cuales tabican el tracto de salida del corazón en un conducto pul-
monar y otro aórtico, muchos recién nacidos con defectos craneofaciales presentan
también anomalías cardíacas, como el tronco arterioso persistente, la tetralogía de
Fallot o la transposición de los grandes vasos. Lamentablemente las células de la cres-
ta son, al parecer, una población celular muy vulnerable y son destruidas con facilidad
por compuestos del tipo del alcohol y el ácido r~tinoico. Una causa de esta vulnerabil-
idad podría ser la deficiencia de superóxido dismutasa y catalasa, enzimas que tienen a
su cargo una acción de limpieza para librar a las células de los radicales libres que
pueden destruidas. Los ejemplos de anomalías craneofaciales en los que participan las
células de la cresta neural comprenden los siguientes:

El síndrome de Treacher Collins (disostosis mandibulofacial) se caracteriza por
hipoplasia malar, a causa del escaso desarrollo de los huesos cigomáticos, hipoplasia
mandibular, hendiduras palpebrales oblicuas, colobomas del párpado inferior y malfor-
maciones del pabellón de la oreja (fig. 15-15A). El síndrome se hereda con un carácter
autosómico dominante, y el 60% de los casos se produce por nuevas mutaciones. En
animales de laboratorio pueden lograrse fenocopias del síndrome mediante la adminis-
tración de dosis teratogénicas de ácido retinoico, lo cual indicaría que en el ser humano
algunos casos podrían ser causados por este tipo de agentes.

La secuencia de Robin puede aparecer independientemente o junto con otros sín-
dromes y malformaciones. Al igual que en el síndrome de Treacher Collins, en la
secuencia de Robin están alteradas las estructuras que derivan del primer arco, y está
afectado considerablemente el desarrollo del maxilar inferior. Los niños por lo común
presentan una tríada: micrognatia, fisura de paladar y glosoptosis (posición posterior de
la lengua) (fig. 15-15B). El defecto se puede deber a factores genéticos y/o ambientales.
También puede considerarse una deformación causada, por ejemplo, por compresión
del mentón contra el tórax en el caso de oligohidramnios. El defecto primario es la
hipoplasia del maxilar inferior y, como consecuencia de ello, se produce la situación
posterior de la lengua que no desciende de su posición entre las crestas palatinas, lo cual
impide su fusión. La anomalía se observa en.uno de cada 8.500 nacidos vivos.
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Fig. 15-15. Pacientes con defectos craneofaciales, que se cree que son causados probablemente por una
lesión en las células de la cresta neura!.A. Síndrome de Treacher Collins (disostosis mandibulofacial).
Obsérvese el subdesarrollo de los huesos cigomáticos, el maxilar inferior pequeño y las orejas malfor-
madas. B. Secuencia de Robin. Nótese la mandíbula muy pequeña (micrognatia). C. Secuencia de Di-
George. Además de los defectos craneófaciales, como hipertelorismo y microstomía, existe una ausencia
parcial o completa del timo.D. Microsomía hemifacial (espectro oculoauriculovertebral, o síndrome de
Goldenhar).

~
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La secuencia de DiGeorge (síndrome de la tercera y cuarta bolsas faríngea)
comprende hipoplasia o falta total del timo (las células de la cresta neural contribuyen
al estroma de tejido conectivo de la glándula) o glándulas paratiroides, o de a¡nbos,
acompañadas por defectos cardiovasculares o no (conducto arterioso persistente, cara"
do aórtico interrumpido), orejas anormales, micrognatia e hipertelorismo (separación
exagerada de los ojos) (fig. 15-15C). Los pacientes con la secuencia de DiGeorge en su
expresión total presentan problemas inmunológicos e hipocalcemia y en estos casos el
pronóstico es desfavorable. La secuencia ocurre esporádicamente y podría tener como
causa agentes teratogénicos como retinoides.

La microsomía hemifacial (espectro oculoauriculovertebral, síndrome de
Goldenhar) incluye varias anomalías craneofaciales que por lo general afectan a10s
huesos maxilar, temporal y cigomático, que tienen un tamaño reducido y están aplana-
dos. En estos pacientes se observan por lo común defectos del oído externo (anotia,
microtia), oculares (tumores y quistes dermoides del globo ocular) y vertebrales (vérte-
bras fusionadas y hemivértebras, espina bífida) (fig. l5-15D). Se observan asimetrías en
el 65% de los casos, que se producen con una frecuencia de uno por cada 5.600
nacimientos. En el 50% de los casos hay otras malformaciones, entre las que se incluyen
anomalías cardíacas como la tetralogía de Fallot y las comunicaciones ipterventricu-
lares. Se desconocen las causas de este trastorno.

~'-lengua~.

La lengua ~~e~e_~p. el embrión de cuatro~~.I!l_anas,aproximadamente, coma-dospro.-
tuberancias linguales lateralesy unapromInencia media1 el tRbérculo impl:!r(fig. 15-
16A..y-€ttns:rres:abultahiientos seongillan ~nEP[jm~l,arco faríngeo. Dtro.abultamien-
to hacia la línea media, lacópula o eminencia.hiJ.;wbJ:3!l9!!Í!ltestá con_~tituidapor meso-

derrnod~egu.!ldo yterc~_(l!~9:.y-=v..¡¡]1ed~l c\!i!!1Q_,-Porúltimo,un t~rSeLabultamiento m~:
dial, formado J29rla porcióI!J~os!.eriordel cuarto arco, señalaeldesarrollo de la epiglotis.
lriiñediatamente por detrás de esta formación'se encuentraéToriflcio laríngeo o conducto
traqueolaríngeo, limitado a ambos lados por lasprominencias aritenoideas(véase fig. 15-
16A YC).

Como consecuencia del crecimiento de las protuberancias linguales laterales, éstas ex-
ceden el volumen del tubérculo impar y se fusionan entre sí, formando los dos tercios an-
t~.rioreso cuerpo_deJ_!!J~Agl!a(fig. 15-16B YD). Dado que raIñücosa que cubre el cuerpo- de la lengua proviene del primer arco faríngeo, lainervación sensitivade esta zona pro-
viene de larama maxilar inferior del nervio trigémino. Los dos tercios anteriores, o
cuerpo de la lengua, están separados del tercio posterior por un surco en forma de V llam<i:
do¿;!!r~~.tt;!minl!l (fig. 15-16B YD).

la porción posteriqr~.<ií:z.de laJ~Ilgu<Di~_Il~su orig~pen los.arcos f'JIíngeos segundo.:
t~q~D-parte._deLcuarto. El hecho de que en el adulto lainervación sensitivade esta par-
te de la lengua provenga delnervio glosofaríngeo indif.-a.queel tejido del tercer arco ha
crecido fIlás..queel del segundo.

La porc;i6nde la lengua~~t~ más atrás 1.1t-~piglotis están lIlyrvadas por elnerviQ
laríngeo siipeiWr,jo cual indic~qu~~.A~S_<tlT..oJ!<lndesde et(;llarto arco faríngeo. ~-DDs.
de los músculos de la lengua probablemente se diferencian in situ, pero la mayoría deriva
de f!l.i.9blasIDs.Loriginadosen lossomitas occipitales.De tal manera, los músculos de la len~
gua soninervadospor elhTpoglo~>
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Fig. 15-16. Porción ventral de los arcos faríngeos vistos desde arriba, para apreciar el desarrollo de la
lengua. Los arcos faríngeos seccionados se indican con los númerosI a IV. A. A las 5 semanas (6 mm
aproximadamente). B. A los 5 meses. Obsérvese el agujero ciego, el sitio de origen del primordio tiroi-
deo. e yD. Micrografías electrónicas de barrido de etapas similares del desarrollo de la lengua en em-
briones humanos. El sitio del agujero ciego está marcado por una depresión(puntas deflecha).

Es fácil entender cómo es la inervación sensitiva general de la lengua. El cuerpo está
inervado por el nervio trigémino, correspondiente al primer arco; la raíz, por los nervios
glosofaríngeo y vago, que son los nervios del tercero y cuarto arco, respectivamente. Lara-
ma cuerda del tímpanodel nervio facial suministrainervación sensitiva especial (para
el gusto)al cuerpo de la lengua.
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La,ang~!2gw~!~.(l~n~m.fre~4a) indica.J)Ye~~Jenguano se h,a.separado del piso
~,,!.iM.~a. En condiciones normales se produce una apreciable degene[<L(;i91J~celul~y
el Único tejido remanente es el frenillo, que fija la lengua al piso ae la boca. EU;¡~..Yll;:
riantemás el frenillollegahastala puntade la lengua. .
~..c'" w>",,'" ,.

Glándula tiroides

La glándula tiroides aparece en forma de proliferación epitelial en el suelo de la farin-
ge, entre el tubérculo impar y la cópula, en un sitio que en etapa ulterior corresponde al
agujero ciego (figs. 15-16 y 15-17A). Más tarde la glándula tiroides desciende por delan-
te del intestino faríngeo como divertículo bilobulado (fig. 15-17). Durante la migración la
glándula permanece conectada a la lengua por medio de un conducto de pequeño calibre,
el conducto tirogloso, el cual después desaparece.

Al continuar el desarrollo, la glándula tiroides desciende por delante del hueso hioides
y los cartílagos laríngeos. A la séptima semana alcanza su situación definitiva delante de la
tráquea (fig. 15-17B). Para entonces Presenta un istmo estrecho en la parte media y dos ló-
bulos laterales. La glándula tiroides comienza a funcionar aproximadamente hacia el final
del tercer mes, momento en el cual pueden observarse los primeros folículos que contienen
coloide. Las células foliculares producen el 'coloideque dará origen a la tiroxina y la tri-
yodotironim¡., Las células parafoliculares o células C, derivadas del cuerpo ultimobran-
guial (fig. 15-10) sirven como fuente de calcitonina.
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Fig. 15-17. A. El primordio tifOideo aparece en forma de divertículo epitelial en la línea media de la fa-
ringe, inmediatamente caudal al tubérculo impar. B. Posición de la glándula tiroides en el adulto. Lalí-
nea entrecortada indica el trayecto de la migración.
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de,.~~~. En condiciones normales se produce una apreciable degel1eraciónce!tllar y
erúnico tejidoremanentees el frenillo,que fija la lenguaal pisode laboca:Ei~I:Cl-Yft
riante más común de anquiloglosia el frenillo llega hasta la punta de la lengua..'~-

Glándula tiroides

La glándula tiroides aparece en forma de proliferación epitelial en el suelo de la farin-
ge, entre el tubérculo impar y la cópula, en un sitio que en etapa ulterior corresponde al
agujero ciego (figs. 15-16 y 15-17A). Más tarde la glándula tiroides desciende por delan-
te del intestino faríngeo como divertículo bilobulado (fig. 15-17). Durante la migración la
glándula permanece conectada a la lengua por medio de un conducto de pequeño calibre,
el conducto tirogloso, el cual después desaparece.

Al continuar el desarrollo, la glándula tiroides desciende por delante del hueso hioides
y los cartílagos laríngeos. A la séptima semana alcanza su situación definitiva delante de la
tráquea (fig. 15-17B). Para entonces Presenta un istmo estrecho en la parte media y dos ló-
bulos laterales. La glándula tiroides comienza a funcionar aproximadamente hacia el final
del tercer mes, momento en el cual pueden observarse los primeros folículos que contienen
coloide. Las células foliculares producenel"coloideque dará origen a la tiroxina y la tri-
yodotironim). Las células parafoliculares o células C, derivadas del cuerpo ultimobran-
quial (fig. 15-10) sirven como fuente de calcitonina.
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Fig. 15-17. A. El primordio tifOideo aparece en forma de divertículo epitelial en la línea media de la fa-
ringe, inmediatamente caudal al tubérculo impar. B. Posición de la glándula tiroides en el adulto. Lalí-
nea entrecortada indica el trayecto de la migración.
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Conducto tirogloso y anomalías tiroideas

El quiste tirogloso puede presentarse en cualquier sitio del trayecto de emigración
de la glándula tiroides, pero siempre está situado en la línea media del cuello o cerca
de ella. Como su nombre lo indica es un restoquístico del conducto tirogloso. Aun cuan-
do el 50% de estos quistes, aproximadamente, están situados cerca del hueso hioides o
por debajo de éste (figs. 15-18 y 15-19), también pueden observarse en la base de la len-
gua o próximos al cartílago tiroides. En ocasiones el quiste tirogloso comunica con el
exterior por un conducto, la fistula del conducto tirogloso, que suele ser secundaria a
la rotura de un quiste, aunque puede estar presente en el nacimiento.

En cualquier sitio del trayecto descendente de la glándula tiroides puede encontrar-
se tejido tiroideo aberrante. Por lo común aparece en la base de la lengua, inmediata-
mente por detrás del agujero ciego, y puede presentar las enfermedades características
de la glándula.

La cara

Hacia el final de la cuarta semana aparecen los procesos faciales, consistentes en su ma-
yor parte de mesénquima derivado de la cresta neural y formados principalmente por el pri-
mer par de arcos faríngeos. Los procesos maxilares se advierten lateralmente al estomodeo

Cuerpo de la lE!ngua

Quistes tiroglosos
, Cartílago timides

Cartílago cricoides

Glándula tiroidesI ~
Fig. 15-18. Quistes del conducto tirogloso. Estos quistes, que a menudo se encuentran en la región hioi-
dea, siempre se sitúan cerca de la línea media,



Fig. 15-19. Quistes tiroglosos. Estos
quistes son restos del conducto tiro-
gloso y pueden localizarse en cual-
quier sitio a lo largo del trayecto de
migración de la glándula tiroides. A
menudo se presentan por detrás del
arco del hueso hioides. Una caracte-

rística diagnóstica importante es su
localización en la línea media.
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y en posición caudal a éste los procesos mandibulares (fig. 15-20). La prominencia fron-
tonasal, fonnada por proliferación del mesénquima ventral a las vesículas cerebrales, cons-
tituye el borde superior del estomodeo. A cada lado de la prominencia frontonasal se obser-
van engrosamientos locales del ectodermo superficial, las placodas nasaIes (olfatorias),
originadas por influencia inductora de la porción ventral del cerebro anterior (fig. 15-20).

Durante la quinta semana, las plaéodas nasales se invaginan para fonnar las fositas na-
sales, con lo cual aparecen rebordes de tejido que rodean a cada fosita y forman los proce-
sos nasales. Los del lado externo son los procesos nasales laterales y del lado interno los
procesos nasales mediales (fig. 15-21).

En el curso de las dos semanas siguientes los procesos maxilares continúan aumentan-
do de volumen y simultáneamente crecen en dirección medial, comprimiendo los procesos
nasales mediales hacia la línea media. En una etapa ulterior queda cubierta la hendidura que
se encuentra entre el proceso nasal medial y el maxilar, y ambos procesos se fusionan (lig.
15-22). En consecuencia, el labio superior es fonDado por los dos procesos nasales media-
les y los dos procesos maxilares. Los procesos nasales laterales no participan en la forma-
ción del labio superior. El labio inferior y la mandíbula se forman a partir de los procesos
mandibulares, que se fusionan en la línea media.

En un principio los procesos maxilares y nasales laterales están separados por un surco
profundo, el surco nasolagrimal (figs. 15-21 y 15-22). El ectodermo del suelo de este sur-
co forma un cordón epitelial macizo, el cual se desprende del ectodenno suprayacente. Des-
pués de canalizarse, este cordón forma el conducto nasolagrimal: suextremosuperior se
ensancha y forma el saco lagrimal. Después del desprendimiento del cordón los procesos
maxilar y nasal lateral se unen y en estas circunstancias el conducto nasolagrimal va desde
el ángulo interno del ojo hasta el meato inferior de la cavidad nasal. Los procesos maxila-
res se ensanchan para formar los carrillos y los maxilares superiores.

La nariz se forma a partir de cinco prominencias faciales (fig. 15-22): la prominencia
frontonasal da origen al puente de la nariz; los procesos nasales mediales fusionados for-
man la cresta y la punta y los procesos nasales laterales forman los lados (aletas) de la na-
riz (cuadro 15-2).



356 Embriología especial

Placoda ática

Placoda
del cristalino

Prominencia
cardíaca

Estomodeo
Proceso maxilar

Arco mandibular

Prominencia
cardíaca

Arcos faríngeos
(segundo
y tercero)

B

Fig. 15-20. A. Vista lateral de un embrión al ténnino de la cuarta semana, que muestra la posición de los
arcos faríngeos. B. Vista frontal de un embrión de 4 semanas y media mostrando los procesos mandibu-
lar y maxilar. Se observan las placodas nasales a cada lado de la prominencia frontonasal. C. Microgra-
fía electrónica' de barrido de un embrión humano en período similar al de B.

Cuadro 15-2. Estructuras que contribuyen a la formación de la cara

Prominencia o proceso Estructuras que forman

Frontonasal'
Maxilar
Nasal medial
Nasal lateral
Mandibular

Frente, puente de la nariz, prominencias nasales medial y lateral
Mejillas, porción lateral del labio superior
Surco subnasal del labio superior (philtrum), cresta y punta de la nariz
Alas de la nariz
Labio inferior

, La prominencia frontonasal representa una estructura impar única; todas las demás son pares,
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Estomodeo

Fig. 15-21. Aspectode ta cara vistade frente. A. Embrión de 5 semanas. B. Embrión de 6 semanas. Los
procesos nasales se separan gradualmente del proceso maxilar por medio de surcos profundos. C. Micro-
grafía electrónica de barrido de un embrión de ratón en período similar al de B.

Segmento intermaxilar

Como resultado del crecimiento medial de los procesos maxilares, los dos procesos na-
sales mediales se fusionan no solamente en la superficie, sino también a un nivel más pro-
fundo. Las estructuras formadas por la fusión de estos procesos reciben, en conjunto, el
nombre de segmento intermaxilar. Está compuesto por: a) un componente labial, que
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Proceso
mandibular

A

Proceso nasal
lateral

Proceso nasal
medial

Proceso maxilar

Fig. 15-22. Vistas frontales de la cara. A. Embrión de 7 semanas. Los procesos maxilares se han fusio-
nado con los procesos nasales mediales. B. Embrión de 10 semanas. C. Micrografía electrónica de barri-
do de un embrión de ratón en período similar al de A.

fonna el surco subnasal por arriba del labio superior; b) un componente maxilar superior,
que lleva los cuatro incisivos, y (c) un componente palatino, que forma el paladar prima-
rio triangular (fig. 15-23). En dirección craneal el segmento intennaxilar se continúa con la
porción rostral del tabique nasal, formado por la prominencia frontonasal.

Paladar secundario

Mientras que el paladar primario deriva del segmento intermaxilar (fig. 15-23), la por-
ción principal del paladar definitivo es formada por dos evaginaciones laminares de los pro-
cesos maxilares. Estas elevaciones, llamadas prolongaciones o crestas palatinas, aparecen
en la sexta semana de desarrollo y descienden oblicuamente a ambos lados de la lengua
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Maxilar superior
con cuatro incisivos

Placas
palatinas

fusionadas

Segmento intermaxilar

A B

Fig. 15-23. A. Segmento intermaxilar y procesos maxilares. B. El segmento intermaxilar da origen al sur-
co subnasal del labio superior, la parte medial del hueso maxilar con sus cuatro dientes incisivos, y el pa-
ladar primario triangular.

(fig. 15-24). Sin embargo, en la séptima semana las crestas palatinas ascienden hasta alcan-
zar una posición horizontal por arriba de la lengua y se fusionan entre sí: se constituye el
paladar secundario (figs. 15-25 y 15-26).

Hacia adelante, las crestas se fusionan con el paladar primario triangular, y el agujero
incisivo puede considerarse la marca de la línea media entre los paladares primario y se-
cundario (fig. l5-26B). Al mismo tiempo que se fusionan las crestas palatinas, el tabique
nasal crece hacia abajo y va a unirse con la superficie cefálica del paladar neoformado (fig.
15-26).

ORIENTACIÓN CLÍNICA

Hendiduras faciales

"El labio leporino y la fisura depalaq.!4"Jsondefectos comunes que producen un as-
pecto facial anormal y dificultades del habla. El agujero incisivo se considera la línea
divisoria entre las deformaciones anterior~s y postedores.Las aIlterj()[~salagujerol!1:
í<!s!VOcomprenden el labio leporino lateral, ;ia iisUl:ulelmaxilar superi9i y la hen- I
tlidura%entrelos paladqresprimario y secundario (figs. l5-27B y D y 1.2-JM.i!3r

{Estos defectos se débeñ a fa"faltade fusión parcial o coIl1~letadelproceso maxilar con'
~l proc~so !Jasalmedia! de uno o am.22slado§.,:Cosdefectos situados por det[ás del agu-
jero inCisivocomprenden la fisura del paladar (secund~rio) y la iívula fisurada\~figs.
l5-27E y l5-28C y D). La fisura del paladar depende de la falta de fusión de las crestas
palatinas que podría deberse a! pequeño tamaño de éstas, a su falta de ascenso, a la in-
hibición del propio proceso de fusión o a la presencia de micrognatia que hace que la
lengua no descienda entre las crestas. La tercera categoría se forma con una combina-
ción de hendiduras tanto anteriores como posteriores al agujero incisivo (fig. l5-27F).
Las fisuras anteriores varían en gravedad desde los defectos apenas visibles en el borde
mucocutáneo del labio hasta fisuras que se prolongan hasta la nariz (fig. l5-28A). En
casos más graves la hendidura llega más profundamente y abarca el maxilar superior,
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Fig. 15-24. A. Corte frontal de la cabeza de un embrión de 6 semanas y media. Las crestas palatinas es-
tán situadas en posición vertical a cada lado de la lengua. B. Vista ventral de las crestas palatinas des-
pués de la extirpación del maxilar inferior y de la lengua. Obsérvense las hendiduras entre el paladar pri-
mario triangular y las crestas palatinas, que todavía conservan su posición vertical. C. Micrografía elec-
trónica de barrido de un embrión de ratón en período similar al de A. D. Crestas palatinas en período al-
go más avanzado que las de B. Las crestas se han elevado pero están muy separadas. El paladar prima-
rio se ha fusionadd con las crestas palatinas secundarias.

que queda separado entre el incisivo lateral y el canino. A menudo las hendiduras de es-
te tipo se extienden hasta el agujero incisivo (fig. l5-27C y D). De manera análoga pue-
de variar la gravedad dejas fisuras posteriores, desde las que afectan a todo el paladar
secundario (fig. l5-28DJ.hasta hendiduras que se circunscriben a la úvula.

La hendidura facial oblicua,se origina por la falta de fusión del proceso maxilar con
el proceso nasaÍTateral. correspondiente. Cuando así ocurre, el conducto nasolagrimal
suele quedar abierto (fig.15-28¡:<:). " "'" m"

- 'Erlaoio leporino mediano,'anom:,l1!<j¡;g9co~U!?J1t!?,,~~ausadQ..l~)],:J,glusióm¡fcoii'i.ji
pleta,deJos dosiJf0€esosnasalesmedial¡¡:&en .1(i.JiÍl'ea.meé\~a~¡Esta anomalía va ac'ompa-
ñada por lo general de U!l.surcoprofundo e,lltrelos!adosderecho e izquierdo de l.!lJ!lU'i~
(fig.15-28ID.!;LOSniños que ~r

.

esentan defectos -~Lelalínea ~edia tienen ~menudo tetar !
¡d~ menQll.~ a veces también anomalías encefálicas que comprenden diverso grado de
perm:dilde las estructuras de la línea media. La pérdida de tejido de la línea media pue-
de ser tan amplia que se produce la fusión de los ventrículos laterales (holoprosencefa-
lia). Estos defectos son inducidos en períodos iniciales del desarrollo, al comienzo de la
neurulación (19-21 días), cuando se está formando la línea media del cerebro anterior.
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Cavidad nasal
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Fig. 15-25. A. Corte frontal de la cabeza de un embrión de 7 semanas y media. La lengua se ha despla-
zado hacia abajo y las crestas palatinas han alcanzado una posición horizontal. B. Vista ventral de las
crestas palatinas después de la extirpación del maxilar inferior y de la lengua. Las crestas están en posi-
ción horizontaJ. Adviértase el tabiquenasaL C. Micrografía electrónica de banido de un embrión de ra-
tón en período similar al de A. D. Las crestas palatinas en período similar al de B.

'"

La mayoría de los casos de labio leporino y fisura del paladar tienen origen multi-
factorial. El labio leporino (con una frecuencia aproximada de uno cada 1.000 nacimien-
tos), se observa más en varones (80%) que en mujeres; su frecuencia es algo mayor se-
gún aumenta la edad de la madre y varía en distintos grupos de población. Si los padres
son normales y han tenido un hijo con labio leporino, la probabilidad de que el niño si-
guiente presente el mismo defecto es del 4%. Cuando están afectados dos hermanos, el
riesgo para el tercero aumenta al 9%; pero cuando uno de los padres presenta labio le-
porino y este defecto aparece en un hijo, la probabilidad de que el siguiente hijo resul-
te afectado se eleva al 17%. ,..

La frecuencia de la~:delpaladar1aislada es mucho menor que la dellabib"le-
porino (uno de cada 2.500 nacimientos), se observa con mayor frecuencia en las muje-
res (67%) que en los varones y no tiene relación alguna con la edad de la madre. Si los
padres son normales y tienen un hijo con fisura de paladar, la probabilidad de que el si-
guiente presente la anomalía es del 2%, aproximadamente. Sin embargo, si un familiar
o uno de los padres y un hijo presentan fisura del paladar, la probabilidad aumenta al
7% y al 15% respectivamente. Se ha demostrado que en la mujer las crestas palatinas
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Fig. 15"26.A. Corte frontal de lacabeza de un embrión de 10 semanas. Las dos crestas palatinas se han
fusionado entre sí y con el tabique nasal. B. Vista ventral del paladar. El agujero incisivo forma ellími-
te anatómico en la línea media entre el paladar primario y el secundario. C. Micrografía electrónica de
barrido de las crestas palatinas de un embrión de ratón en período similar al de B.

se fusionan alrededor de una semana después que en el varón. Esto explicaría por qué
se observa con mayor frecuencia ellmujeres que en varones la fisura del paladar aisla-
da. La administración de drogas anticonvulsivantes, comofenobarbital y difenilhi-
dantoína, durante el embarazo aumenta el riesgo de fisura del paladar.
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e
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Fig. 15-27. Vista ventral del paladar, encía, labio y nariz.A. Nonnal. B. Labio leporino unilateral que
llega hasta la nariz.C. Fisura unilateral que afecta al labio y al maxilar y se extiende hasta el agujero in-
cisivo. D. Fisura bilateral que abarca el labio y el maxilar.E. Fisura de paladar aislada. F. Fisura de pa-
ladar combinada con labio leporino unilateral.

D

Fig. 15-28. A. Labio leporino incompleto. B. Labio leporino bilateral. C. Labio leporino, fisura de pala-
dar y de maxilar. D. Fisura de paladar aislada.E. Hendidura facial oblicua, y F. Labio leporino de la lí-
nea media.
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Cavidades nasales

Durante la sexta semana de desarrollo las fositas olfatorias se profundizan considerable-
mente, en parte a causa del crecimiento de los procesos nasales que las rodean y en parte por-
que se introducen en el mesénquima subyacente (fig. l5-29A). En un principio, la membra-
na buconasal separa las fositas de la cavidad bucal primitiva, a través de los orificios neofor-
mados, las roanas primitivas (fig. l5-29C). Estas coanas están situadas a cada lado de la lí-
nea media e inmediatamente por detrás del paladar primario. Más adelante, con la formación
del paladar secundario y el ulterior desarrollo de las cavidades nasales primitivas (fig.
l5-29D), las roanas definitivas se sitúan en la unión de la cavidad nasal con la faringe.

Los senos paranasales se desarrollan en forma de divertículos de la pared lateral de la
nariz y se extienden dentro de los huesos maxilar superior, etmoides, frontal y esfenoides.
Alcanzan sus dimensiones máximas durante la pubertad y contribuyen a la forma definiti-
va de la cara. '

Dientes

La forma de la cara no sólo está detenninada por el crecimiento de los senos paranasales
sino también por el desarrollo del maxilar inferior y el superior para alojar a los dientes. Al-

Maxilar
superior

B

Fosita
nasal

Cavidad
oral

,.

Paladar
secundario

Coana
definitiva

c..-

Fig. 15-29. A. Corte sagital que pasa por la fa sita nasal y el borde inferior del proceso nasal medial, en
un embrión de 6 semanas. La cavidad nasal primitiva está separada de la cavidad bucal por la membra-
na buconasal. B. Corte semejante al de A, que muestra la membrana buconasal en proceso de desintegra-
ción. C. En un embrión de 7 semanas la cavidad nasal primitiva está en comunicación abierta con la ca-
vidad bucal. D. Corte sagital de la cara de un embrión de 9 semanas, para mostrar la separación de las
cavidades nasal y bucal defmitivas por el paladar primario y secundario. Las coanas definitivas se hal1all
localizadas en la unión de la cavidad bucal con la faringe.

J
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rededor de la sexta semana de desarrollo, la capa basal del revestimiento epitelial de la cavi-
dad bucal origina una estructura en forma de C, la lámina dental, a lo largo de los maxilares
superior e inferior. Ulteriormente esta lámina origina varios brotes o esbozos dentarios (fig.
15-30A), en número de 10por cada maxilar, que forman los primordios de los componentes
ectodérmicos de los dientes. Poco después la superficie profunda de los brotes se invagina y
se llega al período de caperuza del desarrollo dentario (fig. 15-30 B). Esta caperuza con-
siste en una capa externa, el epitelio dental externo, una capa interna, el epitelio dental in-
terno, y un centro de tejido laxo, el retículo estrellado. El mesénquima, originado en la
cresta neural y situado en la indentación, forma la papila dental (fig. 15-30 B).

A medida que la caperuza dental crece y se profundiza la indentación, el diente adopta
el aspecto de campana (período de campana) (fig. 15-30C). Las células mesenquimáticas
de la papila adyacente a la capa dental interna se diferencian en odontoblastos, que más
tarde producen la dentina. Con el engrosamiento de la capa de dentina, los odontoblastos
retroceden hacia la papila dental, dejando una fina prolongación citoplasmática (proceso
dental) en la parte de atrás de la dentina (fig. 15-30D). La capa de odontoblastos persiste
durante toda la vida del diente y constantemente produce predentina, que en una etapa ul-
terior se transforma en dentina. Las células restantes de la papila dental forman la pulpa
del diente (fig. 15-30 D).

Entretanto, las células epiteliales del epitelio dental externo se diferencian en amelo-
blastos (formadores de esmalte). Estas células producen largos prismas de esmalte que se
depositan sobre la dentina (fig. 15-30 D). La capa de contacto entre las capas de esmalte y
de dentina se denomina unión amelodentinaria.

Mesénquima
del maxilar

Esbozo de diente
permanente

\
Int.

t
Epitelio
dental

Ext.

Esbozo
del diente

A

A B

Odontoblastos

Esmalte

Dentina

Pulpa dental

Vaina radicular

e D

Fig. 15-30. Formación del diente en etapas sucesivas de desarrollo. A. A las 8 semanas. B. A las 10 se-
manas. C. A los 3 meses. D. A los 6 meses.
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En un principio el esmalte se deposita en el ápice del diente y desde allí se extiende gra-
dualmente hacia el cuello. Al engrosarse el esmalte, los ameloblastos retroceden hacia el
retículo estrellado. Aquí experimentan regresión, dejando temporariamente una membrana
delgada (cutícula dental) sobre la superficie del esmalte. Después de la erupción del dien-
te esta membrana se va desprendiendo de a poco.

La formación de la raíz del diente comienza cuando las capas epiteliales dentales pene-
tran en el mesénquima subyacente y forman la vainaradicular epitelial (fig. 15-30D). Las
células de la papila dental depositan una capa de dentina que se continúa con la de la coro-
na del diente (fig. 15-31). A medida que se deposita cada vez más dentina, la cámara pul-
par se estrecha y forma finalmente un conducto por el que pasan los vasos sanguíneos y los
nervios del diente.

Las células mesenquimáticas situadas por fuera del diente y en contacto con la den-
tina de la raíz, se diferencian en cementoblastos (fig. 15-31A). Estas células producen
una delgada capa de hueso especializado, el cemento. Por fuera de la capa de cemento
el mesénquima da origen al ligamentoperiodontal (fig. 15-31), que mantiene firme-
mente en posición a la pieza dentaria y al mismo tiempo actúa como amortiguador de
choques.

A medida que la raíz se alarga, la corona es empujada poco a poco a través de los teji-
dos suprayacentes hasta llegar a la cavidad bucal (fig. 15-31B). La erupción de los dientes
temporarios, deciduos o de leche se produce entre los 6 y los 24 meses después del naci-
miento.

Los esbozos de los dientes permanentes están situados en la cara lingual de los dien-
tes temporarios y se forman durante el tercer mes de la vida intrauterina. Estos esbozos per-
manecen latentes hasta aproximadamente el sexto año de la vida posnatal (fig. 15-32),
cuando empiezan a crecer, empujan a los dientes de leche y contribuyen a su caída. A me-
dida que se va desarrollando un diente permanente, la raíz del diente deciduo correspon-
diente es resorbida por los osteoclastos.

Ligamento
periodontal

Fig. 15-31. El diente inmediatamente antes del nacimiento (A) y después de su erupción (B).

~
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. Canino permanente
(antes de su erupción)

Molares temporarios

Canino temporario
y permanente

Premolares permanentes
(antes de su erupción)

Fig. 15-32. Reemplazo de los dientes temporarios por dientes permanentes en un niño de 8 o 9 años.

ORIENTACIÓN CLÍNICA

Anomalías dentales

A veces el neonato presenta los dientes de nacimiento. Por lo general están involu-
crados los incisivos inferiores que en estos casos suelen tener fonnación anonnal y po-
seen escaso esmalte.

Los dientes pueden presentar anomalías de número, fonna y tamaño. Pueden resul-
tar manchados por sustancias exógenas, como las tetraciclinas, o tener defectos del es-
malte, lo cual se debe a menudo a deficiencia de vitamina D (raquitismo). Son nume-
rosos los factores que afectan al desarrollo del diente y entre ellos se incluyen las in-
fluencias genéticas y ambientales.

RESUMEN

Los arcos faríngeos (branquiales), fonnados por barras de tejido mesenquimático y
separados entre sí por bolsas y hendiduras faríngeas, confieren el aspecto típico a la cabe-
za y el cuello durante la cuarta seamana (fig. 15-3). Cada arco posee su propia arteria (fig.
15-4), su nervio craneal (fig. 15-7), su elemento muscular y cartílago o elemento esquelé-
tico propio (figs. 15-8 y 15-9; cuadro 15-1). El endodenno de las bolsas faríngeas origina
un cierto número de glándulas endocrinas y parte del oído medio. En el siguiente orden las
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bolsas dan origen a estas estructuras: a) cavidad del oído medio y trompa de Eustaquio
o faringotimpánica (bolsa 1),b) la amígdala palatina (bolsa 2), c) las glándulas parati-
roides inferiores y el timo (bolsa 3), y d) las glándulas paratiroides superiores y el cuer-
po ultimobranquial (bolsas 4 y 5) (fig. 15-10). .

Las hendiduras faríngeas dan origen a una sola estructura, el conducto auditivo ex-
terno.

Los genesHOX están involucrados en el control molecular del de.sarrollode los arcos.
Estos genes establecen el código arco faríngeo en la región de los arcos a través de las cé-
lulas de la cresta neural que migran desde segmentos del cerebro posterior, llamados rom-
bómeras (fig. 15-12).

La glándula tiroides deriva de una proliferación epitelial en el suelo de la lengua y des-
ciende en el curso de su desarrollo hasta su nivel definitivo por delante de los anillos tra-
queales.

Las prominencias maxilares y mandibulares y frontonasal son las primeras que apare-
cen en la región facial. Luego se forman los procesos nasales medial y lateral alrededor de
las placodas nasales sobre la prominencia frontonasal. Todas estas estructuras son muy im-
portantes porque determinan, por su fusión y crecimiento especializado, el tamaño y la inte-
gridad del maxilar inferior, el labio superior, el paladar y la nariz (cuadro 15-2). El labio su-
perior se forma por la fusión de los dos procesos maxilares y los dos procesos nasales me-
diales (figs. 15-21 y 15-22). El segmento intermaxilar proviene de la fusión en la línea me-
dia de los dos procesos nasales mediales, y está compuesto por: a) el surco subnasal (phil:
trum), b) el componente maxilar superior con los cuatro incisivos, y c) el componente pa-
latino, que forma el paladar primario triangular. La nariz deriva de: a) la prominencia fron-
tonasal que forma el puente, b) los procesos nasales mediales que forman la cresta y la
punta, y e) los procesos nasales laterales que forman las alas (fig. 15-22). La fusión de las
crestas palatinas, formadas a partir de los procesos maxilares, origina los paladares duro
(secundario) y blando. Puede presentarse una serie de defectos, como fisuras y hendiduras,
por fusión parcial o incompleta de estos tejidos mesenquimáticos, que puede tener por cau-
sa factores hereditarios o la administración de drogas (difenilhidantoína).

La forma adulta definitiva de la cara está determinada en gran medida por el desarrollo
de los senosparanasales, los cometes nasales y los dientes. Estos últimos se desarrollan
a partir de un componente ectodérmico y mesodérmico. El esmalte es formado por los
ameloblastos (figs. 15-30 y 15-31). Se dispone sobre una gruesa capa de dentina produci-
da por los odontoblastos, derivados de la cresta neural. El cemento lo producen los cemen-
toblastos, otros derivados mesenquimáticos que se encuentran en la raíz dentaria. Aunque
los primeros dientes (temporarios, deciduos o de leche) aparecen entre los 6 y los 24 me-
ses de la vida posnatal, los dientes permanentes o definitivos, que reemplazan a los de le-
che, se forman principalmente durante el tercer mes de desarrollo intrauterino (fig. 15-32).

PROBLEMAS A RESOLVER

1. ¿Por qué se considera queJas células de la cresta nell;ralson tan importantes en
el desarrollo craneofacial?

2. Supongamos que lo consultan por el caso de un niño con maxilar .inferior muy.
pequeño y orejas que sólo están representadas por pequeñas protUberancias bie
laterales. El niño ha tenido numerosos episodios de neumonía y se lo considera
pequeño para su edad. ¿CuáLpodría ser el diagnóstico y qué factores habrían
causado estas anomalías?
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3. Un niño nace con labio leporino mediano. ¿Hay que buscar otras anomalías?
4. Un niño presenta una tumefacción en la línea media poLdebajo del arco del hue.

so hioides. ¿Qué podría ser y cuál sería su base embriológica?
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