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INTRODUCCION

Gracias a las relaciones biologicas se crean las diferencias y similitudes entre los seres vivos pero
la individualidad de cada uno se debe al resultado de la interaccion de los factores hereditarios y
los ambientales,

La genética cs el estudio cientifico de la herencia, o sea, del origen, desarrollo y distribucién de
las variaciones individuales y de grupo, se preocupa por analizar el papel que le cabe a la
herencia y el ambiente en el desarrollo de los seres vivos. Es un potencial que puede o no
desarroliarse, y que actiia durante el desarrollo del individuo.

El nimero de caracteres hereditarios en el hombre, caracteres normales ¥y anormales, estdn sujetos
a las leyes fundamertales de fa herencia establecidos por Mendel ¥ que son viélidos para lodas las
especies vivas que se reproducen sexualmente y que transmiten sus caracteres por mediacion de
los cromosomas.

Las Leyes de Mendel explican la aparicién y distribucién de los caracteres heredados, en los
descendientes de acuerdo con la ley de probabilidades.

Los caracteres anormales y los defectos del desarrollo se producen por la accién de un solo gen
cuya constitucién molecular y anatémica ha mutado.

Las corrientes hereditarias se pueden modificar por endogamia, cruzamiento selcctivo
(cruzamiento entre individuos consanguineos) y mutaciones.

La endogamia tiende a mantener los caracteres hereditarios del grupo familiar respectivo, sean
favorables o inconvenientes. La cruza entre los individuos con o sin endogamia, produce
homocigotos o heterocigotos. La mutacién es el resultado de cambios micrequimicos
accidentales que reagrupan los atomos en el interior de los genes.

El ambiente actia sobre e individuo y por lo tanto influye sobre sus genes desde que ¢l ovulo cs
fecundado, modificindose la expresion de los genes, sin que ocurtan cambios en sus
potencialidades ni en la manera de transmitirse.

El cardcter que se manificsta cs el resuitado de la imerinfluencia entre ¢f material hereditario v
los factores ambientales. Por lo tanto las caracteristicas (fenotipo) son e} resultado del material
quimico heredado(genotipo), capacidad metabolica, al encontrarse en ciertas condiciones
ambientales (organicas y externas).

Todas las enfermedades pueden agruparse segiin sus causas iniciales en dos: Genéticas y
ambientales. Pero la interaccion de estos dos factores provoca que se manificste la enfermedad
hereditaria la cual se refiere a cualquier afeccién, monstruosidad o anomalia del desarrollo
transmitida a través de los genes y condicionada por alguna alteracion estructural y funcional de
ellos.



El presente trabajo describe algunos de los principios genéticos embriolégicos y teratolégicos, asi
como las principales caracteristicas a nivel de cabeza (craneo y cara) de algunas malformaciones,
con el fin de que el cirujano dentista comprenda la importancia de los factores génicos y como se
desarrolian las matformaciones y como afectan a la funcién de las estructuras.

Dado que en algin momento de su ejercicio profesional, seguramente se enfrentara con mas de
un paciente con algin tipo de alteracion mayor o menor, es en ese momento cuando serd
fundamental su identificacién con el fin de hacer un acertado diagnéstico y decidir en conjunto el
o los procedimientos especificos conjuntamente con ortodoncistas y cirujanos maxilofaciales y
asi evitar que ocasione frustracién tanto al odontélogo como al paciente y de esta manera tener
resultados altamente gratificantes para ambos.
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El complejo estomatognatico

El aparato masticatorio comprende la denticion, el maxilar, la mandibula y la cara en si en la cual
se van a efectuar diferentes cambios durante la vida. La alteracién de las estructuras
dentofaciales deriva de los factores que interactuan sobre los tejidos blandos y duros que
constituyen la cabeza, la cara y el aparato masticatorio. El desarrollo del complejo dentofacial
depende de tres elementos':

[Genotipo
L. Genético
lInteraccién de los mecanismos genéticos

[Nutricién e interaccion bioguimica
2. Factores ambientales { Fenémenos fisicos: temperatura, presion, hidratacion,
lCtC.

[ Fuerzas extrinsecas e intrinsecas
| Accién muscular
3. Fuerzas funcionales
| Espacio ocupado por drganos y cavidades
{Expansién al crecimiento

Estos tres clementos van a intervenir en la formacion, el desarrollo y la orpanizacién de las
estructuras dentofaciales. Las estructuras dentofaciales estin constituidas por tres tipos de tejido:

(Esmalte, dentina, cemente, pulpay

. Tejido dental 1
| tigamento periodontal
[
2. Tejido dsco {Hueso, cartilago y ligamento
{conectivo) {

{a) Neuromuscular: i Misculos faciales (periorales)

| ii Muscutos masticadores (yuxtaorales) y
3. Tejido blando { lengua (intraoral) :

|

|b) Cualquier otro tejido: epitelio, glandulas, tejido circulatorio,

| membranas mucosas y tejido conectivo.

! Sperber, Geoffrey H.: Craneofacial embriology. Wright Fourth edition 1989, Great Britain, University Press
Cambrige



Las caracteristicas morfologicas individuales estin determinadas genéticamente, sin embargo, su
desarrolio y por lo tanto su orientacién pueden estar influenciadas por el medio ambiente,

Al desarrollarse las matrices funcionales, se crea el complejo ortognaticofacial en el que influye
la posicion de las arcadas, de los dientes y de los patrenes oclusales.

Las anomal{as del desarrollo en el complejo orofacial van a ser un reflejo de la herencia genética
de los rasgos fenotipicos de los individuos a su descendencia, y pueden estar influenciadas por la
activacién de parte del material genético en determinados estadios del desarrollo.

La fusion de los gametos femeninos y masculinos en el utero provoca el desarrollo del cigoto. La
unién del nimero haploide (23) de cromosomas de cada gameto dado por el material genético de
cada progenitor mas el par del cigoto va constituir el nimero diploide (46) de cromosomas en el
individuo. Todas las caracteristicas del individuo y su sexo se determinan por la unién de los
gametos. El material genético contenido en los 46 cromosomas de la célula cigota va ser el
mismo en todas las células que de ella deriven y van a integrar y dar forma al nuevo individuo.

Una céluta de 140 nm. de diametro comienza la divisién mitética para incrementar el nimero de
células hasta crear la morula, la cual no es mas grande que el cigoto original.

L.a proliferacion celular del cigoto permite la expresion del potencial de diferenciacién dentro de
una gran varicdad de tipos celulares los cuales van a constituir los tejidos del cuerpo. Una vez
mds, la diferenciacion de estas células pluripotenciales en formas especializadas depende de los
factores genéticos, citopldsmicos y ambientales que actian en tiempos especificos durante la
proliferacién y'el crecimiento.

Célula

Theodor Schawn enuncié que la célula es la unidad anatdmica, la unidad fisiologica y la unidad
de origen, de donde proceden células semejantes a ellas y organismos semejantes a ellos mismos.

La célula estd altamente organizada y contiene organitos con funciones especificas que al
sistematizarse le dan valor al enunciado de Schawn. Esta formada por un conjunto de
componentes simples que integrados poseen propiedades especiales distintas de las de sus partes
formando asi entidades complejas. La estructura de la célula es tridimensional de forma
esferoidal que se modifica por el contacto de otras células, adquiriendo formas poliedricas de
superficies minimas (fig. 1.1).



I. Cadena de carbohidratos 4. Calesterol

2. Cadena de proteinas 5. Fosfolipidos

3. Proteina globular 6. Regidn no polar de la membrana proteinica
Fig. 1.1 Superficic celular?

? Cecie Starr; Raiph Taggart.: Biology, The Unity and Diversity of Life. Wadsworth Publishing Co., 1992,
California, USA, ppl16



El citoplasma, es un elemento fundamental para la organizacion de la célula, de él depende la
nutricion, la secrecion, el crecimiento, la reproduccion, la irritabilidad y la movilidad celular. Se
trata de un material viscoso de tipo coloidal compuesto por 75% de agua, 10 a 20% de proteinas,
2 a 3% de lipidos, 1% de sales y 1% de carbohidratos. El protoplasma no solo aisla la célula del
medio que lo rodea sino que es semipermeable para favorecer sus propiedades fisiologicas que
son las de irritabilidad, contractilidad, conductibilidad, respiracién, absorcidn, secrecidn,
excrecién y difusién de elementos para hacer de la célula una entidad maravillosamente activi.

Danielli y Dayson consideraron que la membrana esta constituida por una capa central de lipidos
cubierta por capas de proteinas y una capa de mucopolisacaridos en la superficie exterior, La
capa de lipidos la hace impermeable ya que estos poseen grupos no polares o hidréfobos,
tnientras que las proteinas y los mucopolisacaridos la hacen hidréfila de modo que las soluciones
acuosas se adhieren a cada lado de la membrana.

En el modelo de mosaico liguido as proteinas y los lipidos se encuentran en “mosaico” en la capa
bimolecular de fosfolipidos y colesterol, formando una estructura discontinua con proteinas
globulares dentro de la capa doble, dando resistencia estructural a la membrana; con este
esquema s¢ promueven reacciones quimicas y se facilita el transporte de sustancias a través de la
membrana propiciando la separacién molecular en las sustancias lipidicas. Las proteinas de la
membrana, pueden ser periféricas o integrales.

Las profeinas periféricas son solubles cn medios acuosos; las proteinas integrales, son
hidréfobas, solubles en detergentes y solventes orgdnicos. Ellas participan en el transporte de
iones y de substancias metabélicas,

A la serie particular de lipidos, proteinas y carbohidratos que cxisten en una superficie celular
determinada les corresponde una variedad determinada de propiedades especificas de dicha
célula, asi las células tienen lugares diferentes de fijacion selectiva donde captan moléculas
extracelulares transportdndolas por via enzimética o por pinocitosis.

Las membranas celulares de las células contiguas pueden o no estar separadas entre si. Cuando
estdn scparadas el espacio entre ellas es de 20 nm. Cuando estdn unidas io hacen por los
siguientes complejos de unién:

1. Zona Ocludens. Se fusionan intimamente las superficies externas, quedando completamente
impermeables para delimitar comportamientos adyacentes.

2. Desmosomas. Las membranas estan separadas pero entre una célula y otra hay elementos
proteicos.

3. Uniones comunicantes. Existen conductos o poros que comunican a las membranas externas y
al citoplasma de células contiguas para intercambiar sustancias.

El glucocalix es una cubierta de mucopolisacaridos. ahi se encuentran los grupos sanguineos
debidos a tres genes basicamente A, B. y O de los antigenos de histocompatibilidad y de los
receptores para hormonas y enzimas.



Los factores a los cuales les corresponde ¢l tipo de sangre se localizan en la superficie de los
glébulos rojos. La compleja estructura de la membrana se puede observar en Ia especificidad de
dicha membrana durante la asociacion celular.

Un clemento importante en la célula son las mitocondrias, su tamafio varia entre 0.5 a 1.0
micrémetro de didmetro y de 5 a 10 micrémetros de longitud. Estin compuestas por lipidos y
proteinas. Tiene gran importancia en el metabolismo energético como la principal fuente de ATP
(adenosintrifosfato). De ellas depende la transferencia de electrones para fijar la cnergia
contenida de las oxidaciones de ciclo de Krebs para dar ATP. Tienen un papel importante en la
desintegracidn y la sintesis de carbohidratos, de las grasas y de los aminoacidos, también
concentran el calcio y conservan un medio calcico general dentro del citoplasma.

Las mitocondrias estan estructuradas por una membrana unitaria trilaminar compuesta por una
membrana externa de superficie lisa permeable al agua y a los iones y una capa interna o matriz
con proyeccion de crestas, o pliegues con forma variable de laminas membranosas tubulares,
transversales o vesiculares. Dentro de las crestas se encuentran las enzimas que participan en la
fosforilacién oxidativa y en-el transporte de electrones. La matriz contiene granulos
mitocondriales, formados por cationes bivalentes, ribosomas y cadenas delgadas de DNA. Este
DNA es duplicado por la misma mitocondria. Unidas a la matriz se encuentran particulas
elementales que contienen una enzima llamada factor de acoplamiento F1 (ATPasa). Ademas de
la duplicacién de la mitocondria y la transmisién de informacion genética. Las mitocondrias
también pueden sintetizar su propio RNA, y proteinas. Datos genéticos sugieren que las
mitocondrias estan bajo control de dos series de genes, los de las mitocondrias y los del niicleo.

El reticulo endoplasmico (RE), es un sistema en red interconectado por tibulos y cisternas que
atraviesan ¢l citoplasma. El reticulo endopldsmico de superficie rugosa (REr) estd cubierto por
ribosomas, los cuales participan en la sintesis proteica. E/ reticulo endopldsmico liso (REL) no
contiene ribosomas, actua en la biosintesis de hormonas esteroideas y se encuentra en
abundancia. El reticulo endoplasmatico transporta pasivarmente proteinas, lipidos y otras
substancias y contiene enzimas que desempefian funciones importantes en las cadenas
metabolicas.

Los ribosomas miden de 15 a 20 nm. de didmetro. Contienen RNA y proteinas, se encuentran
unidos a las membranas det REr o libres en el citoplasma. Generalmente se encuentran en grupos
llamados polirribosomas sin importar que pertenezcan al REr o estén libres. Los polisomas se
encuentran unidos por una cadena de RNA mensajero por lo tanto entre mayor sea la cadena de
RNA mensajero mayor es el grupo de ribosomas y més grande es la cadena de polipeptidos que
sc producen, Los ribosomas libres sintetizan proteinas que la célula utiliza para su replicacién y
otras actividades. Los ribosomas unidos a las membranas sintetizan proteinas que sern
secretadas por la célula y usadas en cira parte del cuerpo. Los ribosomas tienen dos subunidades,
la mayor con un coeficiente de sedimentacion de 60s y la menor (que se encuentra sobre la
primera) de 40s.

El complejo de Golgi se compone de tres elementos: 1) cisternas (!dminas aplanadas) o saculos;
2) vesiculas y 3) vacuolas.



Las vesiculas pueden ser lisas o estar cubiertas por filamentos delgados, y participan en los
procesos endociticos. Las vesiculas cubiertas se encargan del transporte de proteinas de la
membrana entre el RE, el aparato de Golgi y entre la membrana plasmdtica. Las vacuolas
contienen productos de secrecién

Los lisosomas son estructuras pleomorfas, miden de 0.2 a 0.8 décimos de micrémetro. Su funcién
es desdoblar materiales originados dentro y fuera de las células; se encuentran en todas las células
excepto en los eritrocitos. Los lisosomas contienen enzimas hidroliticas como proteasas,
nucleasas, glucosidasas, lipasas, fosfolipasas, fosfatasas y sulfatasas. La actividad enzimatica es
controlada por la membrana que rodea a los lisosomas, permitiendo de manera selectiva la
entrada de sustratos dentro de los lisosomas y protegiendo la célula contra la ingestion
indiscriminada de sus propias enzimas lisosémicas. Los lisosomas se dividen en primarios y
secundartos; los lisosomas primarios se forman cuando las enzimas sintetizadas en el REr se
empacan en ¢l aparato de Golgi. Cuando se fusionan las vacuolas que contienen el material que
va a ser digerido (fagosoma) se forma el lisosoma secundario que lleva a cabo la digestion.
Después de la digestion, las sustancias digestivas se funden a través de la membrana lisosdmica y
entran al citoplasma. Cuando el lisosoma se inactiva se le Nlama cuerpo residual. Los cuerpos
residuales acumulan liquido y después de oxidarse forman lipofucsina; las células neuronales, el
tejido cardiaco y el hepdtico acumulan lipofucsina con la edad. Los lisosomas participan en los
mecanismos de defensa celular y en la reposicién normal de los componentes y organitos
celulares. Por otro lado la liberacion incontrolada de enzimas &cidas lisosomales puede ocasionar
dafio en las estructuras celulares y en los cromosomas.

Los microtiibulos son una coleccién de tibulos huecos y cilindricos que no se ramifican, miden
25 nm. de didmetro. Cada microtabulo consta de 13 filamentos constituidos por tubulina. Los
microtibulos abarcan el citoplasma y el nicleo y pueden unirse y separarse mediante el AMP
ciclico y iones de calcio. Constituyen el citoesqueleto manteniendo la forma y el tamafio celular
en los movimientos intracitoplasmaticos y de motilidad celular. Durante la division celylar
participan en los movimientos de los cromosomas (accion que puede ser inhibida por la
colchicina durante fa metafase). En los cilios, en la cola del espermatozoide y en los flagelos, los
microtibulos aparecen en pares, mientras que en los centriolos y en los cuerpos basales de los
cilios aparecen en forma de tripletes.

Los microfilamentos tienen una estructura de doble hélice, tienen de 6 a 8 nm. de diametro y
contienen actina, miosina y tropomiocina, lo que los hacen contrictiles. Participan en la
quimiocinesis y en {a quimiotaxis.

Los centriolos tienen 0.2 décimos de micrometro de didmetro y (.5 décimos de micrometro de
longitud, estan constituidos por nueve subunidades formados por tripletes de microtitbulos. Los
centriolos se presentan en pares con sus ejes perpendiculares entre si. Participan en la formacion
del uso acromatico y de los asteres mitoticos

El miicleo puede tener forma alargada o redondeada, generalmente mide de 3 a 25 micrometros de
didmetro. En el nicleo se encuentra el material genético de las células, el ADN. En el nucleo se
lleva a cabo la division celular. El nicleo también contiene el RNA de transferencia, el RNA
ribosémico y el RNA mensajero, los cuales controlan las actividades de sintesis de los organitos



del citoplasma. El niucleo esta formado por membrana nuclear y nucleoplasma (carioplasma) que
contiene la cromatina nuclear y el nucleclo.

El términe carioplasma describe las zonas claras del nicleo. Es un material relativamente
transparente que contiene cromatina dispersa, granulos pequefios y proteinas. Es una solucién
coloidal semiliquida en que estd suspendida la cromatina y el nicleolo y sirve como medio para
la difusién de metabolitos y macromoléculas mayores.

La membrana nuclear consta de dos membranas, cada una formada por una doble capa de liquido
separadas por un espacic de 90 nm aproximadamente de ancho, llamada cisterna perinuclear. En
la capa interna de la membrana nuclear puede existir una membrana fibrosa a la que se unen
acumulos de cromatina, matenial del que estdn constituidos los cromosomas (del griego chroma-
color y soma-cuerpo).

La cromatina contiene DNA y proteinas. Los cromosomas de una célula en divisidn son simples
filamentos de cromatina que en diversos lugares de su longitud pueden estar enrcllados, plegados
o arrugados de manera que forman masas condensadas.

Los cromosomas del nicleo en interfase no son visibles. Durante la interfase, la cromatina se
presenta en dos formas: ewcromating o cromatina extendida y heferocromating o cromatina
condensada. Esta Gltima forma los centrémeros de los cuales el mds importante es el corpisculo
de Barr o cromatina X, descrito por primera vez por Barr y Bertram en 1949°. En la eucromatina,
los genes estan disponibles para la transcripcion del RNA mensajero. La eucromatina es
electronicamente palida y metabélicamente activa.

La microscopia electronica muestra que la cromatina estad formada por cadenas enrolladas de
DNA unidas a proteinas basicas (histonas). Estas cadenas contienen nucleosomas; un nucleosoma
consta de un nicleo de histonas en forma de disco méds un segmento de DNA que se enrolla
alrededor de él. E! nucleosoma da a la cromatina el aspecto de un collar de cuentas. A los
nucleosomas en serie que se encuentran en una estructura coloidal secundaria de DNA se les
llama solenoides. La disposicion interna de un solenoide es probablemente una fibra de cromatina
enrollada en una hélice que contiene seis nucleosomas por vuelta; a esta estructura se le llama
cromatosoma. Los grandes solenoides son importantes en la condensacidn de la cromatina en
cromosomas durante la mitosis y la meiosis (fig. 1.2).

? Barr, M:L:; Bertram, E:G.: A Morphological distinction between neurones of the male and female and the behavior
of the nucleolar satellite during accelerated nucleoprotein synthesis. Nature, Londres 163:676,1949.



1. Cromosomas humanos 5. Fibra de cromatina

2. Superespiral dentro de los cromosomas 6. Nucleosoma: ADN e histona central
3. Espiral dentro del espiral 7. H! Histona

4. Cromatina 8. Doble hélice del ADN

Fig. 1.2 Niveles de organizacién cromosémica’.

* Raven Johnson.: Understanding Biology. The Mosby Year Book, Inc. Second edition 1991,USA. pp 2i5.



El nucleclo no tiene membrana, esta constituido por la unidn especifica de precursores de
ribosomas. El niicleolo participa activamente en la sintesis de proteinas. El tamafio del niicleolo
depende de su actividad, sus diferencias en tamafio se deben a la confraccion o expansién del
componente granuloso, controlado a nivel de la transcripcion genética por los ribosomas. El
nicleclo consta de 5 a 10% de RNA con el resto de proteina y una pequefia cantidad de DNA;
generalmente el nicleolo estd rodeado por un anillo de cromatina condensada. Esta cromatina
esta formada por fibras de diametro promedio de 25 nm. que contiene espirales de DNA libres de
proteina y en forma de una doble hélice. Cada nicleolo se produce a partir de una regidn precisa,
localizada en un lugar especifico de un cromosoma en especial.

Conceptos Bisicos de Genéica.

Los genes (parte de la célula que transmite la informacién hereditaria) ocupan sitios definidos en
los cromosomas. -

El gen es la secuencia total de bases en el DNA que especifica la sucesion de aminodcidos en una
sola cadena polipeptidica de una molécula de proteina. Los genes ocupan sitios o lugares (foci)
definidos en los cromosomas, ellos determinan las caracteristicas estructurales de las células, y
por lo tanto, los caracteres fisicos y clinicos del individuo a esto se le llama ferotipo. Al conjunto
de ‘genes de un individuo se le llama genotipo. Los penes estan ordenados en forma lineal a lo
largo de la estructura cromosémica. Aquellos genes que ocupan los mismos lugares en los
cromosomas homélogos son llamados alelos. (fig. 1.3} '

En 1956 Tjio ¥ Levan® demostraron que la especie humana tiene 46 cromosomas. Poco tiempo
después Ford y Hammerton encontraron 23 cromosomas en células haploides del testiculo
humano®. Cada célula de un individuo de una especie dada tiene un nimero estable de
cromosomas. Estos existen en pares, siendo el nimero diferente en las células somdticas que en
las células sexuales o gametos.

Como se menciond anteriormente, en el ser humano existen 46 cromosomas, es decir, 23 pares,
este es un ndmero simple o haploide; el nimero de 46 cromosomas es un mimero diploide.

En la fertilizacion cada gameto del hombre y de la mujer dona 23 cromosomas para que el cigoto
tenga 46 cromosomas que estan duplicandose y diferenciandose para formar un individuo con 46
cromosomas en sus células somaticas y 23 en sus gametos. Ahora. de los 46 cromosomas o 23
pares 22 son llamados autosomas y un par es llamado gonosoma o cromosoma sexual quedando
en la mujer XX y en el hombre XY (46 XX y 46 XY respectivamente).

* Tjio, JH; Levan, A.: The cromosome number in man. Hereditas H2, 1-6. 1956.
¢ Ford, C.E.; Hammerton, f.L.: The ¢
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. Cromosomas homaélogos
. Locus génico (lugar donde se encuentra un gen particular en ¢l Cromosoma)

. Par de alelos
. Tres pares génicos en tres diferentes lugares “loci” en un par de cromosomas homologos

R PE R e R

Fig. 1.3 El material genético se encuentra en los cromosomas homoélogos de los cuales uno

proviene del padre y el otro de la madre’.

7 Raven Johnson. Understanding Biology. The Mosby Year Book, Inc. second edition 1991, USA. pp.223.

12



Cariotipo.

Los cromosomas se observan al microscopio en linfocitos de sangre periférica cultivados o por
biopsias de la piel utilizando diferentes técnicas. El analisis cromosémico se realiza durante la
profase tardia o durante la metafase,

El termino de cariotipo se refiere al arregle en seric de los cromosomas por medio de
microfotografias, este ammeglo permite contar el nimero de cromosomas y detectar las alteraciones
numéricas y estructurales de estos.

El cariotipo humano se realiza tomando dos parémetros:

A) Por el tamafio de los cromosomas clasificindolos en grandes, medianos y pequefios y
B) Por la posicion del centrémero, que es la constriccién secundaria que mantiene unidas las
cromatides:

a) Siel centrémero esta casi en la parte media, el cromosoma se llama metacéntrico.
b) Cuando el centrémero esta casi en la parte terminal se llama acrocéntrico.
"¢} Siel centromero ocupa una posicion intermedia, entre las dos posiciones ya sefialadas, se
Nama submetacéntrico o submediocéntrico.

Asi encontramos:

metacéntricos grandes - No., | y 3
pequeiios - No. 14 y 20
submetacéntricos grandes - No. 2,4y 3
medianos - No. 9, 10, 11y 12
pequefios - No. 17 y 17
ACTOCENITICOS medianos - No. 13, {4 v 15
pequefios - No. 21. 22 v el cromosoma “Y™

Los acrocéntricos con excepeion de “Y" tienen ef brazo corto que es muy pequefio y es llamado
“satélite”, estos se hacen aparentes porque una pequefia porcidn de la cromatina que constituye
el brazo corto, se comporta como material que no se tifie con los colorantes empleados y da la
impresién de estar fraccionado; los satélites son material genético y constituyen organizadores
nucleares.

Con estos pardmetros se organiza el cariotipo humano que se divide en 7 grupos, que se clasifican
con nimeros romanos del [ al VII o con letras mayusculas de la “A™ a la “G™:

I. (A), lo forman los pares mayores: 1, 2 y 3 metacéntrico, submetacéntrico v metacéntrico
respectivamente,
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H. (B}, incluye 4 y 5 submetacéntricos, se comparan con tenazas de mango corto y brazos
largos.

L. (C), formado por 8 pares en la mujer y 7 1/2 en ¢l hombre, con la siguiente sccuencia:
6,X,78,9,10,11 y 12 pueden considerarse submetacéntricos medianos excepto el 9 que
presenta una constriccién secundaria por debajo del centrémero, es decir, en el brazo largo.
No es posible individualizarlos,

IV. (D), estd constituido por 3 pares acrocéntricos medianos 13, 14 y 15 que no pueden
individualizarse morfologicamente, en ellos se observan los satélites.

V. (E), incluye 3 pares: el 16 metacéntrico pero de menor tamafio que los acrocéntricos del
grupo D, el 17 y 18 son mis pequefios que el 16 y méas submetacéntricos, y si se pueden
individualizar.

V1. (F), lo forman los pares 19 y 20 que son metacéntricos pequefios que se comparan a puntos
de cruz y que no se pueden individualizar.

VIL (G), constituido por 4 acrocéntricos pequefios, pares 21 y 22 en la mujer. En el hombre se

agrega a este grupo el cromosoma “y”, cste es morfolégicamente diferenciable por los
siguientes datos:

1. No tiene satélites.

2. Puede ser grande como un acrocéntrico del grupo D 6 mas pequedio que el 21 6 22,
3. Las cromdtides son rectas y menos separadas que las de Jos cromosomas 21 y 22.
4. Microscopicamente se ve menos definido®.

Frecuentemente la morfologia en algunos segmentos de los cromosomas varia, a estas variaciones
se les llama polimorfismos y aunque pueden no tener repercusidon clinica, Salamanca y
colaboradores observaron que los polimorfismos pueden asociarse a algunas condiciones
patologicas®.

Algunos de los polimorfismos mas importantes se refieren a las variaciones en la longitud de los
Cromosomas en cuanto a sus brazos; al tamafio de los satélites y al numero de estos; y a las
constricciones secundarias de los cromosomas.

® Gonzalez.: Introduccion a la Clinica Genética. Editorial Mendez Cervantes 1982, México.
® Salamanca, F.: Citogenética Clinica. Interamericana, primera edicidn, 1993, México.pp 47.



Bandeo Cromosdmico.

Los segmentos cromosémicos se observan perfectamente con las técnicas de bandas, introducida
en 1970 por Carperson al impregnar cromosomas humanos con mostaza de quinacrina. Carperson
abservé en el microscopio de fluorescencia una serie de bandas en cada uno de los cromesomas
con caracteristicas constantes que permiten la identificacién individua! de cada uno de ellos'®.
Asi aparectd el “Bandeo cromosdmico”.

El bandeo cromosémico se clasifica de la siguiente manera de acuerdo con la “Conferencia Para
Estandarizacidn en Citogenética Humana” (Paris 1971)"!

Grupo 1, Bandas Q: Comprende los métodos de microscopia de fluorescencia en que se utilizan
dos derivados de quinacrina (Q = “Quinacrina”)

Grupo I, Bandas C: Se refiere a la heterocromatina constitutiva que estd localizada en las
regiones pericéntricas (C = “Heterocromatina Constitutiva™.

Grupo 1II, Bandas G: Métodos que utilizan colorante de Giemsa y que proporciona bandas
semejantes a los del grupo [ (G = “Giemsa™).

Grupo IV, Bandas R: Técnicas complementarias al grupo III, con ellas se tifien las regiones
claras que aparecen con los métodos | y 3 (R = “Reversa™).

Grupo V, Bandas T: Se observan en los extremos de las cromatides (T = “Terminal™.

Las Bandas G simplifican las exigencias técnicas. Las Bandas Q es idéneo cuando se sospechan
alteraciones numéricas o estructurales del cromosoma Y.

Se piensa que el bandeo se debe a proteinas especificas, ya que los tratamientos proteoliticos
inducen su aparicidén. Algunos piensan que las bandas representan secuencias de DNA,
particularmente ricas en determinadas bases; asi, las bandas “Q” corresponden a segmentos de
DNA ricos en adenina y timina, mientras las bandas “R” serian segmentos de DNA ricos en
guanina y citocina.

"% Casperson, T., y col.: Analysis of human methaphase chromosome preparations of leucocytes cultures from
Peripheral blood. Exp. Cell. Res. 62: 490,1970,

! Hammerton, L:L:, y col.: Paris Conference (1971). Standarization in Human Citogenetics. B.D.0O.A.S. The
National Foundation Marchof Dimes. Vol VII ,Num.7,i972.



Material Genético. ADN y RNA,

El material hereditario estd compuesto por Acido desoxirribonucleico (ADN), el ADN esta
contenido en ¢l material cromdtico de la célula y es constante de célula a célula de la misma
especie, las células reproductoras, los gametos, ef ovulo y el espermatozoide contienen Ia mitad
de esa cantidad. Cuando existe incremento en el conjunto cromosémico de la célula existe
aumento proporcional de su contenido de ADN; esto se comprobé en los trabajos sobre
transformacion bacteriana'?.

Los dcidos nucleicos presentan una reaccién 4cida al suspenderse en el agua y fueron
encontrados por primera vez en los niicleos de las células; son moléculas muy grandes formadas
por una secuencia de polinucledtidos. Estas unidades estan constituidas por bases nitrogenadas,
azucares y fosfatos. La unién de una base nitrogenada y un azicar origina un nucleosido. Si al
nucleosido se le agrega un fosfato se obtiene wn nucleotido.

Las bases nitrogenadas y los azicares varian en el ADN y en el RNA. En el ADN el azicar es
una pentosa que pierde un oxigeno en la posicién 2, y por lo tanto se convierte en desoxirribosa;
las bases nitrogenadas son la adenina, la timina, la citocina y la guanina. En el ARN, la pentosa
es una ribosa y las bases nitrogenadas son uracilo, citocina y guanina. Las bases nitrogenadas se
unen al carbono | de las pentosas y tos grupos fosfatos se conectan al carbono 5 de estos
azicares.

El nombre de base nitrogenada se debe a la reaccién alcalina que se produce cuando se les
somete a una solucidn acuosa y por tener dtomes de nitrdgeno en su estructura ciclica. La
adenina y la guanina son del tipo de las purinas mientras que la timina, la citocina y el uracilo
son del tipo de las pirimidinas.

El niimero total de bases purinicas en el ADN es igual al de las bases pirimidicas (A+G=T+C), y
el nimero de adeninas es igual al de timinas (A=T), y el de citocinas igual al de guaninas (C=G).
El modelo de la estructura del ADN debe explicar las funciones esenciales del material
hereditario: la duplicacién, la transcripcion de informacion de RNAm y la direccion de la sintesis
proteica,

En 1953 Watson y Click crearon el modelo de la esiructura molecular del ADN": Se trata de
una doble cadena construida como una escalera en espiral, en la cual los peldafios estan formados
por las uniones entre las 4 bases nitrogenadas, Adenina (A), Timina (T), Citocina (C) y Guanina
(G), ¥ los pasamanes por los aziicares (a), y los fosfatos (f) que las va uniendo entre si.

La adenina siempre se une a la timina por medio de dos puentes de hidrégeno (A=T), y la
citocina se une a la guanina por 3 puentes de hidrogene (C=G), por eso la secuencia de bases de
una cadena determina la secuencia de la otra, manteniendo la simetria y el equilibrio de a hélice.

"? Salamanca, F.: Citogenética Clinica. Interamericana, primera edicion, 1993, México. pp 9.
** Salamanca, F.: Citogenética Clinica. Interamericana, primera edicion, 1993, México. pp 12
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La secuencia variable de las 4 bases a lo largo de ]a cadena de ADN es el fundamento de la
informacién genética, con posibles variaciones casi infinitas ya que cada una de nuestras células
tiene cerca de 3000 miltones de bases nitrogenadas.

Cuando el material hereditario se reproduce la informacién debe ser transmitida de una
generacion a otra por el patrén de replicacién semiconservadora demostrado por el experimento
de Meselsen y Stahl {fig. 1.4). Elios demostraren que cuando la célula se divide los cromosomas
sc¢ duplican provocando que la escalera de ADN se abra en dos por el centro siguiendo el
movimiento de una cremallera, de este modo las adeninas se separan de las timinas y las guaninas
de las citocinas. Después sobre cada mitad de la escalera se forma una nueva mitad, y las
adeninas se unen a las timinas recién formadas, y las guaninas a las nuevas citocinas hasta que
quedan formadas dos cadenas de ADN, De este modo la secuencia de bases de una cadena
.determina la secuencia de la cadena complementaria, para este proceso es necesario ADN
polimerasa.

El modelo estructural del ADN también explica el proceso de transcripcion de informacién. Para
la sintesis de proteinas (que se realiza en el citoplasma) el ADN tiene que pasar primero su
informacién a una molécula intermediaria fa cual transporta el mensaje desde el nicleo hasta el
ciloplasma, estd molécula intermediaria es el 4cido ribonucleico mensajero ARNm. Esta
molécula es complementaria a una de las cadenas del ADN y en vez de timina lleva Uracilo. Para
que se realice la sintesis de ARNm es necesario la enzima ARN polimerasa. El ARNm viaja
hasta el RER rugoso donde se encuentran los ribosomas, ahi traduce el cédigo contenido en sus
tripletes para poder fabricar las proteinas.
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Fig. 1.4 Modelo semiconservador del ADN',

" Cecie Starr; Ralph Taggart.: Biology, The Unity and Diversity of Life. Wadsworth Publishing Co. 1992, California,
USA.



Secuencias del ADN.

Saymur Benzer al comienzo de los 60 definio el gen funcional o cistrén como la secuencia de las
bases nitrogenadas que determina la estructura primaria de un polipeptido. Esta secuencia de
bases ¢s susceptible a cambios o mutaciones, por 1o que denominé mutdn para la porcioén mas
pequefia de ADN capaz de sufrir una mutacion. Dentro del gen 1ambién existen unidades de
recombinacidn llamadas recén. El mutén y el recon son también bases nitrogenadas'®.

Britten describié en el genoma secuencias moderadas o repetitivas a las que le llamé ADN satélite
o repetitivo, estas sccuencias (constituidas por 2100 nucledtidos que se repiten hasta un millén de
veces en el genoma) poseen un alto contenido de pares de adenina-timina y su localizacion
cromosdmica corresponde a la de la heterocromatina constitutiva.

Picrre Chambon en los 80 descubrié 7 regiones en el ADN que no estaban representadas en el
ARNm. Las secuencias codificadoras se llamaran exones y las sccuencias intercaladas intrones.
Estas secuencias se encuentran en las células eucarioticas, las secuencias que codifican para una
proteina estan interrumpidas por secuencias no codificadas que al unirse favorecen la traduccion.

Existen segmentos de ADN que participan en la sintesis de proteinas distintas ¥ que se llaman
genes "sobrepuestos™ o “traslapados” y existen proteinas llamadas multifuncionales porque por
proteolisis enzimatica originan proteinas mas pequefias o subproteinas que cumplen diferentes
funciones. Por otra parte, existen genes que tienen la propiedad de cambiar de lugar y viajan de
un sitio a otro del genoma transportando porciones de secuencias vecinas y son ilamados
fransposones o secuencias saltatorias algunos de ellos se relacionan con la sintesis de
anticuerpos, otros participan en fendmenos de regulacion y pueden relacionarse con la
transformacién neoplasica.

Codige Genético. -

Cuando hablamos del cddigo genético, hablamos del principio de “un gen una enzima” postulado
por George W. Beadle y Edward L. Tatum en 1941. Este principio indica que los genes ejercen
su influencia en el metabolismo controlando la sintesis de las proteinas enzimaticas.

En el cadigo genético las combinaciones de 3 bases indican ¢l inicio o el fin en la sintesis de una
proteina. Las 3 bases que implican un aminoacido constituyen un iriplefe o codén y algunos
aminoacidos tienen varios tripletes que los codifican, de esto resulta que una misma clave dentro
del codigo tiene mas de un significado.

Dependiendo del cédigo contenido en los tripletes del ARNm se sintetizan las proteinas en ef
RER, en este proceso participan el ARN ribosomal (ARNr que se encuentra en los ribosomas) v
el ARN de transferencia (ARNt) que se encarga de transportar los aminoacidos activados al lugar
de las sintesis proteica, La activacion de los aminodcidos requieren de una enzima ribosomica
especifica para cada aminodcido y de ATP.

** Salamanca, F.: Citogenética Cinica. Interamericana, primera edicidn, 1993, México. pp 14,
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Et RNAt por un extremo se une al aminoicido y en el otro presenta un triplete, denominado
anticodén, el cual es complementario al codén que estd en el sitio donde bebe quedar ese
aminodcido en la proteina que esta sintetizando. Esto asegura la traduccion correcta de la clave
genética. En este proceso los ribosomas se mantienen junto a las moléculas de RNAm formando
los polirribosomas o polisomas.

Division Celular:

Como hemos mencionado los genes son las unidades encargadas de transmitir los factores
hereditarios y se encuentran dentro de los cromosomas en lugares especificos. Los cromosomas
se encuentran dentro del micleo celular, y cada célula tiene un mimero establecido de
Cromosomas.

El proceso de division celular que ha mantenido el nimero de cromosomas constante a partir del
cigoto se llama Mitosis (del griego mifos: hilo y osis, estado o condicién). Durante la mitosis en
el ciclo de division celular una célula da origen a dos células idénticas con igual dotacién
cromosdmica, asi cada célula hija creada por 1a division del niicleo y ef citoplasma celular sera
una c€lula diploide. Las células diploides contienen dos de cada uno de los cromesomas
caracteristicos de las especies, por lo tanto cada célula somatica humana que se divide forma dos
células hijas con 46 cromosomas.

Antes de que se realice la mitosis propiamente dicha, la célula experimenta una etapa que no hace
visible la division celular, este es el periodo de interfase, en €l los cromosomas estin alargados
formando una fina red dentro del nucleoptasma; en este periodo de interfase se presentan tres
etapas que ocurren en forma ciclica. El periodo de interfase ocupa el 95% det ciclo celular ya que
la célula incrementa su masa aproximadamente al doble de sus componentes citoplasmaticos y
finalmente duplica su ADN. Estas son la etapas de interfase (fig.1.5):

G1: Periodo presintético (Gap 1), Periodo de crecimiento celular antes de que el ADN se
duplique. En este periodo cada cromosoma esta constituido por una simple cromatide.

S: Periodo sintético (Synthesis), El ADN se duplica. Cada cromosoma se replica produciendo dos
cromatides hermanas con idéntico ADN unidas por el centrémero. El centrémero contiene una
secuencia de ADN con casi 220 nucledtidos cubiertos por un disco de proteinas llamado
cinetocoro (Kinetochore). El centrdmero se ubica en un sitio especifico del cromosoma, lo que
hard que este tenga una caracteristica (il para encontrar su cromosoma homélogo en el cariotipo.
Al completarse este periodo los cromosomas replicados contintan completamente extendidos y
no son visibles en el microscopio de luz.

G2 Periodo postsintético (Gap 2),Los cromosomas comienzan su proceso de condensacidn
convirtiendo sus cuerpos en una espiral sumamente compacta. Durante este periodo las células
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comienzan a organizar el sistema que serd utilizado para mover los cromosomas a los polos
opuestos de la célula.

Gl Lacélula crece antes de que el ADN se duplique 1. Profase
2, Metafase
s Periodo en el que se duplica el ADN 3. Anafase
: 4. Telofase
G2 Periodo después de que el ADN se ha duplicado, la 5. Citoquinesis

célula se prepara para la division

Fig. 1.5 Periodo de interfase del ciclo celular
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Al final de G2 comienzan las fases de la mitosis propiamente dicha, la cual se va a realizar en un
tiempo de 1 a 2 horas.

Si se presentan cambios en el medio ambiente que ocasione alteraciones en el medio celular, el
ciclo se detiene en Gl, -esto se observa especialmente en amibas-. Por otro lado, cualquier error
en la duplicacién o en la informacién de los cromosomas puede ocasionar alteraciones. Por lo
tanto la division celular debe mantener un control preciso en cada una de sus etapas. Si el ciclo
celular se detiene durante el crecimiento tisular, el tejido muere; pero si el ciclo continia de
manera incontrolada en tejidos maduros se presenta cdncer.

L]
Durante ta transicién de interfase a mitosis se detiene la formacién de nuevas partes celulares y se
genera una secuencia de cuatro estadios durante la mitosis: (fig. 1.6)

Profase: Como ya se menciono al final de G2 ya estian formadas dos cromatides unidas por el
centromero. En la profase se presenta la condensacién y los cromosomas se hacen visibles. Al
condensarse los cromosomas se forma el sistema microtubular v la envoitura nuclear se rompe;
los centriolos estin presentes, y los pares se separan y migran a los polos opuestos de a célula
formando un eje de microtibulos llamado huso acromdtico. Mas tarde un segundo grupo de
microtiubulos crece fuera de los centrémeros de los cromosomas hacia los pelos de los husos.
Dos de los microtibulos secundarios se extienden en direccién opuesta a cada uno de los
cromosomas, conectando el cinetocoro de cada una de las cromatides hermanas a los dos polos
del huso. Ya que los microtibulos se extienden hacia cada polo se unen a cada lado del
centromero con el objeto de unir cada cromitide hermana a cada uno de los polos.

Metafase. Comienza cuando los cromosomas, cada uno con un par de cromatides, se alinean en el
centro celular equidistante a los polos. En el microscopio de luz los cromosomas se observan
perpendicularmente al eje del huso, y se puede pensar que se encuentran atravesando un circulo
imaginario llamado plato metafisico; cada cromatide hermana tiene un cinetocoro al cudl se unen
une o mas microtibulos. Al final de la metafase cada centrémero se divide en dos, liberandose de
las crométides hermanas para separarse de los polos del huso en el siguiente estadio. (fig. 1.7)

Anafase. En este estadio los cromosomas hijos se mueven rapidamente hacia los polos opuestos.
Este es el periodo mas corto de la mitosis. Simultaneamente se presentan dos tipos de
movimiento cada uno dirigido por los microtibulos: °

I. Los polos se separan, las fibras del huso microtubular se van deslizando ya que los dos
miembros de cada par microtubular estd fisicamente anclado a los polos opuestos, su
desplazamiento ocasiona la separacion de tos poles v por lo tanto de los cromosomas. i
deslizamiento microtubular se realiza gracias al adenosintrifosfato (ATP) ya que dirige estos
cambios al formar puentes proteinicos entre fos microtubulos.
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1. Interfase 1. Cromosoma

2. Profase 2. Centriolos

3. Metafase 3. Husos

4. Anafase 4. Platometafisico

5. Telofase

Fig. 1.6 Mitosis. Fig 1.7 Piato metafisico'®.

! Raven, Johnson.: Understanding Biology. The Mosby Year Book. Inc. second edition 1991 USA:
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2. Los centromeros se mueven hacia los polos. Los microtibulos unidos a los centrémeros se
acortan, las subunidades de tubulina se mueven constantemente de las terminaciones polares
de los microtibulos por el centro de organizacién. Durante el movimiento de la tubulina se
crea el proceso de desensamblaje de cromosomas provocando que la informacion
microtubular sea menor y por lo tanto que los cromosomas se acerquen mads a los polos de la
célula.

Telofase. El aparato fibroso se descnsambla con los microtubulos convertidos en mondmeros de
tubulina, los cuales serdn utilizados por una nueva célula. La envoltura nuclear se forma
alrededor de cada grupe de cromosomas mientras que comienzan a extenderse nuevamente para
que los genes cumplan su funcién.

El proceso por el cual el nimero cromosémico se reduce a la mitad se denomina Meiosis (del
griego meios, mitad y osis, estado o condicién).

Recordemos una vez més que para que se completen los 46 cromosomas en el individuo, ¢l padre
debe donar 23 y la madre 23, de los 23 pares 22 son comunes al hombre y a la mujer, estos son
llamados autosomas; el par restante es el de los gonosomas o cromoesomas sexuales ¥ son XX en
la mujer y XY en el hombre. Los cromosomas que forman cada par se llaman cromosomas
homdlogos y los genes que ocupan los mismo lugares en los cromosomas homélogos se llaman
alelos.

La variabilidad del material genético que ocurre durante Ja meiosis es el principal factor que hace
posible la evolucion de los organismos eucarioticos en toda su increible diversidad. Gracias a la
reproduccién sexual los organismos generan la variabilidad genética ya que la mayoria de los
organismos tiene mis de un cromosoma. La especie humana tiene 23 pares de cromosomas
homélogos. Cada gameto recibe una de las dos copias de cada uno de estos 23 diferentes
cromosomas sin importar cual de los homélogos sea el donado. Cada uno de los 23 cromosomas
realizara el proceso de meiosis independientemente de los otros, de este modo existen 2 {23}
(mds de ocho millones) posibilidades diferentes para cada tipo de gameto, que puede ser
producido y ninguno de ellos son semejantes.

Ya que ¢! cigoto es creado por la fusién de dos gametos, la fertilizacion cuadriplica el namero de
posibilidades (8 millones x 8 millones = 64 trillones) de variabilidad, creando una combinacién
de 23 cromosomas que posiblemente jamas se presentara nuevamente. (fig. 1.8)

El intercambio que resulta de el entrecruzamiento entre los brazos de los cromosomas homologos
incrementa las posibilidades de la variabilidad cromosémica. Por lo tanta, la reproduccién sexual
aumenta la variabilidad genética gracias a la combinacidn independiente de cromosomas, a la
fertilizacion y al entrecruzamiento.

La meiosis se lleva a cabo (nicamente en las células germinales y se lleva a cabo en dos etapas.
Durante la meiosis los cromosomas homélogos realizan movimientos especificos de
entrecruzamiento y recombinacién entre sus segmentos para crear diferentes combinaciones entre
los cromosomas:
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4. Separacion de las hermanas cromdtides

1. Caleulo germinal
5. Nimmero de diploide en la fertilizacion

2. Cada cromosoma s¢ duplica durante la

interfase 6. Cigoto
3. Separacion de los homologos
Fig. 1.8 Reduccién del niimero diploide durante la meiosis’’.

' Cecie Starr; Ralph Taggart.: Biology, The Unity and Diversity of Life. Wadsworth Publishing Co. 1992,
California, USA:
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1. En la etapa temprana del primer estadio de la mitosis, los cromosomas homélogos se
aparean. Cada cromosoma se ha replicado durante el periodo "S” que precede la divisidn
celular y ahora consiste en dos cromatides hermanas que se unen en un solo centrémero. Por
lo tanto cuando los cromosomas se aparean durante la meiosis hay cuatro crométides unidas.
Mientras estas cuatro cromdtides estén juntas van a intercambiar porciones de fibras de ADN
en un proceso llamado entrecruzamiento (fig.1.9). Si el intercambio se efectiia entre
cromatides de diferentes homélogos, los dos homologos estaran sujetos, formando asi, un par
de cromosomas que se separardn mas tarde en la meiosis. Cuando los dos homélogos se
separen, habran cambiado su material genético.

2. La segunda divisién meiotica es idéntica a la divisién mitética excepto que los cromosomas
no sc replican entre las dos divisiones. Los dos estadios de la meiosis son llamados meiosis |
y meiosis II, primera y segunda divisién meiética. Solo la primera es precedida de la
duplicacion de los cromosomas y ambas meiosis se subdividen en profase, metafase, anafase
y telofase.

1. Huso E

2. Centrémero

3. El circulo indica ef hugar donde los cromosemas se aparean.
4. Hermanas cromatides de un cromosoma.

5. Hermanas cromatides de su homologo

. - . . 18
Fig. 1.9 El entrecruzamiento ocurre cuando el par de cromosomas intercambia sus brazos'®.

"% Raven fohnson.: Understanding Biology. The Mosby Year Book. Inc. secand edition 1991, USA.
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La profase I se divide a su vez en cinco etapas sucesivas lo que la hace mas larga y compleja:

Leptoteno,

Cigoteno,

Paguiteno,

Diploteno,

Diacinesis,

los cromosomas aparecen como finos filamentos, cada fibra
cromosdmica consiste en dos hermanas cromatides unidas por sus
centrémeros. Los dos cromosomas homélogos se alinean.

los cromosomas homélogos alineados o sinapsados forman los
cromosomas  bivalentes por la formacién del complejo
sinaptonemal, constituido por tres elementos electrodensos, uno
central y dos laterales llamados sinaptomeros. Los elementos
transversos interconectan el central con los laterales. Este enrejado
proteinico y de ARN permanece entre las cromatides de cada par de
cromosomas homdlogos manteniendo las cromatides en intima
relacién, dentro del complejo, €] ADN desdobla cada cromatide
desenrrollandola y cada fibra de ADN se aparea con la fibra
complementaria del otro cromosoma homologo. Cada enrejado esta
compuesto por ocho filamentos de ADN: dos por cada molécula de
ADN desdoblada por dos cromitides hermanas por cromosoma
homélogo por dos homélogos.

en esta fase ocurre el entrecruzamiento, cada ADN se intercambia
entre los dos cromosomas homéloges. Una vez que el
entrecruzamiento se complela el enrejado se rompe, la envoltura
nuclear se disuelve y las cromatides comienzan a moverse.

los bivalentes se separan y quedan unidos en determinados puntos,
llamados quiasmas (del griego quiasma, cruce), e implican el
intercambio del material genético o enirecruzamiento. Este
mecanismo permite que cada cromosoma de un gameto de un
individuo pueda llevar genes de ambos de sus progenitores
lograndose la variabilidad genética. Durante este estadio, los
quiasmas se mueven hacia los extremos del cromosoma, a esto se le
llama terminalizacién de los quiasmas.

los cromosomas se contraen mas y los quiasmas se desplazan
completamente hacia los extremos.

Metafasel, los cromosomas homoélogos se alinean en el plano ecuatorial.
Anafase L. los cromosomas homdlogos se mueven hacia los polos opuestos.
Telofase 1, los cromosomas individuales se juntan en los dos polos.

Después de la telofase se presenta un periodo intercinético y después de este comienza la meiosis
II'la cudl no requiere sintesis de ADN.

-



28

Profase Il, los cromosomas se recondensan y se mueven a los polos opuestos.
Metafase ll, los cromosomas se colocan en el plano ecuatorial de la célula.
Anafase II, se divide longitudinalmente el centrémero.

Telafase [I, se completa la migracién hacia los polos.

Al terminar 1a meiosis fa célula tiene cuatro células hijas, dos de la meiosis 1 y dos de 1a meiosis
IL, cada una con 23 cromosomas, ¥ funcionan directamente como gametos.
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MORFOGENESIS

Toda la informacion genética que guia la morfogénesis y la funcién en el individuo se encuentra
dentro del cigoto. Después de las primeras divisiones celulares, comienza la diferenciacion por la
activacion o inactivacién de genes especificos, permitiendo que las células realicen sus diversos
papeles. Este proceso estd programado en tiempo y secuencia con un diminuto margen de emor,
especialmente en la morfogénesis temprana.

Por la migracién celular se va a realizar el desarrollo de diferentes estructuras. Todo comienza al
moverse la yema del saco endodérmico de la célula germinal hacia ¢! puente mesonéfrico, donde
interactian con otras células para formar la génada.

El tamafio y la forma de Jas estructuras depende del control y de los niveles de division celular,
mientras que el desarrollo de las estructuras depende de la afinidad celular para alcanzar la
longitud o el tamafio heredado en funcién y dependencia de otros factores externos o bien de
factores hormonales.

I. Estadios de la morfologia general normal,

L.a primera semana se caracteriza por la repetida divisién celular la cual depende del citoplasma
del huevo para sus necesidades metabélicas. Del séptimo al octavo dia, la zona pelucida se pierde
y la capa superficial del trofoblasto invade el endometrio y forma la placenta primaria, su destino
serd nutrir y permitir que la via del embarazo mantenga su funcién endocrina. Mientras tanto, una
capa relativamente pequefia de células se convierte en un disco bilaminar de ectodermo y
endodermo cada uno con su propia cavidad de fluidos, el saco amnidtico y la yema
respectivamente (tabla No. 1, estadios Il y IV)!°.

Al término de la segunda semana se desarrolla el nodo de Hensen del ectodermo y por detras una
banda de forma primitiva. Ahora el embridn presenta un eje. Las células migran hacia delante
del nodo de Hensen entre el ectodermo y el endodermo para formar el notocordio, el cual
proveera de forma temporal el soporte axial del embrién e influird en la morfogénesis adyacente,
Las células del ectodermo migran a través del nodo de Hensen y la banda primitiva hacia dreas
cspecificas entre el ectodermo y el endodermo convirtiéndose en mesodermo. Uno de los
primeros derivades del mesodermo es el sistema circulatorio (tabla No. 2.1, estadios V y IX).

Dia 17 a 18, Las células mesioblasticas migran del ectodermo a través del nodo de Hensen v la
banda primitiva a areas especificas entre el ectodermo y endodermo para formar el mesodermo
anterior al nodo de Hensen. El notocordio se desarrolla dando un soporte axial permitiendo el
desarrollo de la placa neural (fig. 2.1).

1% Smith, David W.: Recognizable patterns of human malformation: Genetic, Embriology and Clinical aspects. WB
Saunders Company. second edition 1976, Torento.



1. Telencéfalo 8. Somitas occipitales

2. Diencéfalo 9. Yema del miembro superior
3. Placoda dptica 10. Yema del miembro inferior
4. Mesencéfalo 11. Corden umbilical

5. Metencéfalo 12. Corazén

6. Miencéfalo 13. Arcos branquiales

7. Placoda 6ptica

Fig. 2.1 Origen y movimicato migratorio del ectomeséquima de la cresta neural®®.

* Sperber, Geoffrey H.: Craniofacial embrialogy. Wrght, fourth edition 1989, Great Britain , University Press
Cambrige. pp 25.
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Durante 1a tercera semana el coraz6n comienza a desarroilarse, los canales vasculares se forman
‘in situ’ y las células sanguineas son producidas en la yema. Al final de la tercera semana el
corazon late, €l surco neural se forma anteriormente al nodo de Hensen, el mesodermo paraxial
comienza a segmentarse en somitas, la regién anterior ¥ posterior se enroscan y las bolsas del
extremo cefalico y posterior se diferencian. En este periodo se presenta la organogénesis mayor,
la cual se relaciona con las estructuras individuales (fig. 2.2).

Edad Longitud Estadio SNC. Orros
dias mm.
Blastocitos
4 1] Primarios con masas de células
internas y cavidades dentro de [a
cavidad uterina (58 céiutas)
Implantacidn
H 1 v invasitn trofoblistica disco
embriogénico con cndoblaste
ectoblasto,
Seco amnidtico tempranc
12 2 v b1 ex briogénico.
anpioblasta gonadotropina coridnica.
Alargamiento de Banda primitiva nodo de Hensen
1% } IX la  placa  ncural | notocordio ptaca precordal célutas
anterior senpuincas en 12 yema

Tabla No. 1, Primeras etapas en la morfogénesis,

{Ttamo, epitalamo
[Diencéfalo ¢

| [ Subtatamo
s Prosencéfalof
| Sistema olfatorio
| [ Cuerpo estriado (aucleos de sustancia {Hemisferios |
[Telencéfalo ¢ gris con funcién motora) i {Cerebro
{ Palio o corteza cerebral [Cerebrales |
{ Sustancia blanca
[ {
+ Mesencéfalo {Mesencéfalo { Encéfalo medio
{ {Bulbo raquideo (
| Miencéfalo {(médula oblonga) |
| {Tallo cerebral, fijado al cerebelo
* Romboencéfalo i { por pares de pediinculos
| fPuente v
[ Metencéfalo {cerebelo Il
L
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I. Tallo conector 1. Tiroides
2. Membrana de la cloaca 12. Mesodermo
3. Flexion caudal 13. Ectodermo
4. Intestino posterior 14. Flexion cefilica
5. Alantoides 15. Faringe
6. Higado 6. Membrana orofaringea
7. Endodermo intestinal 17. Estomodeo
8. Borde amniético . 18. Septum transversum
9. Cavidad amnidtica 19. Tallo del vitelo
10. Pulmones 20. Saco
Fig. 2.2 Corte longitudinal de un embrion de 4 semanas.?

¥ Sperber, Geoffrey H.: Craniofacial embriolo

Cambrige. pp 24.

gy. Wrght. fourth edition 1989. Great Britain , University Press
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II. Morfogénesis de la cabeza.

La morfogénesis de las estructuras faciales y de la cabeza en su totalidad, se realiza por una
cadena de procesos inductivos; siguiendo las reglas del desarrollo que involucran el proceso
morfogenético.

El desarrollo de la cabeza comienza cuando el tubo neural se cierra. Los arcos faringeos se hacen
visibles durante la cuarta semana embrionaria. La cara, la cavidad oral y el paladar se desarrollan
entre la 4° y la 10" semana. En esas 7 semanas dos de los tres centros de crecimiento estimulan el
desarrollo de la cabeza y la cara:

1. El centro prosencefdlico deriva del mesodermo precordal, migra de la banda primitiva para
colocarse en el extremo de la notacorda por debajo del prosencéfalo, este centro es responsable
del desarrollo del I6bulo frontal del cerebro, de la boveda crancofrontal, del dorso de la nariz y de
la parte central del labio superior, de la premaxila y de la regién frontonasal, también, se
relaciona con la vista y el aparato interno del oido.

2. El centro romboencefdlico forma la parte posterior de la cabeza asi como las 4reas laterales y
el tercio inferior de la cara e incluye el oido medio y parte del externo.

3. El centro diencefdlico comienza en la silla turca y cubre la region de los ojos al ala de la nariz
hasta et philtrum; este es la depresion medial que se encuentra sobre la superficie del labio
superior inmediatamente por debajo del tabique nasal. El phiitrum es la tinica sefia que queda del
borde diencefalico durante toda la vida, y que no presenta cambios constantes durante el
desarrollo de la cabeza y el cuello. Este dltimo se va a desarrollar por el crecimiento
romboencefalico y espinocaudal los cuales se traslapan.

a) Organizacion del cerebro v la cabeza:

El prosencéfalo debe distinguirse del mesencéfalo y el romboencéfalo a los 20 dias después de la
concepcidn, pero solo se diferencia el diencéfalo. El desarrollo del telencéfalo comienza como
una estructura impar y central e incluye los hemisferios y la evaginacién de los bulbos olfatorios
y de Jos nervios opticos, cualquier alteracion en estas divisiones cerebrales puede provocar
holoprosencefalia o anencefalia influyendo en el desarrollo facial. El cierre de las hendiduras
neurales va a provocar el crecimiento del drea de la cabeza en el dia 23 aproximadamente. La
prolongacion coincide con el pliegue anterior mesencefalico que comienza en el dia 23 a 127°
inclinandose hacia el dngulo derecho a 89° hacia el dia 28 y alcanzando 53° a los 31 dias
aproximadamente. Cuando el conducto anterior neural se cierra a los 24 dias después de la
concepcidn el surco optico se transforma en vesiculas dpticas, las cuales se separan y se sitiian
lateralmente. La separacién incompleta de estas estructuras provoca ciclopia e impide el
desarrollo normal de la regién media de la cara. Cabe mencionar que a la mitad de la segunda
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semana embrionaria la cabeza tiene el tamafio de la cabeza de un cerillo, por ¢jemplo, la distancia
maxima entre la ceja y la barbilla es de 2 mm. aproximadamente. En ¢l 71/2 mes de desarrollo
prenatal el craneo incrementa su tamafio en un 20% y después de nacer un 3%. Los primeros afios
de vida son muy importantes por el decremento en el rango de crecimiento. Y la relacién de a
cabeza con el cuerpo también cambia de manera dristica ya que durante el tercer mes
embrionario la cabeza es tan grande como el tronco (tabla No. 2, estadios X y XII).

Edad Long Estadio S.N.C. Qjo Qido Cara
dias mm
Fusidn Evaginacid | Placoda 6tica Arcos mandibular
X parcial n dptica ¢ hioideo
23 2 Somitas | de los
Tempranos { pliegues
neurales -
Cierre del tubo | copa dptica [ Invaginacién fusién del arco
neural dtica mandibular
XI romboencéfalo
28 4 21-29 | mesencéfalo y -
Somitas | prosencéfalo
ganglios v,
VI, VIIL X

Tabla No. 2, etapas en que se desarrolla el cerebro y la cabeza.

b) Desarrolle de la cara.

El desarrolle oral del embrién deriva de la placa precordal en el dia catorce del desarrollo, poco
después de que la capa del germen mesodérmico aparece. La placa precordal forma el polo
crancal del disco embrionario para formar la membrana orofaringea, aqui se va unir el ectodermo
que forma la mucosa bucal y el endodermo que forma la mucosa de la faringe, la cual es la parte
mas superior del intestino anterior. La membrana orofaringea, también delimita el sitio donde se
forma el estomodeo centro de desarrollo de Ia cara.

Region Facial.

A los 28 dias después de la concepcion el mesodermo de la cara esta concentrado practicamente
en la porcidn ventral del cerebro, avanzando entre las estructuras épticas y contribuyendo a su
separacion. De los arcos faringeos, el primero aparece a los 23 dias, dominando la regidn facial v
modificandose constantemente hasta el dia 41 después de la concepcién. De este modo, el
desarrollo temprano de la cabeza no dura més de 2 semanas. Su caracteristica principal es la
transformacidn de las partes de los arcos faringeos en prominencias faciales. El arco mandibular
se involucra directamente con la parte dorso craneal, la cual se identifica como prominencia
maxilar en el dia 28. La fosa nasal primaria tiene una configuracion triangular, su base esta
formada por la prominencia nasal lateral y media, las cuales estin comunicadas por su parte
inferior dentro de la fosa nasal. La prominencia maxilar crece hacia delante y se comunica con la
prominencia nasal desde afuera. El surco nasoclagrimal separa la prominencia maxilar y la



prominencia lateral. En la unién de las 3 prominencias hay una linea limite caracterizada por
células muertas y por células epidermales (macrofagos), 33 dias después de la concepcidn, la
prominencia maxilar hace contacto con la porcién mds saliente de la prominencia nasal media, el
proceso globular. El progreso de la prominencia facial se realiza el dia 42 aproximadamente,

La cara deriva de cinco prominencias, dos pares y una impar, que circundan al estomodeo.
Las prominencias son (fig. 2.3):

1. Frontonasal.
2. Maxilar.
3. Mandibular.

Las prominencias maxilar y mandibular derivan de los arcos branquiales {que su vez derivan de
la cresta neural). La prominencia frontonasal rodea el prosencéfalo del que surge el diverticulo
optico lateral para formar los ojos. La porcion frontal de la prorminencia entre los ojos forma la
frente; de los extremos inferolaterales emergen las placodas olfatorias (ectodermo nasal). Estas
placodas inducidas por los nervios olfatorios van a invaginarse por la elevacion de las
prominencias medial y lateral las cuales rodean las fosetas nasales precursoras de las narinas.

La unién de las prominencias faciales se realiza de dos formas:

1. Por la fusidn de las mismas prominencias vy,
2. Por la fusion del componente central maxilonasal.



a) 5 semanas
b) 6 semanas
c) 7 semanas

1. Cristalino 9.
2. Depresion nasal 10.
3. Prominencia nasal media 11.
4, Estomodeo 12.
5. Primer arco branquial 13.
6. Protuberancia cardiaca 14.
7. Prominencia frontonasal 15.°
8. Pliegue opticonasal

Fig. 2.3 Descripcion esquemdtica de la formacion facia

? Sperber, Geoffrey H.: Craniofacial embriology. Wrght, fourth edition 1989, Great Britain , University Press

Cambrige. pp 33.

Prominencia nasal lateral
Prominencia maxilar
Prominencia mandibular
Arco hioideo

Parpados en desarrollo
Cornea

Prominencia globular

12

36



La unién de las prominencias nasal media con la nasal lateral y la maxilar requiere de la
desintegracién del epitelio de contacto (ala nasal), permitiendo asi que se mezclen las células
mesenquimatosas subyacentes. Cualquier falla en la desintegracién normal del epitelio de
contacto por células muertas o por transformacién mesenquimatosa va a causar hendidura del
labio superior y del paladar por la falta de unién del mesénquima maxilar y nasal medio. Por
consiguiente, !a fusién de las prominencias nasal media y maxilar se realizan por la continuidad
def maxilar y del fabio y por la separacién de las depresiones nasales del estomodeo. Por la unién
de las prominencia nasal media se forma el tubérculo medio, y et philtrum del labio superior, En
el segmento intermaxilar (premaxila) se van a desarrollar los 4 incisivos supetiores. Este
segmento se forma del paladar primario, que inicialmente es una amplia separacion de la
proyeccion interna de las prominencias. La hendidura bilateral que resulta de la falta de fusion de
las prominencias nasal media y maxilar provoca un “prosbosis” que emerge de la prominencia
nasal media.

La mandibula y el labio inferior se forman por 1a unién de la linea media en las prominencias
mandibulares y son las primeras estructuras de la cara que quedan completamente formadas, la
unién lateral de ias prominencias maxilar y mandibular va a formar las comisuras labiates.

No todas las regiones de la cara crecen al mismo tiempo, durante el desarrollo temprano. Existe
una constancia relativa en la regién central (entre los ojos), en comparacién con el resto de la
cara. De la 5* a la 9" semana se presenta una reduccién en la distancia interocular, pero el
alargamiento y la consolidacién de los otros primordios cambia las caracteristicas de la cara por
su desarrollo.

En el cerebro anterior s¢ encuentran los surcos Gpticos de ellos se forman las vesiculas Opticas,
las cuales van a mantener medialmente sus conexiones diencefilicas (tallos Opticos) y van a
inducir lateralmente las placodas Gpticas a los lados de la futura cara. La invaginacion de las
placodas épticas junto con la formacién de las vesiculas opticas crean los globos oculares. La
medializacién de los ojos se debe al crecimiento de fos hemisferios cerebrales y a la ampliacion
de la cabeza. La migracién de los ojos ocurre entre la 5* y la 9* semana hasta llegar a un angulo
postnatal de 68°.

A las ocho semanas de vida fetal, se forma un pliegue de tejido ectodérmico, sobre los ojos
formando los parpados, estos se mantiene unidos hasta el 7° mes intratiterino, después se abren
por la accién del musculo ya formado,

Qido.

El oido interno se forma por la induccion de células ectodérmicas que se elongan formando la
placoda otica. La pldcoda se invagina dentro de una fosita que se cierra, formando una vesicula v
asi formar el oido interno.

El oido externo, se desarrolla de ta regién del cuello, presentandose como seis prominencias
auriculares, rodeando el primer surce branquial que forma el meato actstico externo. E! oido
. medio tiene origen en el primer saco faringeo.
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El oido externo, se forma al rededor del primer surco branquial de! cuat depende que se convierta
en mealo actstico externo, inicialmente se localiza en la region mandibular cervical. La auricula
se desarrolla de una serie de seis prominencias que rodean el 4rea dorsal del primer surco
branquial, tres de las prominencias se desarrollan del arco mandibular y las otras tres del arco
hioideo (I* y 2* 4reas respectivamente). Al rededor de la 8 semana se va a realizar el crecimiento
diferencial y la fusién de estas prominencias, dando la forma caracteristica a la auricwla. La
auricula y el meato acistico externo se mueven cranealmente y hacia el 4° mes alcanzan su
posicién normal. El cartilago elastico se diferencia en mesénquima alrededor del meato acustico
externo (fig. 2.4),

El anillo timpdnico del hueso temporal forma el limite de la membrana timpénica, esta membrana
afsla el meato acustico del oido medio. Al nacer el meato acustico externo es superficial, por lo
tanto, el anillo timpanico y la membrana timpanica también se localizan superficialmente, ambos
el anillo y la membrana estdn en posicién oblicua en el neonato (fig. 2.5).

Nariz.

El ala nasal consiste de dos capas:

Dentro del conducto nasal, la prominencia nasal y ta prominencia media que entran en contacto y
se unen hacia el lado oral, sin embargo, esta unién es formada por las prominencias nasal media y
maxilar. Asi, ¢l piso primario de la nariz a region maxilar tiene un doble fondo. La membrana
coanal también tiene dos capas. Las superficies libres de células epiteliales de las prominencias
nasal y maxilar son diferentes en tamafio y forma, se encuentran en la “zona de profusion” con
diferenciacién epitelial (tabla No. 3, XIV y XVI),

Edad | Long Estadio SN.C. Cjo Olde Cara Otros
dlas mm
Placa cercbral y Invaginacion del Vesicula ftica Placodas
plicgue cervical y | cristaling olfatorias
34 7 XV mesencefilico
Plicguc pantino- Desprendinicnto sago endolinfitice | Tumefaccién | Corteza adrenal
dorsal limina del cristalino ¥ meaie auditive nasal {de! epitelio
evaginacion pigmemacién de I { exierno depresion colémico) invadida
a8 0 Xvi cerebral ¢ Hipdhisis | retina who timpanico por cétulas
neural simpateticas-
medulares sacos
linfiticos yugulares

Tabla No. 3, formacién de la region facial.
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a) 6 semanas
b} 7 semanas

Primer arco branquial - Arco mandibular y prominencias auriculares

Segundo arco branquial - Arco hivideo y prominencias auriculares

Fig. 2.4 El desarrollo auricular es apartir de los dos primeros arcos branquiales.”

* Sperber Geoffrey H.: Craniofacial embriology. Wrght, fourth edition 1989, Great Britain . University Press
Cambrige. pp 208.
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A) Desarrollo a la 5* semana del oido externo (auricula y
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meato acistico externo) el cual se

forma al rededor del primer surco branquial. El oido medio se desarrolla del primer saco
faringeo y los huecesillos martillo y yunque del primer arco y el estribo del segundo arco. El

oido interno se desarrolla de la vesicula dtica.

1. Membrana timpanica 8.
2. Prominencia Auricular 9.
3. Meato acistico externo 10.
4. Anillo timpdnico 1.
5. Martillo 12,
6. Yunque 13
7. Cartilago de la capsula 6tica 14.

Epitelio de la vesicula ética

Espacio perilinfatico

Estribo

Ventana coclear

Tubo faringotimpdnico

Cartilago de Meckel

Capa endodérmica del primer saco faringe

B} Desarrollo del oido interno a partir de la vesicula 6tica: a) 5 semanas b} 6 semanas c)7

semanas

Apéndice endolinfitico
Vesicula ética
Apéndice coclear
Conducto endolinfatico

Ll e
LN

Fig. 2.5 Desarrollo del Oido®.

Utriculo

Saculo

Coclea

Canales semicirculares

M Sperber Geoffrey H.: Craniofacial embriology, Wraht. fourth edition 1989, Great Britain , University Press

Cambrige. pp 212.
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El surco palatino va seguido del ala nasal al rededor del futuro labio superior dentro de la cavidad
oral, separando el principio de las prominencias de! paladar secundario. Las prominencias del
paladar secundario, por lo tanto, derivan de la prominencia maxilar.

Al rededor del dia 43 los restos de los surcos faciales se han fundido. Las aletas nasales
degeneran primero en la region frontal (futuro labio superior) y son desplazadas por el
mesodermo. Asi las aletas nasales son elongadas dorsalmente. Por este proceso la coana primaria
se amplia y se mueve dorsalmente (tabla No. 4, estadios No. XVIIE, XX y XXII}.

<) Formaciin del paladar y el septum nasal.

En la regién premaxilar, existe una regidn o proceso palatino especial el cual puede verse dentro
de la superficie oral. El proceso se encuentra paralelamente alineado al surco palatino primario y
coincide ditectamente con el borde anterior de las prominencias palatinas secundarias.

En la formacién palatina existe una integracion mesodermo-epitelial con alta precisién en tiempo
y restriceion local. El epitelio superficial, estd diferenciade por induccién mesodérmica en el
componente del epitelio oral y nasal y del epitelio del puente medio.

Las conchas nasales, van rotando de posicidn y se van alargando y prolongando hasta acercarse.
Los movimientos se realizan por diferenciacion focal y por hidratacién de la matriz extracelular.
Todas las fuerzas de los movimientos son producidas dentro de las conchas (fig. 2.6).

Debe existir balance hormonal y de neurotransmisores en la diferenciacion celular durante la
morfogénesis palatina. El mecanismo teratoldgico de formacién de hendiduras puede deberse al
desvalance de este sistema y no a una toxicidad directa.

El septum nasal se forma como una pared intermedia de los conductos nasales por proliferacion
mesodérmica. Como lo demostré His y Hochstetter, las fosas nasales se van moviendo a una
posicidn lateral y medial. Este proceso de medializacién coincide con la frontalizacién de los
ojos (fig. 2.7).

d) Formacidn def labio v la comisura labial.

La formacidn de la parte media del labio superior, ¢l filtrum y las partes gnacticas (mandibulares)
y palatinas de la premaxila, son formadas por material de la regién interglobular. Politzer
consider¢ que la hendidura media de la cara es el ltimo paso de la lista teratologica, comenzando
con la ciclopia. Ef borde de la boca esta en constante formacion y ésta como un todo. es
desplazada anteriormente,

El tamafio de la cara, depende del aumento del mesodermo en los centros de crecimiento de las
prominencias maxilares.
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1. Fibras del nervio olfatorio 13. Lengua

2. Alas menores del esfenoides 14. Cartilago de Meckel

3. Alas mayores y cuerpo del esfenoides 15. Cresta Galli y ldmina perpendicular del etmoide
4. Cémara oronasal 16. Laberinto etmoidal

5. Concha palatina lateral 17. Concha nasal posterior y media

6. Surco del primer aro branquial 18. Ala mayor del esfenoides

7. Prominencia cardiaca 19. Concha nasal inferior

8. Septo nasal 20. Vomer

9. Alas menores del esfenoides 21. Maxila en osificacion

10. Ojos y parpados 22. Conchas nasales fusionadas

11. Fosa nasal 23. Mandibula

12. Capsula nasal 24. Cartilago hioideo

Fig. 2.6 Desarrollo de la cdpsula nasal y el paladar en un corte coronal de un embritn de 7

semanas (a) y 12 semanas (b) de vida intrauterina®®.

2 Sperber, Geoffrey H.: Craniofacial Embriclogy. Writght, fourth edition 1989, Great Britain, University Press

Cambrige. pp 46.
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Fig. 2.7 Las fosas nasales se mueven en posicién lateral y medial. El proceso de
medializaci6n coincide con la frontalizacién de los ojos™.

* Gerhard Pieifer.: Craniofaciat abnormalities and clefts of the I

p. alveolus and palate, Geory Thieme Vertag
Suuigart, N.Y ., 1991.pp. 20.



Edad Long Estadio SN.C. Qjo Oido Cara Otros
dias mm
Evaginacidén Fibras del cristalino Cloana, paladar | Misscutos
45 17 XV olfatoria migracion de las células primario Lempranos
hemisferios retinianas vasos hialoides
cerebrales
nervio dplico | Cuerpo comeo . Plexo vascular
51 22 XX al cerebro mesodermo saco dptico superficial en cl
sin jumen criineo
pirpados Espiral del Plexo vascular
56 26 XXt conducto superficial al
coclear tragus vértice
Tabla No. 4,

L Aparato Branguial
a} Arcos Branguiales.

Los arces branquiales (fig. 2.8) inician su desarrollo al comenzar la cuarta semana a partir de las
células de la cresta neural que migran hacia la regién de la cabeza y el cuello. Presentdndose bien
definidos al final de esta semana. Estan separados entre si por hendiduras o surcos ¥ 5€ numeran
en secuencia crancocaudal del 1 al 6:

Los arcos branquiales sustentan la faringe primitiva. El estomodeo {boca primitiva), aparece
como una leve concavidad del ectodermo superficial. El estomodeo estd separado de la faringe
primitiva por la membrana orofaringea que es de forma bilaminar.

Cada arco branquial se compone de mesénquima procedente del mesodermo intracmbrionario ¥
estd cubierto en su parte externa por ectodermo y en su parte interna por endodermo. Cuando las
células de la cresta neural migran hacia los arcos originan las protuberancias que los van a
delimitar.

El mesénquima en los arcos branquiales origina los misculos de la masticacion, cartilago y
huesos. Las células de la cresta neural producen estructuras esqueléticas especificas. Un arco
branquial contiene una arteria, un cartilago, un componente muscular y un nervio.

El primer arco desarrolla la cara; los extremos dorsales del primero y el segundo forman el
pabellén auricular del oido externo.

Durante la quinta semana el segundo arco branquial aumenta de tamafio y cubre al tercero ¥
cuarto arco, formando una concavidad eciodérmica conocida como seno cervical.

Hacia el final de la séptima semana desaparecen el segundo, tercero y cuarto surcos branquiates y
¢l seno cervical.



Faringe

Arco hioideo

Nicleo mesodérmico de un arco branquial
Arco mandibular

Cresta neural

Prominencia maxilar

Estomodeo

Nk W —

Fig. 2.8 Arcos branquiales?’.
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8. Prominencia frontal

9. Ojo

10. Prominencia nasal lateral

1 1. Cartilago de Meckel

12. Puente interbranquial (martillo, yunque y blastenu
13. Placoda 6tica

14. Cartilago de Reichert

1 Moore Y. Keith.: Embriologia Clinica. Interamericana, quinta edicién, 1997, México.
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Cada uno de los arcos presenta la arteria adrtica que formara parte del aparato cardiovascular en
el adulto.

b) Cartilagos.

Los cartilagos del primer arco van a formar el hueso mandibular. (fig. 2.9)

E!l cartilago de Reichert (del 2° arco} en su parte dorsal se relaciona con el desarrollo del oido. Al
osificarse, da origen al estribo del oido medio y la apofisis estiloides del hueso temporal. La
porcién intermedia de la apofisis estiloides y el hueso hioides involuciona y su pericondrio
constituye el ligamento estilomastoideo. El extremo ventral de este cartilage se osifica para

formar el asta menor y la porcién superior del cuerpo del hueso hioides.

El cartilago del tercer arco se ubica en la porcién ventral que va a formar el asta mayor y la
porcitn inferior del cuerpo del hueso hioides.

Los cartilagos del 4° y 6° arco se fusionan para formar los cartilagos laringeos.
¢) Derivados de los musculos de los arcos branquiales (fig. 2.10):

1. Arco mandibular:

temporal masetero
milohioideo pterigoideo medial y lateral
tensor del timpano tensor del velo del paladar

vientre anterior del digastrico

1. Arco milohioideo:

orbicular de los labios auricular
orbicular de los parpados cutineo del cuello
frontal estapedio
buccinador estilohioideo

vientre postericr del digastrico occipital

[I1. 3er. arco:
estilofaringeo

IV.5% y 6° arcos:
m. faringeos
cricotirgideo
elevador del velo del paladar
m. intrinsecos de la faringe
m. estriados del esofago

d} Derivados de los nervios (fig. 2.11):
arco mandibular - trigémino (V) Jer. arco - gloso faringeo (1X)
arco hioideo - facial (V1I} 4° y 6° - rama laringea superior
recurrente del vago (X) del vago (X)
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1. Cartilago de Meckel formando la base de la mandibula 6. Estribo

2. Ligamento esfenomandibular 7. Ligamento estilohigideo
3. Yunque 8. Hueso hioideo

4. Martillo 9. Cartilago tiroideo

5. Proceso estiloideo 10. Cartilago cricoide

\
| Fig. 2.9 Derivados de los cartilagos de los arcos branquiales. El mamllo el Yunque y los
huesos hioideos deriva cada uno de dos arcos branquiales®.

B Sperber, Geoffrey H.: Craniofacial embriology. Wright, fourth edition 1989, Great Britain, University Press
Cambrige. pp. 62.
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Fig. 2.10 Origenes embrioldgicos de los masculos ocular, masticatorio, faciales, faringeos,
del cuello y de la lengua por los somitas, los arcos branquiales y los
somidomeros®®.

** Sperber, Geoffrey H.: Craniofacial embriology. Wright, fourth edition 1989, Great Britain, University Press
Cambrige. pp 184,
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e) Bolsas Faringeas.

Las bolsas faringeas, los surcos y las membranas branquiales, se encuentran entre cada arco
branquial son cuatro pares y se numeran en sentido craneo caudal al igual que los arcos
branquiales. Se citard brevemente lo que de ellos deriva para fines practicos:

Primera bolsa.- forma un fondo de saco tubo timpanico, que en el primer surco branquial forma la
membrana timpanica. El fondo del saco tubotimpdanico va a formar la cavidad
timpanica y el antro mastoideo. Al unirse el saco tubotimpinico con Ia faringe
forma el conducto auditivo, conducto faringo timpénico o trompa de eustaquio.

Segunda bolsa.- constituyc las criptas de la amigdala palatina que al diferenciarse formaran los
. ganglios linfaticos de la amigdala palatina.

Tercera bolsa.- forma la glandula pardtida inferior y el timo.

Cuarta bolsa.- desarrolla la glandula pardtida superior. La porcién ventral de esta bolsa,
desarrolia el cuerpo ultimo branquial, que al fusionarse y difundirse en la
gléndula tiroides forma las células parafoliculares o células “C” que producen

calcitonina.

De¢ los surcos branquiales, Gnicamente el primero va a formar el conducto auditivo externo.



I n. Oculomotor IX  n. Glosofaringeo

v n. Troclear X. n. Vago
\Y n. Trigémino Xl n. Accesorio espinal
V1 n. Abductor XIt  n. Hipogloso

VII  n. Facial

Fig. 2.11 Distribucién de los nervios craneales y sus ramas en el feto y el aduito®.

s Sperber, Geofirey H.: Craniofacial embriology. Wright, fourth edition 1989, Great Britain, University Press
Cambrige. pp 49.
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CRECIMIENTO Y DESARROLLO

Desarrollo del Hueso y su Crecimiento.

El hueso se forma por dos medios de diferenciacion del tejido mesenquimatoso:

1. mesodérmico
2. ectomesenquimatoso (cresia ueural)

También existen dos clases de osificacion:

1. intramembranosa
2. endocondral.

En ambas la matriz ¢sea, la calcificacion y el almacenamiento de cristales de apatita es similar.
La osificacién intramembranosa ocurre como una lamina de membrana osteogénica; la
osificacién endocondral es por medio del cartilago hialino. Los huesos largos de las
extremidades, los huesos de la caja tordcica y de la base del craneo son de origen endocondral,
micntras que los de la boveda, la mandibula y la clavicula son de origen intramembranosc. Los
huesos membranosos tienen origen en la cresta neural y se forman después de la interaccion del
ectomesenquima con el epitelio,

Después de la osteogénesis el crecimiento depende de las células preosteogénicas y de los tepidos
que interactuan por induccién.

El retardo en el comienzo de la osteogénesis reduce el tamafio final del hueso, mientras que el
comienzo prematuro de la osteogénesis incrementa su tamafio final.

Durante la séptima semana, las células mesenquimatosas se condensan para inducir la formacion
de hueso endocondral e intramembranoso. Durante la formacion, las células se diferencian en
osteoblastos los cuales van a desarrollar la matriz 6sea, formando asi el centro de osificacion.

En la osificacion endocondral, las células mesenquimatosas condensadas forman inicialmente una
matriz cartitaginosa de glicoproteinas, estas crean un modelo de cartilago y subsecuentemente la
matriz osteoide, una vez que se a mineralizado, forma un anillo de hueso periéstico a! rededor del
cartilage. E! remplazamiente del modelo cartilaginoso por hueso, completa la osificacién
endocondral.

El hueso endocondral. es tridimensional en su patrén de crecimiento, osificindose desde uno o
mas sitios profundos y expandiendo lentamente sus centros. La capacidad del cartilago para
realizar su crecimiento expansivo intersticial favorece el crecimiento indirecto del hueso.
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El crecimiento del hueso intramembranoso se debe a la aposicion directa de tejido Gseo en
membranas osteogénicas (periostio). Esto provoca el crecimiento rapido en las reas de los
lébulos frontales del cerebro o en los sitios fracturados.

Los defectos congénitos en la formacion de hueso estan limitados a una forma de osificacion, por
ejemplo, en la acondroplasia se afecta a los huesos de origen endocondral, mientras que en la
disostosis cleidocrancal se afecta a los huesos de origen intramembranoso; en contraste, la
osteogénesis imperfecta afecta a todo ¢l esqueleto, sea de origen endocondral o intramembranoso.

Centros de Osificacion,

En el feto o en el periodo prenatal se.presenta el primer centro de osificacion, el cual va seguido
por uno o mas centros secundarios que se unen en un solo hueso. La mayoria de los centros
primarios de osificacién aparecen antes de nacer vy los centros secundarios después del
nacimiento. El crecimiento esquelético se interrumpe durante el periodo neenatal, lo cual influye
en las lineas de crecimiento de los huesos y de los dientes en el infante,

La forma de los huesos, y en gran medida el grosor vy el tamafio de estos estd determinado
genéticamente, pero su desarrollo depende de los complejos fisiologicos y bioquimicos, como las
variables nutritivas, ambientales, hormonales y funcionales.

Unidades esqueléticas.

El peri6stio y las matrices funcionales estdn influidas por unidades esqueléticas. Las unidades
macroesqueléticas consisten en un solo hueso o en porciones adyacentes de varios huesos como
los que forman la cabeza. Cada unidad macroesquelética esta formada por unidades
microesqueléticas que responden independientemente a las matrices funcionales que determinan
la variedad de formas del hueso.

La morfologia 6sea craneofacial se clasifica en tres categorias en base a la accion de los misculos
sobre los huesos:

1. Los que nunca se hacen evidenies, amenos que los misculos estén presentes, por ejemplo, las
lineas del hueso temporal y las lineas de {a nuca.

2. Los que se autodiferencian, pero que requieren la persistencia de los misculos por ejemplo, ¢l
proceso angular de la mandibula

3. Aquellos que son independientes de los misculos a los cuales se asocian por ejemplo, el hueso
cigomdtico o ¢l cuerpo de ta mandibula.

Otra clasificacion divide al hueso en basal y funcional:
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El hueso basal se refiere al hueso del cuerpo de la mandibula o de la maxila; el hueso funcional es
el hueso alveolar de ambas arcadas en el cual se encuentran los dientes y responde a fuerzas
mecdanicas.

Factores que determinan el crecimiento:

Los factores genéticos intrinsecos van a determinar el tamafio, la estructura y el crecimiento éseo.
Los factores funcionales extrinsecos determinan la forma. Estos factores fueron enunciados por
Culmann y Meyer a mediados del siglo pasado y propuestos como Ley de Wolffen 1870, donde
los cambios en la funcién del hueso provoca alteraciones en su estructura’’,

Las variaciones en el ritmo del crecimiento éseo esta determinado genéticamente. Las hormonas
alteran el patrén genético regulador del rango de crecimiento en la base del créneo.

La epifisis del tejido 6seo se suma al hueso endocondral desplazando longitudinalmente partes
adyacentes de hueso al expandirse en direcciones opuestas. Las células del cartilago embrionario
se¢ organizan para evitar el crecimiento unidireccional, en contraste a las placas de tejido
epificiario que contienen células cartilaginosas que van a orientar el crecimiento. El crecimiento
depende de los condrocitos que proliferan actuando como capsulas hidriulicas. El cartilago
puede crecer gracias a su avascularidad ¥ se nutre por perfusién de liquidos. La mayor parte de
las fuerzas de crecimiento se originan dentro del cartilago dseo.

Por otro {ado, la mayoria de los huesos intramembranosos con uniones de suturas, se separan por
fuerzas externas de crecimiento de la matriz funcional. EI tejido Gseo de estas superficies
membranosas de sutura se van rellenando por mecanismo endocondral.

La expansién ésea depende de dos fendmenos:

a) Remodelado, es una combinacién de crecimiento y resorcidn 6sec. La naturaleza rigida del
hueso calcificado, provoca que el crecimiento sea por aposicion de la superficie cortical del
nuevo hueso formado.

b) transposicion, es el desplazamiento del remodelado. Este desplazamiento 4seo es resultado de

las fuerzas ejercidas por los tejidos blandos adyacentes (matrices capsulares) y por el
crecimiento intrinseco de los propios huesos.

Articulaciones dseas.

Las articulaciones tienen una importante relacién con el crecimiento 6seo y se clasifican de la
siguiente manera:

*! Sperber, Geoffrey H.: Craniofacial embriology. Wright. fourth edition 1989, Great Britain,University Press
Cambrige. pp.80.
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a) Articulaciones moviles (diartrosis)
b) Articulaciones no méviles (sinartrosis)

Las diartrosis tienen membrana sinovial en la cavidad articular. Estas se clasifican de acuerdo a
su forma o a su funcién. Las diartrosis, “per se”, no influyen en el crecimiento dseo, excepto en
la articulacién temporomandibular, ya que su cartilago articular, va a provocar un gran potencial
en el crecimiento de uno de los huesos articulares, es decir, en la mandibula.

Las sinartrosis si van a participar en el crecimiento de los huesos articulares, ya que la posicion
del hueso durante el crecimiento es de dos formas:

1. Por aposicidn de la superficie, aqui el incremento del grosor del hueso depende de la resorcion
selectiva.

2. La aposicion de los huesos que se unen por medio de suturas, se presenta a los lados contrarios
de la sutura, produciéndose la expansion de estas como resultado del desplazamiento.

Ambas formas intervienen en el crecimiento y en el remodelado del craneo. El remodelado en el
crecimiento mantiene las proporciones dentro y entre los huesos.

Los planos de las suturas tienden a alinearse en angulos rectos en direccién al movimiento del
crecimiento 0seo, asi las superficies 6seas son orientadas con las otras, el desplazamiento 6seo es
un factor importante en la expansidn del esqueleto craneofacial; al acomodarse los huesos en
angulos no solo se va a mantener la coordinacién en el crecimiento, también se determina la
direccion de este.

La forma mas comiin de suturas es en la que se ponen las dos superficies en contacto; las suturas
biseladas y las dentadas dependen de las demandas funcionales del hueso. Las suturas dentadas
son un clare ejemplo, de crecimiento trabecular.

La fusién de las suturas por osificacion de la articulacién sindesmética indica el cese de
crecimiento en el punto de la sutura. La variabilidad en el cierre de las suturas nos da un
pardmetro sobre la edad. La sinostosis prematura reduce el didmetro craneal en los angulos donde
debe unirse la sutura y provoca el crecimiento compensatorio anormal en otras direcciones
provocando las malformaciones en el craneo.

Crecimiento y desarrollo craneofacial.

En ¢l desarrollo del créneo también se involucra la mandibula, para su efecto se combina el
crecimiento y la morfogénesis de tres areas que provienen de la cresta neural y de los tejidos
paraxiales mesodérmicos:
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Neurocrdneo.

1. Béveda craneana o calvario: esta creado para cubrir y proteger al cerebro. Se forma de hueso
intramembranoso de origen mesodérmico paraxial, es conocido como desmocranium
(desmomembrana).

2. Base del crineo: forma el piso craneal. Se asocia a los revestimientos capsulares de los
organos nasal y auditivo, esta formado de hueso endocondral que se origina en la cresta
neural; su precursor cartilaginoso es conocido como condrocraneo (chondros: cartilago).

Cara.

El complejo ortognético facial, deriva de las estructuras branquiales; esta formado por hueso
intramembranoso que se origina en la cresta neural, también se conoce como splanchnocranium
(splanchnos: visera) o viserocraneo (viscos; drgano). Este complejo forma los huesos de la
mandibula, de la maxila y la musculatura oromasticatoria.

Aparato masticatorio.

La denticion deriva de las laminas ectodérmicas reflejadas en el desarrollo embriogénico de los
dientes del ectodermo oral (lamina dental) y de la cresta neural (papila dentat).

En cierto sentido, la base del craneo se cubrira con los elementos faciales. El aparato masticatorio
se compone por elementos faciales y dentales. De manera que el crineo se presenta como un
mosaico de elementos individuales que se van expandiendo durante el crecimiento en la
proporcién y en la direccion adecuada para poder crear una estabilidad total.

Cada uno de estos tres componentes posee diferentes caracleristicas en su crecimiento, desarrollo,
maduracion y funcién. Asi cada unidad se va integrando con las otras. coordinando entre todas
su crecimiento para su desarrolio normal.

Una vez mas, cualquier falla en la coordinacidn de los patrones de crecimiento o aberracién al
comienzo del crecimiento va a provecar distorsion en las relaciones craneales y por lo tanto
maloclusion dental. Como ya se menciond el condrocraneo y la cara se forma por una
combinacién de hueso endocondral e intramembranoso, los elementos dseos del aparato
masticatorio son principalmente de origen intramembranoso. El esmalte del tejido dental es de
origen ectodérmico mientras que la dentina, la pulpa, ¢l cemento v el ligamento periodontal se
forman del mesénquima de la cresta neural.

Los huesos membranosos de la mandibula y del esqueleto facial son mas susceptibles a presentar
alteraciones durante su desarrollo (fig. 3.1). Los defectos del desarrollo en esta 4rea son muy
comunes por el contrario los defectos congénitos de la base del craneo y de las capsulas nasal y
oOtica son menos frecuentes.

De las alteraciones craneofaciales congénitas las hipoplasias provocan que el patron de
crecimiento se vea alterado de la infancia a la nifiez. La alteracion se observa casi sin variacion
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durante la adolescencia, pero la severidad de la deformidad aumenta con el incremento en ia
edad, por la desproporci6n en el crecimiento de las estructuras craneales vecinas,

Generalmente el condrocraneo es poco susceptible a las alteraciones causadas por el medio
ambiente y es dificil que sc afecte genélicamente. Las alteraciones en el hueso endocondral se
presentan en la base del crineo, por otro jado el desmocraneo y el esplacnocraneo se afectan poco
genéticamente, pero los factores ambientates y locales los afectan drasticamente.

Las estructuras que rodean a los 6rganos de los sentidos (vista, oifato, audicién y equilibrio) casi
alcanzan su crecimiento total en el recién nacido. El resto de las estructuras crecen y se
desarrollan, después del nacimiento. El craneo crece de manera rapida por la expansion temprana
del cerebro seguido del sistema ventilatorio que influye el desarrollo mediofacial. El sistema
masticatorio es el tltimo en alcanzar la madurez.

Crdneo:

El neurocraneo se forma del mesénquima que se desarrolla de una membrana capsular al rededor
del cerebro en formacién. Esta membrana esta formada por dos capas:

I. Endomeninge: que se origina de la cresta neural, y forma la piamadre y la aracnoides.

2. Ectomeninge: originada del tejido mixto paraxial y de la cresta neural. Se diferencia en
duramadre interna que cubre el cerebro y que permanecera sin osificarse; y en una membrana
superficial con propiedades condrogénicas y osteogénicas.

La osteogénesis de la ectomeninge ¢s de formacién osea intramembranosa. Esta capa va a
expanderse sobre el cerebro y va a formar la béveda craneana,

Las dos capas de la ectomeninge se mantienen en aposicién excepto en donde se desarrollaran los
senos venosos. La duramadre, el cerebro y el cerebelo presentan fibras finamente organizadas
muy cerca de las dreas de sutura donde se formara la boveda craneana. Estas fibras ejercen la
direccion de las fuerzas de crecimiento del cerebro y sin ellas el cerebro formaria una esfera
perfecta; la duramadre funciona como periostio endocraneal y determina la forma de los huesos
craneales.

Los huesos del crdneo se forman de la siguiente manera:

Huesos Frontales, se forman de un centro primario de osificacién que se origina en la region del
arco superciliar en la octava semana intrauterina, mas tarde, se originan otros tres pares de
centras secundarios: en el proceso cigomatico, en la espina nasal y en la fosa troclear, La fusion
entre es0s tres centros se completa entre 1os 6 y 7 meses de vida intrauterina. Al nacer los huesos
frontales se presentan separados por la sutura metdpica; la fusién de esta sutura gencralmente
comienza en el segundo afio y termina a los siete convirtiendo los dos huesos frontales en uno.



I. Laminas pterigoideas 6
2. Anillo timpdnico 7
3. Porcion escamosa del hueso temporal 8
9
1

4. Porcidn escamosa del hueso occipital
5. Hueso parietal

Hueso frontal

Hueso lagrimat

Hueso nasal

Hueso maxilar y cigomatico

0. Mandibula

Fig. 3.1 Sitios membranosos de esificacién de los huesos del craneo®,

*2 Sperber, GeofTrey H.: Craniofacial embriclogy. Wright, founth edition 1989,Great Britain,University Press

Cambrige pp.93.
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Huesos Parietales, cada uno se forma de dos centros primarios de osificacién que aparecen en la
eminencia parietal en la octava semana de vida intrauterina y se fusionan en el cuarto mes
intratiterino. La osificacién se retrasa en la region del fordmen parietal formando la fontanela
sagital al nacer.

Hueso Occipital, la porcién escamosa del hueso occipital (por arriba de la iinea superior de la
nuca) osifica intramembranosamente de dos centros, unoc a cada lado, que aparecen en la octava
semana de vida intrauterina. El resto del hueso occipital osifica endocondralmente.,

Huesa temporal, la porcion escamosa del hueso temporal osifica intramembranosamente de un
centro que aparece en la raiz del cigoma en la octava semana intrauterina, el anillo timpanico del
temporal osifica intramembranosamente de cuatro centros que aparecen en el tercer mes de vida
intrauterina en la pared lateral del timpano. Las dos porciones membranosas del hueso se unen al
nacer. El resto del hueso temporal osifica endocondralmente,

La osificacion de los huesos intramembranosoes del crianeo depende de la presencia de! cerebro;
sin este, (anencefalia) no se forma béveda craneana, excepto la porcidn escamosa del temporal
que es independiente de la induccidn cerebral. Muchos de los centros de osificacion primarios y
secundarios de los huesos se desarrollan en la capa externa de la ectomeninge.

El tejido mesodérmico derivado de 1a ectomeninge crea la porcidn petrosa del temporal, el hueso
frontal, el parietal, el esfenoides y el hueso occipital.

La cresta neural da origen a el mesénquima que forma los huesos, lagrimal, nasal, porcion
escamosa del temporal, el cigomatico, el maxitar y la mandibula.

El recién nacido presenta espacios membranosos llamados fontanelas (fig, 3.2), estas son seis y
se van a osificar en diferentes etapas de la vida extrauterina:

1. Anterior: termina su osificacion a los [8 meses de vida extrauterina.

2. Posterior: se osifica al mes del nacimiento.

3. Laterales anteriores: (2) se encuentran entre los huesos frontal, parietal, temporal y esfenoides.
Se osifican al rededor de los tres meses.

4. Laterales posteriores {2): se encuentran entre el parietal, el occipital y el temporal y osifican a
los 2 afios de vida.

Cabe mencionar una vez mas que los huesos de la boveda craneal son de tipo membranoso sin
intervencion del cartilago y su crecimiento es sutural e inicia por la proliferacién de tejido
conjuntivo, mientras que los huesos de la base del craneo son de origen endocondral. Pertenecen
a este grupo: etmoides, esfenoides, cuerpo, alas menores y base de alas mayores, alas externas de
la apdfisis pterigoides, temporal, pefiasco del temporal, apdfisis basilar y parte inferior de la
concha del occipital.



a) Posterior
b) Superior
¢) Lateral

1
2
3
4,
5.
6
7
8
9
]

0.

Fig. 3.2

Sutura lamboidea
Fontanela posterior
Sutura sagital
Hueso parietal
Fontanela anterior
Hueso frontal
Sutura frontal
Hueso occtipital
Hueso parietal
Sutura coronal

Fontaneias y suturas del craneo

11.
12,
13.
14.
15.
16.
17.
18.
19.
20.

Sutura coronal

Hueso frontal

Fontanela anterolateral

Hueso nasal

Maxila

Mandibula

Porcién escamosa del temporal
Hueso occipital

Fontanela posterolateral
Porcion petrosa del temporal

3 Sperber, Geoffrey H.: Craniofacial embriotogy. Wright, fourth edition 1989,Great Britain, University Press
Cambrige. pp.95.
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Es poco comiln que se desarrollen centros de osificacién entre los huesos del craneo pero cuando
ocurre se les llama huesos wormianos, estos suelen aparecer a lo largo de la sutura lamboidea
formando los huesos interparietales, se picnsa que tienen un componente genético. Sin embargo
se han presentado en pacientes con hidrocefalia, lo que hace suponer que sean también
consecuencia de un factor de estres deformante.

Las fontanelas y las suturas permiten que los huesos del crineo se compriman durante el
nacimiento.

El crecimiento posnatal de los huesos craneales se debe al cierre de las suturas y a la eliminacién
de las fontanelas.

La sutura frontal generalmente cierra entre los scis y ocho afios. La sutura metépica (frontal)
involucra tejido condroide, y puede formar cartilago secundario el cual es sustituido
progresivamente por hueso laminar.

Ya dijimos que el cartilago es el regulador def crecimiento de l1a base del crineo v que de él se
origina la sincondrosis como importante centro de crecimiento en sentido anteroposterior y en
sentido transversal.

Asi las sincondrosis interesfenoidales se osifican antes o enseguida del nacimiento, la
interoccipital, entre los 4 6 5 afios, la esfenoetmoidal a los 7 afos y la esfenooccipital (que es muy
importante para el crecimiento basilar) entre los 16 y 20 afios.

La base del créneo cambia muy poco en el transcurso del crecimiento y es por eso que algunas de
sus partes se utilizan para el estudio de los rangos del crecimiento y desarrollo del complejo
craneofacial.

En el feto se observa prominente el tamafio del neurocréneo en relacion a la cara y se reduce en
una proporciénde 8 a 1 al nacer, 6alenel2°afio,4alenel 5°afio yde 2y 2.5a | en el adulto.
En el nacimiento, el neurocraneo, ha alcanzado 25% de su tamaiio total, completa 50% a los 6
meses y 753% a los 2 afios. A los 10 afios el 95% mientras que el esqueleto facial alcanza el 65%
de su tamafio total. En la vida posnatal el neurocrdneo incrementa 4.5 veces su volumen,
mientras que la cara incrementa su volumen de § a 10 veces al nacimiento.

La forma y tamafio final de la boveda craneal depende principalmente de las presiones internas
ejercidas en la tabla de los huesos neurocraneales. La expansion del cerebro aplica fuerzas
tensionales de separacién sobre las suturas Gseas, estimulando asi el crecimiento compensatorio
de las suturas. El cerebro actia por lo tanto como matriz funcional en el crecimiento ésco
neurocraneal.
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Base craneana:

Para que se forme el piso del cerebro el tejido mesenquimatoso se extiende en sentido cefalico.
La conversién del mesénquima ectomeningeo en cartilago se lleva a cabo alrededor del dia 40 de
vida intrauterina.

Los centros de osificacién se forman al final de la notocorda y son llamados cartilagos
paracordales. A partir de cuatro somitas occipitales se forman los esclerotomes. El esclerotomo
es el primer cartilago en el crdneo que se desarrolla al rededor del tubo neural; los esclerotonmos
forman los limites del formen magnum.

El extremo craneal de la notacorda, se encuentra al nivel de la membrana orofaringea la cual
cierra el estomodeo. Cranealmente a esta membrana se encuentra el saco hipofisiario (saco de
Rathke), proveniente del estomodeo.- Este saco va a dar origen al 16bulo anterior de la glandula
pituitaria (adenohipdfisis).

En cualquiera de los lados del pedincule hipofisario, se van a desarrollar dos cartilagos
hipofisiarios, (o cartilagos postesfenoideos) y se van a fusionar para formar el cartilago
basisfenoide, el cudl va a contener a la hipofisis y mas tarde formaran la silla turca y la regién
posterior del cuerpo del esfenoides.

Cranealmente a la gldndula pituitaria se fusionan dos cartilages preesfenoidales (trabeculares),
precursores del hueso preesfenoidal que formard la regién anterior del esfencides. Lateralmente,
se presentan los centros de condrificacién del (ala menor) orbitoesfenoides y del (ala mayor)
alisfenoides, que formaran las alas de este hueso. Al fusionarse los cartilagos preesfenoidales se
forma un plato cartilaginoso vertical (cartilago mesetmoidal) dentre del septum nasal. Este
cartilago se osifica en el nacimiento y forma la placa perpendicular del etmoides y su puente
superior forma la cresta palli que scpara los bulbos olfatories (fig. 3.3).

Las cdpsulas que rodean los 6rganos nasal y otico (vesiculococlear), condrifica y se une a los
cartilagos de la base del craneo.

La cdpsula nasal (ectoetmoidal), condrifica en el 2° mes de vida intrauterina para formar la caja
de cartilago con techo y paredes laterales que se dividen por el cartilago septal medio. Los
centros de osificacion de las paredes laterales forman los laberintos del etmoides y la concha
nasal inferior.

El septum nasal permanece cartilaginoso exeepto en su porcién posteroinferior donde se produce
una osificacién intramembranosa para formar el vomer. El ala vomeriana se extiende
posteriormenie sobre el basifenoides formando el techo de la nasofaringe. El crecimiento posnatal
aposicional en el margen posterosuperior del hueso vomer contribuye al crecimiento del septo
nasal ¢ indirectamente al crecimiento anterior y posterior de la cara.
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Ala menor del esfenoides

Lémina cribiforme del etmoides(I) Crista Galli
Mesetmoides
Capsula nasal (etmoides, concha inferior,

septum nasal)

Cartilago preesfenoidal (cuerpo del esfenoides)
Orbitoesfenoides (ala menor del esfenoides)
Alisfenoides (ala mayor del esfenoides)
Cartilago postesfenoidal (silla turca)

Cipsula dtica (regién petrosa del temporal)
Cértilago paracordal (basioccipital)

- Esclerotomos occipitales (exoccipital)

Cartilagos primarios del condrocraneo (mitad derecha) y sus derivados (mitad

izquierda) Los foramenes y su contenido, vasos sanguineos y nervios craneales™ .

* Sperber, Geoffrey H.: Craniofacial embriology. Wri

Cambrige. pp.102.

ght, fourth edition 1989,Great Britain,University Press
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Las cédpsulas nasales ya condrificadas forman los cartilagos del rostro y el cartilago del
septonasal. En el feto, el cartilago septal se ubica entre fa base craneana sobre la premaxila, el
vomer, ¢l paladar y el proceso maxilar,

Las cdpsulas éticas se unen con los cartilagos paracordales para mas tarde osificar como las
porciones mastoideas y petrosa del temporal. La cdpsula 6tica no condrifica en los humanos.

Al osificarse ¢l condrocrineo y el desmocraneo se forma el neurocrineo con la siguiente
organizacién: el cerebro en desarrollo se tiende en un surco formado por el condrocréneo, la fosa
hipofisiaria queda limitada anteriormente por el cartilago preesfenoidal del tuberculum sellae y
posteriormente por el cartilago posesfenoidal del dorso de la silla,

Agujeros de la Base del Craneo.

Inicialmente los huesos de Ja base del craneo condrifican y se fusionan creando una placa basal
irregular y perforada por los vasos sanguineos, los nervios craneales y el corddn espinal entre los
que se desarrollan el cerebro y sus contactos exiracraneales:

» __ Fibras del nervio olfatorio (I} perforaciones de la ldmina cribiforme de! etmoides.

*  Fibras del nervio optico (1) y foramen dptico.
arteria oftalmica

¢ Nervio oculo motor (1)
Nervio troclear (IV)
Nervio oftalmice (V) fisura orbital superior.
Nervio abductor (Vi)
Ramas oftdlmicas

* _ Nervio maxitar (V2) foramen redondo.
¢ Nervio mandibutar {V3) foramen oval.
®  Arteria meningea media. foramen espinoso.
e El cartilago entre los centros
de osificacion de la capsula foramen lacerum,
otica y el cartilago alisfenoide.
*  Arteria cardtida externa canal de la arteria cardtida externa.
*  Nervio facial (VII} meato aclstico interno.

Nervio vestibulococlear (VIIT)

e Nervio glosofaringeo (1X)

Nervio vago (X) foramen yugular.

Nervio espinal (XI)

vena yugular
¢ Nervio hipogloso (XIT) canal hipogloso o canal condilar anterior,
*  Médula espinal foramen magno.

Tabla 3.1



Aproximadamente se presentan 110 centros de osificacion en el craneo del embrién. Muchos de
esos centros se fusionan y crean 45 huesos en el crineo del recién nacido. En el adulto joven se
reconocen 22 huesos craneales.

La base del craneo es relativamente estable durante ¢l crecimiente comparado con la boveda del
cranco y la cara, por lo tanto ofrece elementos de base para el crecimiento que influyen sobre la
posicion de los huesos faciales por la unién de la base cianeana en su parte anterior en el
complejo nasomaxilar.

Hueso Sitio y nimero de centros de osificacién Periodo en el que
aparecen
L Intramembranosos | Endocondreales
Occipital escama supranucal (2) 8 semanas
escama infranucal (2) 10 semanas
Basilar (2) Exoccipital
11 semanas
12 semanas
Temporal escamoso (1) 8§ semanas
aniffo timpanico (4} 12 semanas
petrosa {14) 16 semanas
estiloidea (2) perinatal
Etmoides laberintos laterales (2) 16 semanas
: lamina perpendicular cresta | 36 semanas
)]
Vomer alas (2) 8 semanas
esfenoides preesfencides (3) 16 semanas
posesfenoides (4) 16 semanas
orbitosfenoide (2) 9 semanas
alisfencide (2) 8 semanas
apbfisis  del pterigoides | 12 semanas
{pteryguid hamuli) (2}
lamina pteriguidea medial 8 semanas
(2)
lamina pteriguidca lateral (2) 8§ semanas
concha esfenoidal (2) 20 semanas
Concha nasal interior lamina (1) 2(} semanas

Tabla 3.2 Centro de osificacion craneal.
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Existen cuatro puntos de crecimiento en la base crancana:

1. Sincondrosis esfenooccipital, estd cn la parte media posterior de la base del crineo, cierra
aproximadamente a los 20 afies y contribuye en el alargamiento de la base del craneo. El
crecimiento en este punto mueve la base craneana anteriormente y el complejo nasomaxilar
hacia adelante y arriba. Asi, la direccion y el ritmo del crecimiento de esta sincondrosis afecta
la posicién del maxilar superior y de la dentadura. Koski sugiere que actia como un
mecanismo pasivo de acomodacion ya que se expande segun el crecimiento de! cerebro y la
via respiratoria superior,

2. Sincondrosis interesfenoidal, su actividad termina al nacer .
3. Sincondrosis intraoccipital, su actividad termina entre los 3 y los $ afios.

4. Sincondrosis esfenoetmoidal, contribuye al igual que la intraoccipital al crecimiento posnatal
de la base craneana. Se dice que cierra entre los 7 y los 25 afios. Su participacion en el
crecimiento es importante en el periodo en que erupciona el primer molar permanente ya que a
esa edad la base craneana anterior no aumenta mucho de tamafio y el labulo frontal ubicado en
esa drea se ha formado en un 95%. Al crecer la base del craneo se alarga y el complejo
nasomaxilar también se mueve hacia adelante.

Estos cuatro puntos son de origen endocondral.

Angulacion de la base craneana:

La regién central de la base craneana esta compuesta (en su area rostral) por tejido precordal y
cordal los cuales se unen formando un angulo a nivel de la hipofisis (silla turca). El angulo
inferior estd formado por una linea que va del nasidn a la silla y de esta al basion en un plano
sagital, en un principio este dngulo es de 150° aprox. en la 4° semana embrionaria en el estadio
precartilaginoso, de la 7" a la 8 semana embrionaria, en el estado cartilaginoso alcanza los 130° y
mads tarde en la semana 10 durante el periodo de preosificacién alcanza un angulo de 115 a 120°
Entre la 8" y la 10° semana toda la cabeza se abulta por la extensién del cuello, separandose del
torax. La extension del torax es concomitante con la fusion palatina. Al osificarse la base del
craneo entre la 10" y 207 semana ¢l dngulo de ia base del craneo llega a los 125° 6 130° y
mantiene esa angulacion en el periodo posnatal. El aplanamiento de la base craneana se debe
probablemente al crecimiento rapido del cerebro durante el periodo fetal.

Macizo Facial:

El macizo facial se divide en tres dreas: superior, media e infetior, sus limites estdn estructurades
en planos horizoniales, sus tres areas corresponden a las prominencias embriogénicas frontonasal,
maxilar y mandibular.
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a} El tercio superior de la cara es de origen neurocraneal y forma la frente.

b) Ef tercio medio es esqueléticamente més complejo ya que lo compone [a base craneana al
unirse a la extension maxilar del tercio superior y al maxilar

¢} Eltercio inferior de la cara esta compuesto por la mandibula.

El tercio superior de la cara comienza su crecimiento de manera rapida manteniendo su
interrelacion neurocraneal con el desarrollo de los 16bulos cerebrales. También es el primero en
alcanzar su crecimiento total. Ya que este cesa después de los 12 afios de edad. En contraste los
tercios medio e inferior crecen mas despacio y su crecimiento cesa después de la adolescencia.

La erupcién de los terceros molares entre los 18 y los 25 afios, determina el final del crecimiento
de estos dos tercios.

Los huesos faciales se desarrollan intramembranosamente y su osificacién se centra en el
mesénquima de la cresta neural de las prominencias embriologicas faciales:

Hueso Sitio y nimero de centro de osificacion Cuatro periodos en el que
aparecen
Centros primarios | Centros secundarios

Frontal arco superciliar (2) 8 semanas
fosa trociear (2) 8.5 semanas
proceso cigoméatico (2} 9 semanas
espina nasal (2) 10-12 aflos

Parietal eminencia (2} 8 semanas

Occipital escama superior de la 8 semanas

: huea

Interparietal | (media) (2)
escama sup de la nuca (lateral) (2) 12 semanas

Temporal escama/cigomdtica (1) 8 semanas

(4rea del anillo timpénico (4} 12 semanas

desmocraneo)

Nasal central (1) 8 semanas

Lagrimal centrat (1) 8 a 12 semanas

Maxilar cuerpo (1) 7 semanas
cigomatico (1) 8 semanas
orbitonasal (1) 8 semanas
nasopalatino (1} 8§ semanas

Premaxilar intermaxilar (2) 7 semanas

Paladar unidn 8§ semanas

horizontal/laminas
perpendiculares(])

Yomer ala (2) 8 sernanas

Mandibular cuerpo (1) 6-7 semanas
proceso condilar, coronoide 10-14 semanas
y mentoniano 7 meses

Cigomatico cuerpe (1) 8§ semanas

Tabla 3.3”

% Sperber, Geoffrey H.: Craniofacial embriology. Wright, fourth edition 1989 Great Britain,University Press
Cambrige. pp. 122.
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Union de los Huesos Faciales.

La unién de los huesos faciales con la base del cranco en su parte anteroinferior tiene influencia
condrocraneal en el crecimiento facial(fig. 3.4) Los sitios de unién estdn claramente
establecidos por la fisura pterigomaxilar y la fosa pterigopalatina entre el esfenoides y los huesos
maxilar y palatino. El hueso cigomdtico se une al crineo por las suturas temporocigomatica y
frontocigomatica. Los huesos nasal y maxilar en su drea anterior estan unidos al crdneo por las
suturas frontomaxilar y {rontonasal. La interposicién de estos tres clementos en el espacio que
ocupa los érganos de los sentidos entre los huesos del crineo y los faciales influyen en el
crecimiento de estos dltimos. El ojo, la cavidad nasal y su septum y ¢l oido externo estan
situados casi en los limites de los tercios superior y medio de la cara lo cual provoca que actien
como matrices funcionales en algunos aspectos del patrén de crecimiento de la cara. La lengua,
los dientes y los miisculos oromasticadores, se interponen de manera similar entre los tercios
medio ¢ inferior de la cara y su funcionamiento también influye en el crecimiento éseo de la cara.

Ojos.

El crecimiento de los ojos provoca una fuerza expansora que separa el esqueleto neural y el
facial, particularmente en las suturas frontomaxilar y frontocigomdtica es por eso que se
presentan como un factor importante en Jas medidas craneofaciales. Recordemos que los ojos se
mueven de posicion lateral en la cara primitiva para ubicarse medialmente, provocando la
expansion de los [6bulos frontal y temporal durante el desarroilo del craneo.

Los globos oculares crecen de manera rapida siguiendo el patrén de crecimiento neural y
contribuyen al rapido crecimiento de la cara fetal. Las érbitas completan ja mitad de su
crecimicnto durante los primeros 2 afios de vida y se presentan desproporcionalmente targas en la
cara de los nifios. El cerebro y el globo ocular crecen concomitantemente con patrones similares.
La forma final de las paredes orbitales muestran el “ajuste” entre estas dos matrices funcionales.
Las 6tbitas alcanzan sus dimensiones adultas a los 2 afios aproximadamente.

Nariz

La cavidad nasal y en particular el septum nasal también influyen en la forma facial. En el feto el
ligamento del septo maxilar surge en los bordes laterales y en el drea anteroinferior del septum
nasal y se inserta dentro de la espina nasal, provocando un crecimiento de “empuje” hacia la
maxila. Ei crecimiento facial sigue una direccion inferior y anterior por el cartilago septal, el
cual se expande longitudinalmente entre la semana 10° v 40°. Al nacer, la cavidad nasal
practicamente permanece entre las drbitas. El rango de crecimiento del cartilago del septo nasal
continia hasta los seis afios, A esta edad decrece y coloca el piso de la cavidad nasal por debajo
de las érbitas.
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1. "Sutura frontocigomatica (Predomina crecimiento vertical)

2. Sutura frontomaxilar (Predomina crecimiento vertical}

3. Sutura frontonasal (Predomina crecimiento vertical)

4. Sutura nasomaxilar {Predomina crecimiento anteroposterior)

5. Sutura cigomatico maxilar (Predomina crecimiento lateral)

6. Resorcidn en el punto A

7. Sutura palatina media (Predomina crecimiento lateral)

8. Resorcidn a lo largo de los mdrgenes alveolares (Predomina crecimiento vertical)

9. Sutura temporocigomatica {Predomina crecimiento anteroposterior)

Fig. 3.4 Direccion del crecimiento y resorcion de los huesos faciales. El crecimiento se

realiza gracias al desplazamiento de los huesos de la cara hacia arriba, hacia abajo
y hacia adelante en relacién con la base del craneo.

* Sperber, Geoffrey H.: Craniofacial embriology. Wright, fourth edition 1989,Great Britain,University Press
Cambrige. pp.125.
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Las fuerzas creadas por cl crecimiento del cartilago del septo nasal, produce la separacién en
distintos grados, de las suturas frontomaxilar, frontonasal, frontocigomatica y cigomaticomaxilar.
El potencial del crecimiento del cartilago estd claramente demostrado en los casos de labio y
paladar fisurado ya que la punta de la nariz, la columnela, el philtrum, el prolabio y el paladar
primario forman “proboscis”, el cual al liberarfo de sus uniones laterales en la maxila sobresale
de la cara, como resultado del crecimiento de los septos nasal y vomeriano. Este crecimiento de
impulsién normalmente desaparece entre las estructuras faciales adyacentes, esto se puede
observar al inicio de nifiez y en la infancia tardia, cuando el septo nasal se desvia de la linea
media, indicando asi cierta resistencia at crecimiento. La expansién de los globos oculares, del
cerebro y de la sincondrosis cartilaginosa esfencoccipital también actia en grados variables sobre
las suturas faciales. Mas aln, la situacién de estas suturas provoca cierta fuerza en los misculos
masticadores reforzdndose en contra de las presiones masticatorias transmitidas a través de los
huesos adyacentes.

El crecimiento de la maxila depende de muchas matrices funcionales que actian sobre difercntes
dreas dseas.

El cuerpo basal se desairolla por debajo del nervio infraorbital, para después rodearlo y formar el
canal infraorbitario. La unidad orbitaria responde al crecimiento del globo ocular; la unidad nasal
depende del cartilago del septo para su crecimiento; y los dientes crean una matriz funcional en la
unidad alveolar. La unidad pneumatica provoca expansion en el seno del maxilar el cual responde
a esta unidad ésea. '

Factores que Influyen en el Crecimiento Facial.

La accién de las fuerzas funcionales responden de diferente manera sobre los huesos faciales y
por lo tanto tienen diferentes efectos sobre las suturas de la cara. Asi, la sutura
temporacigomatica en el arco cigomatico crece en direccidn anteroposterior de manera
horizontal; el crecimiento anteroposterior en las suturas nasomaxilares crean un puente elevado
en la nariz, resultado de la expansion anteroposterior del septo nasal. Las suturas frontomaxilar,
frontocigomatica, frontonasal, etmoidomaxilar y frontoetmoidal son los sitios que crecen en
direccion vertical, por la expansion del globo ocular y del septonasal. Si el crecimiento del septo
nasal esta afectado el tamaiio del tercio medio de la cara se afecta en menor grado que en su parte
anteroposterior por la concavidad de-la cara. La expansion lateral de la sutura cigomatica maxilar
y el crecimiento de la sutura intermaxilar contribuyen en el “ensanchamiento” de la cara. La
amplitud de la cara es relativamente menor que ¢l neurocraneo antes del nacimiento, en ¢l recién
nacido es dos veces mas amplia que la del adulto, y alcanza las proporciones adultas durante la
miiez.

El efecto de la direccidn de las fuerzas que se ejercen sobre el crecimiento es el aumento Gseo
principalmente en las superficies posterior y superior de los huesos faciales. E! tejido graso
encapsulado entre las superficies posterosuperior de la maxila y el hueso esfenoides, crea
resistencia a la compresién de las estructuras. La sedimentacion de la superficie posteroinferior
del maxilar y de la tuberosidad del maxilar crea en la maxila una almohadiila de grasa
retromaxilar, Esta almohadilla de grasa actia como base limitando el crecimiento facial. El
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tercic medio se mueve en direccion inferior y ligeramente anterior en relacion a fa base del
craneo. El crecimiento en las dreas de sutura aumenta desde los cuatro afios. Después las suturas
se presentan como uniones fibrosas de los huesos del craneo permitiendo que se desarrollen
ajustes en la aposicion y el remodelado de las superficies.

El remodelado se realiza en todas las superficies 6seas para permitir el reacomodo de los huesos
después del desplazamiento. La sedimentacién ésea, a lo largo de los mdrgenes alveolares de la
maxila y de la mandibula, facilita el desarrollo de los gérmenes dentarios. Cuando los gérmenes
dentarios estin congénitamente ausentes el desarrollo mandibular y maxilar se altera. E!
crecimiento del proceso alveolar contribuye en ¢l tamaiio vertical de la cara y en la profundidad
del paladar permitiendo ademads la expansién de los senos maxilares.

La sedimentacién ésea sobre la superficie posterior de la tuberosidad maxilar, provoca el
desplazamiento anterior de la maxila. La erupcién dentaria estimula el crecimiento vertical y
posterior del maxilar, el patrén de crecimiento del arco dental es distinto al del macizo facial
debido a la crupcién dentaria. La resorcion a lo largo de la superficie anterior del cuerpo del
maxilar crcan una concavidad supraalveolar (punto “A™ de los criterios ortodoncicos),
enfatizando la proyeccion anterior de la espina nasal de la maxilar. Otro factor que participa en
el crecimiento facial es el espacio vacio de la cavidad nasal.

La’combinacién del crecimiento y la resorcién 6sea en diferentes direcciones influye en el
desplazamiento de la cara en conjuncidn con la base del craneo.

Pdladar:

Durante el desarrollo embriologico el paladar pasa por diferentes fases que representan las
divisiones de la cdmara oronasal en algunos peces, reptiles y mamiferos. El desarrollo de las
narinas o coanas es el responsable de la respiracién por la conexion que se realiza entre los sacos
olfatorios y el estomodeo.

La formacién del paladar se debe a que las conchas palatinas bilaterales maxilares y el paladar
primario se encuentra e¢n la prominencia frontonasal, Al principio estas tres estructuras estin
separadas por la posicidn de las conchas laterales que se sitlian a cada lado de ta lengua.

En la octava semana las conchas palatinas comienzan a moverse en posicién horizontal para
después fusionarse y formar la cAmara oronasal. El movimiento de reorientacién (de vertical a
horizontal) se realiza en algunas horas y depende en gran medida de transformaciones
bioquimicas en la consistencia fisica de la matriz de tejido conectivo de las conchas; a la
variacién en la vascularidad y flujo sanguineo de estas estructuras y a la tumefaccién del tejido:
asi como al rapido crecimiento mitético diferencial; a la fuerza intrinseca de las conchas palatinas
y los movimientos musculares.

La cabeza del embrion se encuentra sobre la prominencia cardiaca, por lo tanto la cabeza se
presenta en posicion erecta y la mandibula abierta. Esta abertura de la boca permite que la lengua
se retire de entre las conchas que se encuentran en posicidn vertical, y que las diferencias en la
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presién entre las regiones nasal y oral provoquen que el misculo lingual se contraiga y el paladar
se cleve.

Durante el cierre del paladar la mandibula sc hace mas prognata, la dimensién vertical de la
camara del estomodeo aumenta pero el maxilar mantiene estable su tamafio permitiendo el
contacio entre las conchas. El crecimiento del cartilago de Meckel también posiciona la lengua
hacia adelante junto con la elevacidn facial. El epitelio que cubre las conchas palatinas tiene una
gran influencia sobre el cierre de estas, y de é! depende que los mecanismos adhesivos de
contacto, fusidn y degeneracion estén equilibrados para lograr el cierre perfecto.

En el comienzo de la fusién de las conchas maxilares y el paladar primario se forma un techo
plano, al unirse, las conchas laterales y el paladar primario se traslapan formando un patrén
inclinado que servird entre otras cosas como guia de los canales neurovasculares de los incisivos
para los nervios incisivos y los vasos sanguineos. El sitio de unién de los componentes palatinos
estd seftalado por la papila incisiva que cubre el canal incisivo. La linea de unién de las conchas
palatinas esta sefialada por la sutura palatina media en los adultos y en el area del rafé medio en ci
paladar duro.

La osificacién del paladar se realiza durante la octava semana de vida intrauterina por la
extensién de hueso dentro del mesénquima de las conchas palatinas ya fusionadas y por la
formacion trabecular del paladar primario como centros premaxilares, derivados del centro
primario de osificacion del maxilar. Mas tarde, el paladar duro, se osifica por la extension
trabecular del centro primario de osificacién de cada uno de los huesos palatinos.

La sutura palatina media se hace evidente a la 10 % semanas cuando se forma un paquete fibroso
que cubre ta superficie superior de la linea media. En la infancia, la sutura media palatina en su
seccion mas superior tiene forma de “Y", mostrando la unién del vomer con las conchas
palatinas. En la nifiez la unién de los tres huesos forma una “T” por la sinuosidad de la seccién
interpalatina. En la adolescencia los engranes de la sutura y los 15 lotes 6seos se han formado.
Los elementos oseopalatinos, permanecen separados de los elementos maxilares durante la vida
adulta por las suturas transversas palatomaxilares.

La porcion mas posterior del paladar no se osifica para dar origen al paladar blando. El tejido
miogénico mesenquimatoso del primero, segundo y cuarto arco branquiales migran hacia esta
region, aportando la masa muscular del paladar blando y de las fauces. El velo tensor del paladar
deriva del primer arco, et elevader del paladar y la avula del segundo arco y los misculos de los
pilares de las fauces del cuarto arco; la inervacion intrauterina es aportada por el nervio trigémino
en el m. tensor del velo del paladar y por los nervios vago y glosofaringeo en los otros miisculos.
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Paladar primario 5. Rafé palatino {sitio de fusién de las conchas

I.

2. Septum nasal 6. Paladar blando

3. Concha palatina 7. Uvula

4. Foramen incisivo

Fig. 3.5 (a) Primordios palatinos en la 71/2 semanas (b) lineas de fusion de los
primordios’’.

%7 Sperber, Geoffrey H.: Craniofacial embriology. Wright, fourth edition 1989,Great Britain,University Press
Cambrige. pp. 134-135. .
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El musculo tensor del velo del paladar es el primero de los cinco miisculos palatinos que se
desarrollan (40 dias i.u.), le sigue el palatofaringeo (45 dias i.u.), el elevador del velo del paladar
(ocho semanas i.u.), el palatogloso (9 semanas i.u.) y el de la tivula (11 semanas i.u.).

El paladar duro crece en longitud, anchura y altura formando la béveda de la boca. En el feto el
paladar aumenta més rapidamente su longitud que su anchura entre las 7 y las 18 semanas de vida
intrauterina después aumenta con mayor rapidez su anchura y no su longitud, este crecimiento se
va alternando hasta que en el 4° mes intratiterino su anchura se acentda por el crecimiento de la
sutura palatina media y el crecimiento aposicional de los mérgenes alveolares laterales. En el
nacimiento, la longitud y la anchura del paladar duro es casi igual. El aumento posnatal se debe
al crecimiento aposicional del drea de la tuberosidad del maxilar y en cierto grado al crecimiento
transverso de la sutura maxilopalatina (fig. 3.5).

El crecimiento de la sutura palatina media se determina entre el primer y segundo afio de vida.
La anchura de la sutura palatina media es mayor en el drea posterior que en la anterior ya que la
parte posterior de la cavidad nasal es mds ancha que la anterior. La obliteracién de la sutura
comienza en la adolescencia pero su fusion completa puede observarse después de los treinta
afios.

El crecimiento aposicional lateral continiia hasta los siete afios durante este periodo el paladar
alcanza su anchura anterior. El crecimiento aposicional posterior continua después de los siete
afios para que el paladar pueda formarse mas largo que ancho durante la nifiez. De la infancia a
la nifiez también se realiza aposicién dsea en toda la superficie inferior del paladar, acompafiada
de resorcion en su parte superior (nasal). El remodelado se realiza en descenso del paladar y
agrandamiento de fa cavidad nasal. La capacidad nasal puede aumentar para mantener el titmo
con el incremento de las necesidades respiratorias generadas por el crecimiento corporal. De esto
se entiende que del crecimiento facial depende la capacidad nasal adecuada y por la intervencion
de la boca en la respiracion.

El crecimiento aposicional del proceso alveolar, participa en la profundidad v en la anchura de la
béveda palatina y al mismo tiempo incrementa la altura y la anchura del maxilar.

Las rugas palatinas se forman a los 56 dias de vida intrauterina, son mis visibles en la infancia y
ayudan a sostener el pezon con la lengua, El surco palatino anterior es muy visible en el primer
afio de vida y generalmente se aplana o se pierde en ¢l arco palatino después de los 3-4 afios.

Senos paranasales:

Son cuatro pares: maxilar, esfenoidal, frontal v etmoidal. Comienzan su desarrollo al final del
3er. mes de vida intrauterina como evaginaciones de las membranas mucosas de los meatos
medio y superior y las depresicnes esfenoetmoidales. Los senos paranasales primarios se
expanden dentro de las paredes de cartilago y el techo de las fosas nasales por el crecimiento de
los sacos de la membrana mucosa (pneumatizacién primaria) dentro de los huesos maxilar,
esfenoides, [rontal y etmoides.
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. - -y . . -
Al realizarse la pneumatizacion secundaria. Los senos se agrandan dentro del hueso manteniendo
comunicacion con las fosas nasales a través del hueso (fig. 3.6).

El seno maxilar, se desarrolla a las 10 semanas, en el meato medio por la pneumatizacidn
primaria dentro del cartilago etmoidal. La pneumatizacién, secundaria dentro de la maxila ya
osificada comienza en ¢l 5° mes de vida intrauterina. El seno al nacer ya es la suficientemente
grande para poder identificarlo y darle importancia clinica y radiogrifica. La expansion del seno
del maxilar se realiza por la resorcién del hueso esponjoso del maxilar excepto en su pared media
donde existe deposicidn interna dsea unida a la resorcién de la superficie nasal contraria, donde
se agranda la cavidad nasal,

A medida que el seno se pneumatiza por la expansion del hueso, ¢l piso desciende hasta alcanzar
el piso nasal. En la vida adulta el seno sobrepasa el piso nasal y con frecuencia se proyecta a las
raices de los molares.

El seno del esfenoides comienza su desarrollo en el cuarto mes de vida intrauterina por la
constriccién de la porcién posterosuperior de la depresion esfenoetmoidal ¥ su pneumatizacion
primaria. La depresidn se encuentra entre la concha del esfenoides v el cuerpo del esfenoides.
La pneumatizacién secundaria se lleva a cabo entre los 6 y los 7 afios, dentro del presfenoides y
mas tarde del basiesfenoides. Este seno continta su crecimiento hasta el inicio de la vida adulta,
y llega a invadir las alas y ocasionalmente las laminas pterigoideas de! hueso del esfenoides.

Las células acrcas del seno etmoidal, del meato medio y superior y de la depresion
esfenoetmotidal invaden la cipsula nasal etmoidal durante la preumatizacién primaria en el 4°
mes intradterino. La pneumatizacién secundaria sucede entre el nacimiento y los dos afios, se
caracteriza por cl crecimiento irregular de grupos de 3 y 15 células aéreas, que forman el
laberinto etmoidal. El crecimiento de células etmoidales anteriores se dirige hacia el hueso
frontal, y van a formar los senos frontales manteniendo su origen en el meato medio de la nariz
como conducto frontonasal. Las células 4reas etmoidales también se expanden dentro de los
huesos esfenoidal, lagrimal y maxilar,

El seno frontal comienza como una invaginacién mucosa en la pneumatizacidn primaria en la
depresién frontal, de! meato medio de la fosa nasal entre los 3-4 meses de vida intrauterina pero
no invade el hueso frontal realizando la pneumatizacidn secundaria hasta los 6 meses y los 2 afios
de vida y no se observan radiograficamente hasta antes de los 6 afios. Estos senos crecen hacia
arriba hasta la pubertad.



1. Pared lateral de la cavidad nasal 6. Seno esfenoidal
2. Hiatus semilunaris 7. Bordes de las conchas
3. Seno lagrimo - etrmoidal 8. Seno maxilar
4. Seno frontal 9. “Ostium” maxilar
5. Celdas aéreas etmoidales anterior, media ¥
posterior
Fig. 3.6 Senos paranasales en el adulto y su comunicacion con la fosa nasal*®).

% Sperber, Geoffrey H.: Craniofacial embriology. Wright, fourth edition 1989.Great Britain,University Press

Cambrige. pp. 146.
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Mandibula ’

Los cartilagos y los huesos de la mandibula se forman de las células de la cresta neural que se
originan de las regiones romboencefalica y mesencefalica de los pliegues neurales. Estas células
migran veniralmente para formar las prominencias mandibular y maxilar, donde se diferencian en
hueso y en tejido conectivo,

La primera estructura que se desarrola en la regién de la mandibula es la divisién mandibular del
nervio trigémino que proviene de la condensacion del ectomesenquima formando e primer arco
branquial (mandibular). Se dice que la presencia del nervio trigémino como estructura inicial, se
debe a que éste estimula la osteogénesis por la produccién de factores neurotrapicos, la
mandibuta deriva de la osificacion de la membrana osteogénica formada de la condensacion
ectomesenquimatosa entre los 36 y los 38 dias del desarrollo. Este ectomesenquima mandibular
inicialmente interactua con el epitelio del arco inandibular, antes de que ocurra la osificacién
primaria, lo que resulta de esto es que el hueso intramembranoso se tiende de manera lateral al
cartilago de Meckel del primer arco. En la 6* semana de vida intrauterina se desarrolla un centro
unico de osificacion para cada lado de la mandibula en la regién de la bifurcacion del nervio yla
arteria alveolar inferior en la rama mentoniana ¢ incisiva.

La osificacion se expande hacia arriba para los dientes en desarrollo. La difusién
intramembranosa hacia la regién dorsal y ventral forma el cuerpo y la rama de la mandibula. El
cartilago de Meckel se invade de hueso. La osificacion se detiene dorsalmente donde se forma la
“lingula” mandibular aqui continua hasta el oido medio. La presencia inicial del fasciculo
neurovascular asegura la formacién del foramen mandibular y del canal del foramen mentoniano.

El nicleo del primer arco branquial del cartilago de Meckel, casi se conecta con su homénimo del
lado contrario en su parte ventral. Estos divergen dorsalmente para terminar en la cavidad
timpanica del oido medio, el cual deriva del primer saco faringeo, y esta rodeado por la porcién
petrosa del hueso temporal en formacién. El extremo dorsal del cartilago de Meckel se osifica
para formar las dos bases de los huesecillos dticos, martillo y yunque. El tercer huecesilio, el
estribo (en el oido medio), deriva inicialmente del cartilago det segundo arco branquial.

Casi todo el cartilago de Meckel desaparece. Algunas partes se transforman en los lipamentos
maleolares, esfenomandibular y maleolar anterior; una pequefia parte al final del area ventral del
foramen mentoniano y la sinfisis, forma los huecesillos endocondrales accesorios. Estos se
incorporan a la region de la barbilla en la mandibula. Del area dorsal del cartilago de Mecke! al
foramen mentoniano se presenta resorcion, principalmente en la superficie lateral; al mismo
tiempo se forman los huesos trabecular ¢ intramembranesos, inmediatamente en posicion lateral
al cartilago reabsorbido. Es por esto que el cartilago que va del foramen mentoniano a la lingula
no se incorpora en la osificacion de la mandibula.

El primer hueso formado a lo largo del cartilago de Meckel es reemplazado ripidamente por
hueso laminar, y por los tipicos sistemas haversianos en el 3° mes de vida intrauterina. Este
remodelado temprano se atribuye al estres por la succién y la accién de tragar de ta mandibula.
Los cartilagos secundarios accesorios aparecen entre la 10* v la 14* semana de vida intrauterina
para formar la cabeza del condilo, parte del proceso coronoides y la protuberancia mentoniana.
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La aparicién de estos cartilagos secundarios mandibulares se debe a la separacion del cartilago
branquial primario de Meckel y del cartilago condrocraneal.

El cartilago secundario del proceso coronoides se desarrolla dentro del misculo temporal como
su predecesor.

El cartilago coronoides accesorio se incorpora al hueso intramenbranose en expansion de la rama
y desaparece antes del nacimiento.

En la regién mentoniana, en cualquiera de los lados de la sinfisis, uno o dos cartilagos pequefios
aparecen y se osifican en el 7° mes de vida intravterina para formar un namero variable de
huesecillos mentonianos en el tejido fibroso de la sinfisis. Los huesecillos se incorporan al hueso
intramembranoso cuando la sinfisis mentoniana es convertida de sindesmosis a sinostosis durante
el primer afio posnatal.

El cartilago condilar secundario aparece durante la 10* semana de vida intrauterina como una
estructura en forma de cono en la regién de la rama. Este cartilago condilar es el primordio del
futuro condilo. Las células cartilaginosas se diferencian desde su centro, y el cartilago de la
cabeza condilar se incrementa por crecimiento intersticial y aposicional. Para la 14* semana, la
primera evidencia del hueso endocondral aparece en la regién del condilo. El cartilago condilar
sirve como un tmportante centro de crecimiento para la rama y el cuerpo de la mandibula.

Una gran parte del cartilago con forma de cono es reemplazada por hueso hacia la mitad de la
vida fetal pero en su extremo superior permanece hasta la vida adulta, actuando comeo cartilago
de crecimiento y cartilago articular. Los cambios en la posicidén mandibular y en su forma se
relacionan con la direccion y el crecimiento condilar. El rango de crecimiento condilar se
incrementa en la pubertad, alcanzando su mayor nivel entre los 12 1/2 y los 14 afos de edad y
normalmente cesa a los 20 afios. Sin embargo, la presencia continua del cartilago provee un
potencial de crecimiento continuo, el cual se activa en condiciones de crecimiento anormal como
en la acromegalia.

La forma y el tamaiio de la mandibula fetal sufre varias transformaciones durante su crecimiento
y desarrollo. La rama ascendente de la mandibula neonatal es ancha y baja (o pequeiia); el
proceso coronoides es relativamente largo y se proyecta casi a la altura del cdndilo; el cuerpo es
practicamente una concha que contiene los brotes de las coronas parciales de los dientes deciduos
con la parte baja det cuerpo. La separacion inicial de los cuerpos derecho e izquierdo de la
mandibula en la mitad de la sinfisis mentoniana se reduce gradualmente entre el 4° y [os 12 meses
posnatales, cuando la osificacién se convierte de sindesmosis a sinostosis, uniendo las dos
mitades. (fig. 3.7)

Aungue la mandibula se presenta en el adulto como un solo hueso, ésta se divide en subunidades
esqueléticas para fines funcionales del desarrollo. El hueso basal del cuerpo forma una unidad a
la que se unen los procesos alveolar, coronoides, angular y condilar asi como [a barbilla, cada una
de estas unidades esqueléticas depende de la matriz funcional que actia sobre el hueso para su
crecimiento: Los dientes actian como matriz funcional de la unidad alveolar. La accién de los
miusculos temporales influyen en el proceso coronoideo; los musculos masetero y pterigoideo
medio actiian sobre el angulo y la rama de la mandibula, y el pterigoideo lateral tiene cierta
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influencia sobre ¢l proceso condilar, El funcionamiento en relacion a la lengua y los miisculos
periorales, asi como de la expansién de las cavidades oral y faringea sirven como estimulo en el
crecimiento mandibular para alcanzar su potencial completo. De los huesos faciales, la mandibula
es la que crece después del nacimiento y presenta mayor niimero de cambios en su morfologia,

El crecimiento se limita en la sinfisis mentoniana hasta que ocurre la fusién. Los principales
sitios de crecimiento posnatal en la mandibula son los cartilagos condilar, los bordes posteriores
de la rama y los puentes alveolares este punto de posicién 6sea es importante para el incremento
de la altura, la anchura y la longitud de la mandibula. La sobreposicién en el crecimiento provoca
cambios en el remodelado ¢! cual esta sujeto a las influencias funcionales locales que provocan
entre otras cosas resorcion selectiva y desplazamiento de los elementos individuales de ia
mandibula. (fig. 3.8)

El cartilago condilar de la mandibula se presenta como cartilago condilar en la articulacion
temporomandibular por su superficie cartilaginosa y por ser cartilago de crecimiento anlogo a la
placa epifisiaria a lo largo del hueso, se caracteriza por una capa profunda de cartilago
hipertrofiado, la proliferacién subarticular aposicional de} cartilago dentro de la cabeza condilar
provoca el crecimiento de el nicleo medular del hueso endocondral. El cartilago en crecimiento
puede actuar como matriz funcional para ensachar el periostio induciendo asi la formacién del
hueso intramembranoso por debajo de este y aumentando su longitud.

Los diferentes origenes histélogos de la corteza y de la médula son borrados al fusionarse. La
formacién de hueso dentro de la cabeza condilar provoca que ia rama crezca hacia arriba y abajo
desplazando toda la mandibula hacia abajo y adelante. La resorcion ésea subyacente a la cabeza
condilar justifica la estrechez del cuello condilar. El anclaje del masculo pterigoideo lateral al
cuello, el crecimiento, y la accién de la lengua y de fos misculos masticadores actiian como
fuerzas funcionales que estimulan el crecimiento mandibular,

Cualquier dafio en los cartilagos condilares restringen el crecimiento potencial y el
desplazamiento normat hacia abajo y adelante unilateral o bilateralmente, dependiendo del lado
danado. Esto provoca desviaciones de la mandibula y diferentes grados de micrognacia y
maloclusidn,

En el infante el condilo de la mandibula se presenta con una angulacion casi horizontal, de esta
manera es posible que el crecimiento condilar permita que la mandibula aumente su longitud, en
vez de su peso. Con respecto a la divergencia posterior de las dos mitades del cuerpo de la
mandibula (en forma de "v®). El crecimiento en las cabezas condileas mantiene una variable
constante en relacién con el resto del cuerpo el cual con ¢l remodelado mantiene relacion con la
amplitud de la base del craneo.

La amplitud intersticial de la mandibula no se lleva a cabo hasta la unién de la sinfisis después
del primer aio de vida, y no se relaciona con la amplitud de la superficie en aposicion.
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La aposicién ésea en el borde posterior de la rama mantiene las proporciones de éste mientras
ocurre resorcion en el borde anterior moviéndose hacia atras en relacién con el cuerpo de la
mandibula, mientras tanto, la resorcién se extiende hacia arriba del proceso coronoides,
involucrando la escotadura madibular y posteriormente la reposicion del foramen mandibular
incrementa la capa anterior de la lingula. La uni6n de los musculos elevadores de la masticacion
del drea de la rama por el lado bucal y lingual y por el dngulo mandibular y el proceso coronoides
influyen en el tamaiio final y en las proporciones de estos elementos mandibulares.

El movimiento posterior de 1a cubierta de la rama forma hueso de esta dentro de la parte posterior
del cuerpo de la mandibula. De esta manera el cuerpo de la mandibula se agranda, la regidn
molar posterior se recoloca anteriormente dentro de las regiones de los premolares y de los
caninos. Esto provoca que exista espacio adicional para la erupcion de los molares, los cuales se
van a formar justo en la unién de la rama con ¢l cuerpo de la mandibula; la migracion hacia
adelante y el desplazamiento posterior de la rama elonga la region molar de la mandibula,

El desplazamiento hacia adelante durante el crecimiento del cuerpo de la mandibula provoca un
cambio en la direccién del foramen mentoniano en la transicién de la infancia a la nifiez. Durante
el nacimiento la afluencia neurovascular mentoniana sale de la mandibula en angulo recto y
ligeramente hacia adelante. En el adulto el foramen y su contenido neurovascular se observa
comunmente hacia atras,

Otros factores también provocan diferencias en los rangos de crecimiento del hueso y ¢l periostio.
Un ejemplo de esto es como ¢l canal del conducto mentoniano se presenta firmemente unido al
céndilo y presenta pérdida relativa de la unién al cuerpo mandibular, por el crecimiento lento del
cuerpo mandibular. Provocando que el canal se desplace hacia adelante por debajo del periodstio.
El cambio en la direccion del foramen tiene consecuencias clinicas al administrar la anestesia
local en el nervio mentoniano: En la infancia y en la nifiez la jeringa debe colocarse en angulo
rectos con el cuerpo de la mandibula para entrar en el foramen mentoniano, mientras que en el
adulto la aguja debe colocarse en posicion oblicua desde atras para lograr su entrada. La
localizacion del foramen mentoniane también afecta la relacion vertical del cuerpo de la
mandibula de la infancia a la vida adulta En personas déntulas el foramen se localiza entre los
bordes superior ¢ inferior de la mandibula. En el edéntulo, la pérdida de hueso alveolar proveca
que el foramen se encuentre muy cerca del margen superior (fig. 3.9).

Al desarrollarse el hueso alveolar éste va a actuar como protector de las yemas dentarias y se va a
superponer al hueso basal del cuerpo mandibular, aumentando la altura y el espesor de la

mandibula, notindose en ¢l 4rea lingual hacia la rama para acomodar los terceros molares. Si los
* dientes estan ausentes el desarrollo del hueso se detiene; esto explica también la resorcidn dsea,
como respuesta a la extraccion dental. Ahora bien, durante los movimientos ortodoncicos, los
dientes se van a mover en el hueso alveolar labial de la maxila y la mandibula sin involucrar la
capa de hueso basal.
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1. El hueso alveolar no se ha desarrollado
2. Hueso atveolar desarrollado
3. Pérdida de hueso alveolar en relacién con la pérdida dental.

Fig. 3.9 Vista lateral de la mandibula en ia (1) infancia, (2) aduitez y (3) senectud.
Se puede observar la influencia del hueso alveolar sobre el contorno del cuerpo
mandibular. Obsérvese la oblicuidad del angulo de la mandibula y la posicién del
agujero mentoniano el cual varia en relacion con el borde superior del cuerpo de la

mandibula®'.

! $perber, Geoffrey H.: Craniofacial embriology, Wright, fourth edition 1989,Great Britain,University Press
Cambrige. pp.135.
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La barbilla se forma de los huesecillos mentonianos de los cartilagos accesorios y la parte final
del cartilago de Meckel, por esta razén el desarrollo de la barbilla es pobre en el infante. Su
desarrolio es practicamente una subunidad independiente de la mandibula, influenciada por
factores genéticos especificos y sexuales. Las diferencias en el sexo en la regién de la sinfisis
mandibular no es significativa hasta que se desarrollan las caracteristicas sexuales secundarias.
De esta manera fa barbilla es muy importante en la adolescencia cuando se desarrollan la
protuberancia y los tubérculos mentonianos. Sin embargo se han observado barbillas pequeifias en
ambos sexos; las barbillas grandes son caracteristicas del sexo masculino; la unidad esquelética
de la barbilla expresa las fuerzas funcionales ejercidas por el misculo pterigoideo lateral el cual
jala hacia adelante la mandibula, estirando indirectamente la region de a sinfisis.

El refuerzo Oseo para resistir la fuerza muscular es méas poderosa en el hombre y se presenta en la
parte mas prominente de la barbilla.

La protuberancia mentoniana se forma por deposicién 6sea durante la nifiez; su prominencia
se acentiia pot la resorcidn 6sea en la regién alveolar formando la concavidad supramentoniana
conocida como punto B en la terminologia ortodoncica. El subdesarrollo de 1a barbilla se conoce
€omo microgénia.

Los Torus Mandibularis son exostosis determinadas genéticamente en la cara lingual del
cucrpo de la mandibula y generalmente se forman de manera bilateral en la regién canina y
premolar. :

Durante [a vida fetal el tamafio de la mandibula y de la maxila varia relativamente. Inicialmente
la mandibula es mds grande que la maxila, mas tarde es mas pequeia por el gran crecimiento de
la maxila; ya para las 8 semana de vida intrauterina, la maxila cubre la mandibula. El
subsecuente crecimiento mandibular se rezaga con respecto al del maxilar entre las 13* y 20°
semana de vida intrauterina debido a que el cartilago de Meckel actia como a cartilago condilar
secundario determinando el crecimiento de la mandibula. Al nacer la mandibula tiende a ser
retrogndtica a la maxila aunque ambas tengan €l mismo tamafio. Esta condicién retrognata se
corrige en forma natural en el posnatal temprano, por el répido crecimiento mandibular y el
desplazamiento hacia adelante para poder establecer la ortognacia (clase I de Angle). El
crecimiento mandibular inadecuado provoca una relacion clase 11 de Angle, y el sobrecrecimiento
de la mandibula una relacién clase 111. La mandibula puede crecer mucho mas que la maxila.

Articulacion Temporamandibular. (ATM).

La articulacion temporomandibular presenta un desarrollo secundario en su evolucién
filogenética y embrioldgica (ontogénica). La articulacion entre el Martillo y el Yunque que se
desarrolla en el extremo dorsal del cartilago de Meckel es filogenéticamente la articulacién de la
mandibula primaria. Con el desarrollo, de la cdmara del oido medio en la evolucion filogenética y
embriologica, la articulacion de Meckel pierde su ascciacion con la mandibula, refiejando la
adaptacion de los huesos de la mandibula primitiva al sonido de conduccién. La articulacién
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temporomandibular se desarrolla entonces como una entidad nueva y separada del mecanismo de
la articulacién mandibular.

En el feto, la articulacién primitiva funciona como una mandibula articular, ya que los
movimientos de la boca comienzan a las ocho semanas de vida intrauterina. Cuando se forma la
articulacién temporomandibular en la 10* semana intrauterina funciona sincronicamente con el
martillo-yunque. La articulacién definitiva y los huecesillos se mueven gracias a los misculos
que se distribuyen por la inervacion del nervio trigémino (rama mandibular); como el tensor del
timpano, el martilio y los muisculos masticatorios de la mandibula.

E! desarrollo embrioldgico de la articulacién temporamandibular es diferente a las otras
articulaciones sinoviales. Ya que la mayoria de las articulaciones sinoviales completan el
desarrollo de su cavidad inicial al rededor de la 7* semana de vida intrauterina mientras que la
cavidad de la articulacién temporamandibular comienza su formacion hasta este periodo. Por otro
lado, las articulaciones de las extremidades se desarrollan directamente dentro de su forma adulta
por la formacién de su cavidad dentro de un solo blastema del cual se desarrollan ambos huesos
endocondrales adyacentes; la articulacion temporomandibular se desarrolla en un principio muy
separada de los blastemas temporal y condilar que crecen hacia cada uno. El blastema temporal
proviene de la cipsula Gtica, un componente de la base del crdneo que forma el drea petrosa del
temporal. El blastema condilar proviene del cartilago condilar secundario de la mandibula. En
contraste con otras articulaciones sinoviales, un cartilago fibroso en vez de un cartilago hialino,
crea las facetas de la fosa y del condilo mandibular. M4s tarde, el cartilago secundario va a actuar
como centro de crecimiento.

El cartilago de Meckel no participa en el desarrolle del condilo mandibular v por lo tanto no
contribuye en la formacion de la articulacién temporomandibular definitiva. E! hueso
membranoso que se forma lateral al cartilago de Meckel, aparece a la 6* semana de vida
intrauterina creando el cuerpo y la rama mandibular inicial. Simultaneamente, el musculo
pterigoideo lateral se desarrolla en situacion medial a la futura 4rea condilar e inicia el
movimiento del cartilago de Meckel por contraccién en la 8* semana intrauterina actuando a
través de la articulacion primaria.

Entre la 10° y la 12* semana de desarrollo intradterino. el cartilago accesorio mandibular se
desarrolla como el primer blastema que crece hacia ¢l blasterna temporal (segundo blastema que
se desarrolla). La fosa articular temporal en un principio es convexa, y va creando su concavidad
progresivamente.
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Anomalias del desarrollo
Caracteristicas fisicas

Anomalia es una anormalidad estructural de cualquier tipo, hay cuatro clases importantes:

I Malformacidn es un defecto morfologico de un érgano, parte de éste o region del cuerpo que
resulta de un proceso del desarrollo intrinsecamente anormal.

2. Desorganizacion (disrupcién) es un defecto morfolégico de un drgano, parie de éste o regién
mayor del cuerpo que resulte de una alteracién extrinseca o interferencia de un proceso del
desarrolio normal en forma original. Las alteraciones morfologicas producidas por
teratégenos se consideran desorganizaciones; y éstas no pueden ser hereditarias aunque los
factores de la herencia pueden predisponer a una desorganizacién e influir en su desarrollo.

3. Deformacidn es una forma, aspecto o posicién anormat de una parte del cuerpo que resulta de
fuerzas mecanicas,

4. Displasia es una organizacién anormal de células dentro de los tejidos y su resultado
morfoldgico. La displasia es el proceso y el resultado de la dishistogénesis.

El crineo es sumamente susceptible a los defectos congénitos, la causa puede ser desde
alteraciones cromosdmicas hasta hormonales.

Como ya dijimos, las suturas sen sitios de proliferacién celular y de formacién fibrosa en donde
la osteogénesis por aposicidn contribuye al crecimiento de los huesos adyacentes. Algunos
experimentos indican que el crecimiento del hueso sutural compensa las fuerzas de separacién
primaria determinantes en el crecimiento del craneo. (fig. 4.1) La separacion dsea se realiza por
un movimiento de translacion que se alterna con movimientos oscilatorios, en respuesta a las
matrices funcionales que actilan por presién o tension en los huesos que surgen a expensas del
crecimiento de drganos y musculos.

Los cambios en la forma de la cabeza, también pueden deberse a factores externos, como la
moldura que se forma durante el nacimiento y el incremento de la capacidad nasofaringea al
aumentar el tamaiio de] cuerpo.

El cierre de las suturas en periodos tempranos o tardios altera la forma del craneo: pot gjemplo,
en las alteraciones del sindrome de Down, del cretinismo, la progeria v la disostosis
cleidocraneal, va a existir retardo en la osificacién de la linea media de la sutura metdpica
(frontal) y sagital, por lo que la fontanela anterior permanecce abierta hasta ta vida adulta.
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1. Crecimiento suturai

2. Resorcién en la superficie endocraneal
3. Crecimiento en las sincondrosis

Fig. 41. El agrandamiento del neurocraneo se relaciona con el crecimiento endocondral en

las sincondrosis, el crecimiento sutural éseo y el remodelado en las superficies
endocraneal y ectocraneal®,

“? Jackson, lan T.; et al. Atlas of Craniomaxillofacial Surgery. The Mosby Co. 1982, London.
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El cierre o fusién de las suturas, se realiza por osificacion intramembranosa, convirtiéndose de
sindesmosis a sinostosis. Dicha fusion evita el potencial de crecimiento en el sitio de la sutura.
Hay que recordar que en las suturas se unen simultineamente las tablas interna y externa de los
huesos craneales, siendo el cierre de 1a tablz externa mas lento, més variable y mas incompleto.
La variabilidad en el ritmo durante el cierre sutural impide que este sea considerado como un
patron para determinar la edad, sin embargo, hay criterios establecidos con respecto 2 la edad en
que comunmente se cierran dichas suturas, aunque algunas cierran antes que otras:

La sutura interfrontal o metdpica comienza su cierre después del primer afio y generalmente
oblitera a los 7 afios de edad, convirtiendo los dos huesas frontales en uno solo; las suturas
cotonal, sagital y lamboidea se fusionan completamente entre los 20 y los 40 afios de edad; las
suturas occipitomastoidea, esfenotemporal y escamosa no completan su fusion hasta los 70 afios.

La fusién prematura de las suturas (sinostosis), se debe a la suspension del crecimiento sutural,
la compresion i.u. anormal del créneo es uno de los factores que provocan la fusién prematura ya
que altera el tejido sutural inmaduro e inicta la mineralizacién del ligamento sutural.

Las sinostosis son poco comunes en la cara por las diferencias estructurales de las suturas faciales
y craneales. El crecimiento 6seo se detiene justo en el angulo donde se une la sutura; cuando el
crecimiento compensatorio anormal se lleva a cabo hacia otras direcciones se crea la distorsion
en la forma del créneo. La forma del craneo provocade por sinostosis depende de la localizacién
de la sutura y del ritmo de la fusién creando caracteristicas comunes en algunos sindromes como
en el caso del sindrome de Apert (acrocefalosindactilia) o en el sindrome de Crouzon (disostosis
craneofacial).

Las sinostosis aisladas producen distorsiones caracteristicas en el craneo como resultado de la
desviacién del crecimiento neural continuo con respecto a la sutura.

Sutura sagital Limita el crecimiento lateral del craneo, | Craneo elongado o escafocefalico
desviando el crecimiento anteroposterior

Suturas coronales Limitan el crecimiento anteroposterior del [ Craneo en punta u oxicefilico

sinostosis bilateral) craneo. @ craneo corte © braquicefalico

Sutura coronal o | Oblicuidad en el craneo. Plagiocefélia,

lamboidea

5iN05t0sis prematura)

Tabla 4.1 Distorciones por sinostosis

El cierre de las suturas también esta determinado por el crecimiento del cerebro; por ejemplo, las
suturas y las fontanelas cierran prematuramente en la microcefalia; y la fusién de estas se retarda
en la hidrocefalia. Las grandes fontanelas pueden provocar retraso general en la maduracién
6sca. La exploracién de las fontanelas permite detectar anormalidades congénitas como el
hipotiroidismo en el recién nacido; también , pueden ser un rasgo caracteristico en ciertas
displasias esqueléticas; y pueden ser un signo det aumento de la presidn intracraneana.



87

La fusion prematura de las sincondrosis de la base del craneo provocan el subdesarrollo del tercio
medio de la cara, con una base reducida y una gran boveda craneana, y en algunos casos
alteraciones como exoftalmia, hipoplasia del tercio medio y maloclusion dental.

La anencefalia, se caracteriza por un condocrineo corto, estrecho ¥ curvo que presenta en
muchos casos anomalias notocordales.

Cualquier alteracién en el cartilago de crecimiento va a provocar una base craneana reducida con
aumento en la angulacién, y perdida del aplanamiento de la sincondrosis esfenooccipital. Esto
provoca que el tercio medio de la cara se observe en forma de “plato”, lo cual se acentia por la
protuberancia del neurocrineo. La acondroplasia, el cretinismo y el sindrome de Down se
presenta con caracteristicas similares en cuanto a la deformidad causada por la inhibicién del
crecimiento condrecraneal.

Los anencefélicos presentan la flexion aguda de la base craneana tipica de los fetos prematuros;
esto sugiere que el crecimiento del cerebro contribuye al aplanamiento de la base craneana.
Algunas de las maloclusiones dentales se deben a las alteraciones del condrocrdneo que minimiza
¢l espacio para la denticién del maxilar.

Alteraciones en el Crecimiento

Se piensa que la mayoria de los efectos fenotipicos especificos son producidos por los defectos en
la dotacion génica, la cual resulta de los distintos rangos mitdticos en ciertos estadios del
desarrollo.

Algunos estudios sugieren que ¢l decremento en la proliferacién celular depende del ciclo celular
¢l cual se altera en la aneuploidia. Nacye en 1967 indico que en los casos de trisomia 13, 18 y 2L,
los patrones de crecimiento normal en 6rganos es una caracteristica de cada desorden trisémico,
al igual que las malformaciones en el cuerpo y los érganos

Shapiro en 1983 sugirié que los cromosomas extra interfieren en el balance cromosémico

provocando decremento en el desarrollo mental y cierta amortiguacién fisiolégica sobre las
fuerzas penéticas y ambientales.

Los cambios en la homeostasis pueden provocar:

1. Incremento en la variacion de los rangos métricos.

2. Amplitud en la estabilidad del desarrollo, por ejemplo, rasgos mds susceptibles a las
alteraciones de la poblacion general y por lo tanto mas susceptibles en las trisomias.

3. Decremento en la precision y regulacion lisiologica.

4. Incremento generalizado en la movilidad.



88

Algunas investigaciones se han enfocado a estudiar el aumento en la variabilidad de tos rangos
métricos en una poblacion general; y una poblacién con alteraciones genéticas. Las caracteristicas
que se han estudiado son: tamafio de dientes, tiempos en erupcién dental y estatura,

La amplitud y la inestabilidad en el desarrollo se pueden expresar de las siguientes formas:

1.

Un sitic anatdmico u 6rgano considerado poco estable en la poblacién general, puede derivar
en trisomias, por ejemplo, las tres dimensiones palatinas que son longitud, anchura y altura.
La longitud es la més estable y es la que difiere con mayor frecuencia en el sindrome de
Down en comparacién con la poeblacién general.

Hay variaciones genotipicas que se presentan en la mayor parte de la poblacién, pero que
pueden o no presentarse con mayor prevalencia, por ejemnplo, los terceros molares, los
segundos molares y los incisivos laterales son los dientes que con mayor frecuencia faltan en

la poblacién general; en el sindrome de Down hay tendencia a que falten los mismos dientes
pero con mayor frecuencia.

La simetria bilateral tiende a incrementarse y cuando se comparan los didmetros dentales de
un lado de la arcada con los de su homologa, la simetria dental aumentada parece ser casi el
doble en el sindrome de Down que en la poblacién general.

Pueden presentarse caracteristicas atdvicas por ejemplo en cadaveres disecados se pueden
encontrar numerosos misculos supernumerarios, lo cual ocurre rara vez en individuos
cromosomicamente normales, pero con regularidad en primates.

Finalmente existen muchos ejemplos sobre la morbilidad en el sindrome de Down, las
malformaciones congénitas, defectos cardiacos, leucemia aguda e incremento en la
susceptibilidad a las infecciones respiratorias.

E! crecimiento rapido en la direccion de los cartilagos de la base del craneo y del cartilago de
Mecketl entre la 7 y 10 semanas i.u. provoca cambios faciales tipicos, que daran una apariencia
especifica después de la osificacion. El aumento en los movimientos cartilaginosos son
importantes para el reacomodo espacial en el desarrollo de los huesos faciales; por lo tanto las
alteraciones en €l crecimiento del cartilago ¢n ese momento, provocan la morfologia craneofacial
ya irreversible.
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El maldesarrollo de la cara puede deberse a aberraciones durante la morfogénesis en cualquiera
de los diferentes niveles del desarrollo y puede estar determinado por factores genéticos o
ambientales. Algunas aberraciones se desarrollan a partir de la cresta neural (neurocristopatia)
este ocuire cuando las células de la cresta:

a) son deficientes en nimero.
b) no completan su migracion hacia su destino.
¢) fallan en su capacidad inductiva o de citodiferenciacion.

Otra de las causas que produce defectos faciales es la falta de respuesta por parte de la matriz
endodérmica y exodérmica a la induccién de la cresta neural,

La falta o la insuficiencia del mesénquima de la cresta neural en la eminencia frontonasal provoca
los labios fisurades. La deficiencia de la prominencia maxilar y del mesénquima del arco
branquial (posiblemente por el largo camino que sigue la cresta neural para su migracion) puede
provocar ausencia de huesos faciales. En el caso del sindrome de Treacher Collins (disostosis
mandibulofacial}, la caracteristica de las mejillas aplanadas, se debe a la hipoplasia severa o a la
ausencia de los huesos cigomaticos.

Cuando hay deficiencia en el desarrollo de los huesos faciales (como en la displasia ectodérmica
anhidrotica), se observa un perfil en forma de “plato”, provocado por los mecanismos
defectuosos de la induccion ectodérmica por el tejido de la cresta neural. En el sindrome de
Down (trisomia 21) hay menor tendencia a la ausencia de los huesos nasales o a que estos sean
pequefios a pesar de su nariz caracteristica y presenta un maxilar de tamafio subnormal. La
deficiencia en el desarrolio del maxilar, también se asocia con las fisuras de labio y paladar.

Ojos

El desarrello incompleto del cerebro (holoprosencefalia) influye enormemente en la forma faciai,
de esta malformacidn, puede derivarse la ciclopia (un solo ojo medial). La distancia entre los
ojos también influye en las caracteristicas faciales: Una distancia interocular grande
hipertelorismo da ufia expresién poco comin a la cara, el hipertelorismo ocular se caracteriza por
una distancia interdrbital mayor a la normal. Esta posicion morfogenética deja las érbitas en
posicién fetal provocando la amplitud de los huesos nasates, de la lamina cribiforme y del
esfenoides.

Los pliegues epicanticos internos son pliegues redundantes de piel, secundario a esto, se crea
un puente nasal bajo o exceso de piel como en el ‘cutis laxa’. Los pliegues menores son
frecuentes en la infancia temprana y entre mas prominente este ¢l puente nasal seran menos
evidentes.

El telecanto es consecuencia del desplazamiento lateral de el canto interno, el cual obscurece
parcialmente la porcién media del ojo dando una falsa impresion de estrabismo.
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El puente nasal bajo va a dar la impresién de hipertelorismo ocular, asi es que este debe
determinarse por la medicién de la distancia del canto interno y con la inspeccién visual para
determinar si existe el canto o no.

Las fisuras palpebrales oblicuas se deben al crecimiento del cerebro por arriba de los ojos en
oposicin al drea facial debajo de los ojos. Por ¢jemplo, cl paciente con microcefalia, presenta la
inclinacién hacia arriba, su frente ¢s estrecha a consecuencia de esta inclinacion; el paciente con
la inctinacion hacia abajo puede presentar hipoplasia maxilar como resultado de esa inclinacion.

La imancha de Brushfield, es un anillo moteado a 2/3 de distancia de la periferia del iris con una
perdida relativa en su forma. Se presenta entre el 20 y el 80% de los individuos y es mas
frecuente en el sindrome de Down.

La falla de las prominencias faciales al fundirse o fusionarse provoca hendiduras anormales en e
desarrollo. Estas hendiduras son provocadas por la disyuncién de los procesos que actéan en la
induccién, en la migracién celular, en crecimiento local y en la fusién mesenquimatosa.

Boca

La union de las prominencias maxilar y mandibular puede realizarse demasiado cerca de la linea
media dando lugar a una boca muy pequefia microstomia; o muy lejos de [a linea media,
provocando la macrostomia,

Las microstomias son defectos comunes en los sindromes congénitos; por ejemplo, en las
trisomias 17-18, en el sindrome craniocarpotarsal, sindrome otopalatodigital y sindrome de
Turmer.

Las macrostomias se presentan en la hipercalcemia idiopatica, en la disostosis mandibulofacial
(sindrome de Treacher Collins) y en el sindrome de Klinefelter.

Es poco comun que se unan completamente las prominencias maxilar y mandibutar y que
provoquen el cierre total de la boca (astomia).

Mandibula.

Ll retarde en el desarrollo mandibular provoca micrognacia en distintos grados acompafiandose
de maloclusion dental. La falta total del desarrollo de la mandibula se lama agnacia v se asocia
con la acomodacién ventral anormal del oido externo (sinotia).

La mandibula puede estar completamente subdesarrollada o incluso ausente (agnacia), reflejando
la deficiencia del tejido de la cresta newral en el érea inferior de la cara. La aplasia mandibular v
del hueso hiotdes (sindrome de 1° y 2° arco) puede llegar a ser una entidad letal con maltiples
defectos de la drbita y de la maxila; puede existir implantacién baja de los oidos y de los
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huecesillos auditivos aunque estos estén bien desarrollados, lo cual sugiere que después de la
formacién del oido se presente una necrosis isquémica de la mandibula y de el hueso hioideo.

La Micrognacia (mandibula pequefia), es un rasgo caracteristico en muchos sindromes,
incluyendo el de Pierre Robin, el de “Cri-du-chat™, Treacher Collins, progeria, sindrome de
Down, el sindrome de oculomandibulodicefalia. (Hellerman-Streiff) y el sindrome de Turner.

El mecanismo central dismorfogénico que origina defectos en la cresta neural, en su migracién o
en su destruccion, puede ser responsable de la hipoplasia mandibular. La ausencia o deficiencia
de tejido de la cresta neural alrededor de la capa éptica provoca “aspiracién” de manera que el
desarrollo de la depresion 6ptica (normalmente adyacente al segundo arco branquial), se mueva
crancalmente al territorio del primer arco y del oido y se desplace hacia el angulo de la
mandibula.  Otra consecuencia de la deficiencia ectomesenquimatosa, es que los huesos
cigomatico, maxilar y mandibular se vuelvan hipoplasicos, produciendo la facies comin de estos
sindromes.

En el sindrome de Pierre Robin, el subdesarrollo de la mandibula puede recuperarse con el
crecimiento del nifio; en la disostosis mandibulofacial, la deficiencia mandibular permanece ain
con ¢! crecimiento; en la agénesis unilateral de la rama mandibular, la deformidad se incrementa
con fa edad. En la microsomia hemifacial (sindrome de Goldenhar), la deformidad también se
hace mas severa por el retardo de el crecimiento,

Las variaciones en la forma condilar pueden ser un céndilo bifido o doble a consecuencia de la
persistencia del septum que divide el cartilago condilar en el periodo fetal.

La macrognacia, provoca prognatismo y generalmente es una entidad hereditaria; pero el
fenémeno de crecimiento anormal como el hipopituitarismo puede producir sobre crecimiento
mandibular severo que aumenta con la edad. La hipertrofia hemifacial congénita, es evidente al
nacimiento, y tiende a acentuarse en la pubertad. El agrandamiento unilateral de la mandibula, de
la fosa mandibular y de los dientes tiene una etiologia desconocida. Es comiin la hiperplasia
condilar unilateral aislada.

El maldesarrollo de la ATM proveca anquilosis, como resultado de la formacién mandibular
desigual. La anquilosis puede ser uni o bilateral. El poco uso de la articulacion provoca el
maldesarrollo mandibular y ¢l sulrimiente severo masticatorio. Aunque la ausencia del disco
articular es muy rara, su perforacidn por la comunicacién de sus compartimientos en comtin.
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a) Uwula bifida
b) ‘Paladar y labio fisurado unilateral
¢) Paladar y labio fisurado bilateral
Fig. 4.2 Diferentes fisuras en el paladar™’,

1 Sperber, Geoffrey H.: Craniofacial embriology. Wright, fourth edition 1989, Great Britain, University Press
Cambrige. pp.140.
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Paladar.

La sincronizacién del movimiento de las conchas nasales, durante el crecimiento det aislamiento
de la lengua y del crecimiento de la mandibula con la cara va a garantizar la fusién del paladar.
La falla en cualquiera de estos eventos ya sea por agentes ambientales o por predisposicion
genética va a provocar las hendiduras palatinas. (fig. 4.4)

Si quedan atrapados restos epiteliales o perlas en la linea de fusion de las conchas palatinas, y
especialmente en la linea media de! rafé del paladar duro, entonces se originaran quistes,
médiales palatinos. A estos quistes o nddulos se les llama perlas de Epstein y se presentan a lo
largo del rafé del paladar duro y en la unién de este con el paladar blando. Los nédulos de Bohn
son pequerios quistes retentivos de glandulas mucosas y se pueden presentar en las caras bucales
y linguales de los puentes alveolares; los quistes de la limina dental estin formados por
remanentes epiteliales de esta lamina y pueden desarrollarse en la cresta del area alveolar. Todos
estos quistes superficiales del paladar, desaparecen por lo general en el tercer mes de vida
extrauterina. El quiste maxilar de la linea media anterior que se origina en la region del paladar
primario es un quiste del conducto nasopalatino que invade la parte anterior dentro del paladar y
por lo tanto no es de origen fisural.

Es poco comiin que se formen quistes en el paladar blando por el origen mesenquimatoso de las
conchas en esta region. Sin embargo, se pueden desarrollar hendiduras submucosas.

El retardo en la elevacién de las conchas palatinas de la posicién vertical a la horizontal mientras
que crece la cabeza provoca una amplia brecha entre las conchas impidiendo su unién; si las
conchas se mueven en posicion horizontal se crea la fisura palatina.

La fisura palatina puede crear uvulas bifidas, con una ocurrencia relativamente comun. Las
hendiduras severas, tienen graves consecuencias en el desarrollo posterior, ya que la hendidura
avanza anteriormente en direccion contraria a la fusion normal.

Las lineas de fusién de las conchas palatinas laterales con ¢l paladar primario marcan la
desorientacion de la linea media de la hendidura palatina severa anteriormente hacia la izquicrda
o la derecha y en ocasiones hacia ambos lados.

Cuando la hendidura involucra el arco alveolar generalmente pasa entre el incisivo lateral vy el
canino. La hendidura palatina severa puede o no estar-asociada al labio fisurado unilateral o
bilateral; ya que las dos condiciones son independientes. En las fisuras palatinas severas el
septum nasal vertical puede unirse con la concha palatina derecha, izquierda o con ninguna.

Las hendiduras de paladar blando dificultan el habla en diferentes grados y provocan problemas
durante la ingestién por su inhabilidad para cerrar completamente la comunicacion entre la
orofaringe vy la nasofaringe durante sus funciones faringeas. Se puede decir que las hendiduras
del paladar duro generalmente incluyen paladar blando y ocasionan problemas en el infante
durante la alimentacion, ya que para el proceso de succidn se requiere un paladar duro intacto y
es comiin que se derrame la comida dentro de la fosa nasales, por lo tanto, estos nifios requieren



94

la correccidn quiriirgica y/o obturadores para tener una buena nutricién y ayudar en el desarrollo
de la pronunciacién correcta. :

El paladar hendido es una de las caracteristicas de muchos sindromes congénitos entre los que se
encuentra el sindrome de Treacher Collins, sindrome de Pierre Robin v la disostosis orodigital
facial.

El paladar en el sindrome de Down es mas estrecho, pequefio y corto de lo normal. aunque se le
describe con una elevacion alta en la linea media, pero esta aplanado lateralmente en un plano
horizontal a lo largo de los procesos alveolares creando el paladar en forma de campana. El
sindrome de Marfan se caracteriza por presentar un paladar alto y arqueado (ojival), esta
alteracion incurre en anomalias esqueléticas y cardiovasculares ¥y se caracteriza por la
hipercondroplasia, annque paradéjicamente el cartilago del septo nasa} es pequefio. La disostosis
cleidocraneal es un defecto congénito de los huesos intramembranosos y también presenta
paladar ojival. con o sin hendidura. Otras alteraciones congénitas en que se preseqnta este tipo de
paladar son la disostosis craneofacial (sindrome de Crouzon), la acrocefalosindaclilia (sindrome
de Apert), progeria, sindrome de Turner (complemento del cromosoma sexual X} y la displasia
aculodentodigital. ‘

Otra anomalia genética del paladar es el crecimiento 6seo en la linea media palatina, conocido
como Torus palatino; este puede crecer en la vida adulta pero no interfiere en la oclusion dental;
en la mayoria de los casos la alteracion es provocada por factores ambientales. Las hendiduras
faciales incluyendo las de labio y paladar pueden agregarse a mas de 250 sindromes, muchoes de
los cuales son causados por factores genéticos.

Qido.

L.as anomalias del oido incluyen anotia y microtia, afectando la auricula, (la cual puede estar
ausente 0 de menor tamaiio) ocasionando la falta de formacion de meato aclstico externo
(atresia). Una anomalia facial severa es la sinotia, en la cual los oidos se localizan en la parte
ventral superior del cuetlo generalmente acompafiado de agnacia. Esta asociacion se ha atribuido
a la ausencia de tejido de la cresta neural que normalmente migra dentro del area baja anterior de
la cara. De este modo no se afecta dnicamente la mandibula, sino también los otocitos que
forman el oido, ocupan el lugar del ectomesenquima de !a cresta neural. La presencia y el
crecimiento de la mandibula es un factor determinante en la posicién de los oidos.

En el drea preauricular aveces se encuentran pequeiios rudimentos que con frecuencia contienen
nicleos de cartilagos, aparentemente, se trata de eminencias de His accesorias, eminencias que
generalmente se originan en el espacio comprendido entre los arcos hioideo y mandibuiar y se
unen para formar la auricula,

Los hoyuelos preauriculares, parecen ser hereditarios, son mas comunes en mujeres que en
hombres y s¢ presentan con mayor frecuencia en negros.

Otras alteraciones en la regién auricular inciuyen desarroilo incompleto del helix, de la fosita
escafoidea. ausencia de 10bule, oide v oidos inclinados.
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La implantacion baja del oido se refiere a que el helix se une al cranec por debajo del nivel del
plano horizontal con respecto a la esquina del ojo. Este Gltimo plano puede relacionarse con el
cje vertical lateral de la cabeza. Idealmente, ¢l plano horizontal deberia ser una linea que se
extendiera por los cantos internos (esto posiblemente se puede hacer con los rayos X).

Si el angulo de inclinacion de la auricula excede los grados en relaci6n con [a linea perpendicular
que pasa por el plano horizontal,

Generalmente la implantacion baja, y la angulacion se presentan juntas y representan un rezago
en la morfogénesis, ya que la auricula se encuentra en esa posicién durante vida fetal temprana.

Hendiduras.

Tessier en 1976 describié un sistema para clasificar distintas clases de hendiduras craneofaciales,
situadas a lo largo de ejes, definidos con nimeros asignados en los sitios de la hendidura
dependiendo de su relacién con la linea media sagital. Las hendiduras pueden involucrar hueso
y/o tejido blando pero en distintos grados y extensiones. Esta clasificacion es anatomica y
descriptiva y no involucra términos de mecanismos etiopatogénicos. (fig. 4.3)

La hendidura facial oblicua se debe a la persistencia del surco entre la prominencia maxilar y
la prominencia nasal lateral que corre del canto medio del ojo al ala de la nariz. La persistencia
del surco entre las dos prominencias mandibulares provoca una hendidura poco comun en la linea
media mandibular.

La hendidura unilateral del labio superior (queiloquisis) se origina de la falla de la unién de
la prominencia nasal media con la prominencia maxilar en cualquiera de los lados de la linea
media. La hendidura unilateral def {abio se presenta con mayor frecuencia en el lado izquierdo y
se trata de un defecto congénito que afecta a uno de cada ochocientos nacimientos; ademas, tiene
una alta tendencia familiar, lo que sugiere que esté implicado el componente genético, aunque se
clasifica en las malformaciones de tipologia multifactorial. El labio fisurado bilateral se origina
de un amplio defecto en la linea media de el labio superior y puede provocar proboscis
protuberantes. La fisura media del labio se debe a la fusién incompleta de las dos prominencias
medias nasales, y por lo tanto en la mayoria de los casos se acompafia de grandes hendiduras en
la nariz provocando distintas clases de nariz bifida. (fig. 4.4)



A) localizacion de las hendiduras en la cara
B) patrones esqueléticos

Fig. 4.3 Clasificacién de Tessier de las hendiduras faciales™.

H Mc Carthy, 1.; Joseph G.: Plastic Surgery clefi lip and palate. WB. Saunders Company, 1992.
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a) Labio fisurado unilateral d) Hendidura medial de labio y defecto nasai
b} Labio fisurado bilateral e) Hendidura mandibular media

¢} Hendidura facial oblicua v labio fisurado f) Macrostomia unilateral

Fig. 4.4. Defectos del desarrollo orofacial®’.

* Sperber, Geoflrey H.: Craniofacial embriology. Wright, fourth edition 1989, Great Britain, University Press
Cambrige.
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Quistes.

Los quistes craneofaciales no son en sentido estricto defectos del desarrollo orofacial ya que se
originan por los procesos embriogénicos del complejo craneofacial. Los quistes emergen de las
lincas de las fisuras faciales y palatinas, su epitelio de recubrimiento parece derivarse de los
restos del tejido epitelial que cubre las prominencias embriogénicas que forman la cara,

Los cpitelios quedan atrapados en el mesénquima subyacente durante la fusién, o bien se forman
por un secuestro ectopico de la piel o la mucosa cerca de la superficie favoreciendo el polencial
de la formacion quistica. En la mayoria de los casos, la subsuperficie epitelial degenera,
probablemente por la muerte cetular programada. Los restos epitelialces que persisten pueden ser
estimulados y proliferar, aln después de la necrosis . Todavia se desconoce la causa que provoca
exactamente el desarrollo de los quistes. Los quistes reciben su nombre segin el lugar donde se
formen. El quiste nasolabial se desarrolla donde la prominencia nasal lateral y la prominencia
maxilar se unen, el quiste globulo maxilar se forma en un plano mas profundo a fo largo de la
linea de unidn de las prominencias nasal media y maxilar y el quiste mandibular medio en el
sitio de union de las dos prominencias rmandibulares,

Microsomiu.

El desarrollo facial unilateral defectuoso (microsomiu-hemifucial) origina una cara asimétrica. El
poco desarrollo de las estructuras del lado afectado son: el oido incluyendo los huecesilios
{microtia), el hueso cigomatico y la mandibula. Agregando a esto la glandula parétida, ta lengua
y los musculos faciales. Esta alteracién es producida por un hematoma destructivo, originado en
la arteria estapedial primitiva alrededor del dia 32 de desarrollo. (fig. 4.5)
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3
)
2
1. Hueso temporal reducido 4. Reduccidn de la mandibula
2. Huecesillos anormales 5. Reduccion de los musculos de la masticacion
3. Hueso malar reducido 6. Glandula par6tida pequefia o ausente
Fig. 4.5 Caracteristicas mayores de la microsomia craneofacial unilateral. Ademdés de la

auricula deformada, existe hipoplasia generalizada de los tejidos adyacentes y de
los tejidos dseos: articulacion temporomandibular, huecesillos del oido medio,
masculos de la masticacion y glandula parGtida®®.

*® Sperber, Geolfrey H.: Craniofacial embriclogy. Wright, fourth edition 1989, Great Britain, University Press
Cambrige.
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SINDROMOLOGIA

La palabra sindrome se refiere a un patrén de anomalias multiples que se piensa se relaciona en
forma patogénica y que se desconoce si representa una secuencia aisla o defecto politopico de
campo. Este Gltimo es el patron de anomalias que deriva de la alteracién de un campo aistado del
desarrollo®”:

¢ Secuencia es el patrén de miltiples anomalias que se derivan de un defecto estructural o factor
mecanico conocido o supuesto.

¢ Asociacion es la ocurrencia no al azar de muiltiples anomalias en dos o mas personas que se
desconoce si es defecto politdpico de campo, secuencia o sindrome.

Dismorfologia es el area de la genética clinica que se desarrolla con el diagnéstico e
interpretacion de patrones de defectos estructurales.
Nomenclatura.

Un sindrome puede ser denominado en base a seis criterios:

1. Epénimo Se refiere al nombre o nombres de las personal que han | -Sindrome de Klippel-
descrito la enfermedad o el sindrome. Trénaunay-Weber.
-Sindrome de Aper.

-Sindrome de Correncia de  Lance.

2, Por una o mis de sus|[El nombrar una o més caracteristicas fisicas o

caracteristicas anatdmicas de sindrome facilita recordar dicha entidad,
ya que con eslo se hace una descripcidn del sindrome.

3. Acromino San as iniciales de las caracteristicas de un sindrome, -Sindrome de Leopardo:  muktiple
Lentigings, Electrocardiographic
conduction abnormalities. Ocular
hipertelorisn, Pulmonis Sienosis, Atsial
seplal defect. Retardation of growth,
Deafness,

4. Porun numeral Se wtliza para subclasificar un  sindrome, para [ -MAS [ (Mucopolisacaridosis tipo [}

difcrenciar tas alteraciones que tiene el mismo epdnimo | -Sindromes Hanhart (lipo 1-V)
o para clasificar las alteraciones con la misma | -Acondrogénesis (tipo [-1D)
caracleristica descriptiva.

5. En base a un sitio | Segin el lugar donde se describié ¢l primer paciente. -Acondrogénesis Lipo brasileno.
geografico

Cambinando algunos de los -Mucopolisacaridosis MPS [
anteriores. -Sindromc de Hurler MPS 1-H

Clasificacion.

*7 Moore, . Keith.; Embriologia Clinica. lnteramericana, quinta edicion, 1997, México. pp 154.
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Clasificacion.

Los sindromes pueden clasificarse en base a los siguientes criterios*®;

etiologia

embriologia e histologia
prototipo

politéticos

monotéticos

mixtos.

S B —

1) en base a su etiologia, los sindroimes se pueden clasificar como monogénicos, cromosdmicos
¥ los que son provocados por el medio ambiente. Esta clasificacién puede subdividirse en
multifactoriales, disruptivos y de etiologia desconocida.

2) segun la embriologia y la histologia se pueden clasificar en base a las alteraciones durante el
desarrollo del tejido, por ejemplo los sindrome. hamartoneoplasicos (Hamartia, transtorno del
desarrollo embrionario) se clasifican segiin la capa germinal que este afectada.

3) seguin el prototipo del sindrome, esto es que los sindromes pueden ser analizados por los
diferentes niveles de organizacidn clasificindolos en cuatro clases:

a) sindrome dismetabdlicos, alteraciones en el metabolismo

b) sindrome distogenético, alteraciones en los tejidos.

¢} sindrome por malformacion, alteraciones en los drganos

d) sindrome por deformacién, alteraciones en las diferentes regiones anatémicas,

4) en la clasificacidn politética los sindromes son agrupados por compartir grandes proporciones
de sus alteraciones principales, de esta manera se puede realizar un mejor diagnostico
deferencial, es decir, si las alteraciones presentan similitudes dismérficas el espectro
fenotipico (nimero total de anormalidades en un sindrome dado y su frecuencia respectiva en
la poblacion de dicho sindrome) puede traslaparse ocasionando gue:

a) Los patrones del desarrotlo de un grupo de sindromes sea similar o el mismo , asi un
grupo es conocido como una comunidad de sindromes {concepto desarrollado por Pinsky
en 1974-1977). La comunidad de sindromes permiite la descripcion de un tipo de fenotipo
como un todo, esto es de gran utilidad cuando no se puede saber con certeza de que
sindrome se trata, pero con todos los patrones se puede colocar en una poblacion,

b) la comunidad de sindromes puede facilitar la informacion bibliografica y la manipulacion
computarizada de las alteraciones.

¢) la comunidad de sindromes permite reagruparlos por sus caracteristicas ayudando al
diagnostico diferencial.

* Cohen, Jr. M.M.; Syndromotogy: an updated coceptual overview. [1, Syndrome classifications, Int. J.Oral
Maxillofac. surg. 1989; 18: 223-228.
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d) la comunidad de sindromes puede ayudar a realizar hipotesis sobre las relaciones entre
varios micmbros de una clase, esto es si los patrones del desarrollo son similares o
diferentes.

¢) Los desordenes que son etioldgicamente heterogéneos pueden tener mecanismos
patogénicamente similares.

5) en la clasificacién _mongtética de los sindremes. eslos se agrupan para compartir una
caracteristica unica como la polidactilia o el paladar hendido, estos agrupamientos
generalmente son utilizados para facilitar el diagnostico diferencial.

6) las clasificaciones mixtas son utilizadas para diferentes propdsitos, generalmente son
utilizadas en libros sobre sindromologia.

La naturaleza arbitraria de algunas categorias puede ser un buen método para organizar un gran
nimero de sindromes.

Clasificacién morfogénica de las malformaciones craneofaciales.

Van der Meulen et al en 1983 propusieron una nueva clasificacién de las malformaciones
craneofaciales. Su sistema se basa en principios embriologicos lo cual permite correlacionar las
observaciones clinicas y la morfogénesis. En la clasificacion se incluye el cerebro, los ojos y la
nariz como centros de osificacion del esqueleto craneofacial. El término que ellos utilizaron para
su sistema fue displasia que se refiere al arresto de piel, misculo o hueso sin importar su
etiologia. Mas tarde dividieron las malformaciones craneofaciales en displasia con disostosis y
displasia con sinostosis. Disostosis fue dividido en defectos de transformacion que se originan
después de que el esqueleto facial se ha fusionado, y defectos de diferenciacién que se originan
por los centros de osificacion deficientes después de que la cara primitiva es formada. En la
displasia con sinostosis, los defectos son de diferenciacion.

Génesis.
El proceso de delineacion de los sindromes puede dividirse en dos categorias:

1. sindrome de etiologia desconocida, que incluyen sindrame con un patrén anico v sindrome
con patrones recurrentes.

2. sindrome de etiologia conocida que incluyen los sindromes cromosémicos. sindromes por
defectos bioquimicos y sindromes por induccién ambiental.

Rl
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En los sindromes de etiologin desconacida la causa simplemente no se conoce, presentan un
patrdn dnico con multiples anomalias. La probabilidad de que estas malformaciones se presenten
nuevamente es escasa.

Un sindrome _con patrén recurrente puede ser definido como un grupo similar o idéntico de
anomalias en dos o mds pacientes. En este caso la ctiologia sigue siendo desconocida. En general
la validez de un sindrome con patrén recurrente se incrementa con mayor nimero de
anormalidades encontradas en dicha condicién y con més pacientes que presenten dicha
alteracion,

Sindromes de etiologia conocida se definen como muiltiples anomalias relacionadas a una base:

1) ocurrencia en una misma familia 0, en menor grado, el mismo trastorno heredade en
diferentes familias.

2) un defecto cromosémico.

3} undefecto especifico en una enzima o una estructura proteica.

4) por un factor ambiental.

El término de sindrome hereditario se refiere a un sindrome con etiologia conocida con
fundamento en la herencia, el defecto basico por si solo permanece indefinido aunque la
condicién es conocida por representar un defecto monogénico. Los sindromes cromosémicos son
citogenéticamente determinados como en el caso de la trisomia 13.

En un sindrome por defecto bioquimico se presentan defectos enzimaticos muchas veces
caracteristicos de los sindromes recesivos. El término también incluye defectos especificos en las
proteinas estructurales; €stas también se presentan en algunas alteraciones dominantes.

Los sindromes inducidos ambientalmente son definidos en términos del factor ambiental o por la
causa teratogénica.

El término de efectos fetales se utiliza generalmente al referirse a los posibles resultados
generados por sustancias quimicas o ambientales. Toda la secuencia de posibles resultados
especialmente en el final moderado del espectro fenotipico, por ejemplo, los efectos sobre el feto
provocade por alcoholismo.

Se conocen dos tipos nosélogicos en genética:
1. Heterogeneidad, se refiere a las multiples razones o causas que provocan un mismo efecto.

2. Pleotrofia, se refiere a los multiples efectos provocados por una misma causa.

Una malformacién se define como un defecto morfologico a consecuencia de un proceso normal
del desarrollo intrinseco (ejemplo: polidactilia, labio, paladar fisurado, etc.)*.

** Salamanca, F.: Citogenética Clinica. Interamericana, primera edicién, 1993, México.
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Las malformaciones por lo tanto se generan durante la organogénesis, y tienden a tener
consecuencias a largo plazo. Una secuencia se puede definir como defectos multiples derivados
de un defecto estructural. El defecto primario provoca una cadena de eventos secundarios o
terciarios que provocan miltiples anomalias.

Todas las malformaciones se origintan de un defecto primario en la morfogénesis del mesodermo
precordal. Las malformaciones y las secuencias no son especificas, cada una es provocada por un
defecto aislado y cada una puede ser parte de uno o varios sindromes, por lo tanto, pueden ¢ no
presentarse aunque sean caracteristicas de dicha condicién.

Por lo tanto, el diagndstico de un sindrome se realiza por todo un grupo de malformaciones.

Una malformacién puede presentarse en una variedad de cuadros clinicos de diferentes
alteraciones. Cada sindrome con etiologia conocida tiene una frecuencia especifica con Ia cual
una malformacidn dada ocurre en dicha poblacién. Mas aln, para algunas malformaciones, cada
sindrome. con etiologia conocida tiene un rango especifico de variacién anatdmica.

Por todo lo anterior, Sindrome se define formalmente como un patrén de anormalidades miltiples
que estan patogénicamente relacionadas y que no representan una secuencia, (Benirschke, 1980).

Un sindrome por maiformacion verdadera se caracteriza por la pleitropia embriogénica en la cual
los patrones del desarrollo no se relacionan con las secuencias ocurridas, esto es, las
malformaciones que provoca un sindrome. se presentan en dreas no contiguas
embriologicamente, ellas no se relacionan en los niveles descriptivos embiogénicos pero si en un
nivel mas bésico, las malformaciones tienen o son provocadas por una causa comiin y por lo tanto
estan patogénicamente relacionadas.

El grado mids alto en e] sindrome por malformacion es el sindrome de etiologia conocida de tipo
cromosomico o hereditario.

El sindrome. hereditario puede involucrar proteinas embriogénicas mutantes que se activan
después del nacimiento enmascarando el defecto principal.

Aneuaploidias

Cuando la constitucién cromosomica de las células se desvia de lo normal por adicién o
substraccién de los cromosomas o de los pares cromosomicos se habla de aneuploidia.

En una célula normal diploide 1a pérdida de un par cromosomico es lamada nilisomia (2N-2), 1a
pérdida de un solo cromosoma es llamado monosomia (2N-1), la adicién de un par cromosdémico
es ltamado retrasomia (2N+2), la adicion de un solo cromosoma es llamado trisomia (2N+1).

Las aneuploidias se presentan en uno de cada 200 nacimientos, estas anormalidades
cromosdmicas provocan grandes malformaciones y retardo psicomotor.
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Los factores que predisponen a la no disyuncién (cuando los cromosomas no se separan) son:

1. Edad materna, en 1876 Frazer y Mitchell indicaron que el sindrome. de Down, 1a trisomia 13
y ia 18 se relacionaban con la edad materna avanzada, esto es mujeres de 35 afios o mas.

2. Edad paterna, se ha observado el efecto de la edad paterna en la poblacién de las alteraciones
génicas "de novo", especialmente en entidades autosdmicas dominantes como la
acondroplasia, sindrome. de Marfan, acrocefalosindactilia, neurofibromatosis y esclerosis
tuberculosa. En el 20% de los casos de sindrome de Down la edad paterna mayor de 55 afios
ha inducido el sindrome. '

3. Mutaciones génicas, las mutaciones génicas se relacionan con la endogamia. Se han descrito
diferentes casos sobre la predisposicion familiar hacia la no separacion cromosémica, los
sujetos de las familias pueden presentar complementos cromosémicos aneuploides, dobles
trisomias, mixoploidias, mosaicismos etc.

4. Feriilizacion tardfa, se cree que las relaciones esporddicas pueden inducir la no disyuncidn,

5. Frecuencia de quiasmas (entrecruzamiento de las crométides de los cromosomas homélogos)
la disminucién de los quiasmas puede provocar la frecuencia de aneuploidias.

6. Pérdida o bloqueo de genes para ARN, los virus, los anticuerpos y/o la fertilizacion tardia
pueden aumentar la pérdida de genes para ARN en los oocitos envejecidos, o bien facilitar la
degradacidn del ARN,

1. Polimorfismos cromosdmicos y moleculares, Patil y Lubs encontraron que los cromosomas
mis frecuentemente involucrados en las transiocaciones robertsonianas son el cromosoma 14,
el 21 y el 13 y también los mas frecuentemente encontrados en la asociacion de satélites. Por
otra parte Hamerton y col. encontraron que la presencia de polimorfismos de los
acrocéntricos pueden favorecer la no disyuncion y que los polimorfismos de la
heterocromatina constitutiva también estdn involucrados en la no disyuncién Por otra parte
las enzimas de restriccidn o endonucleasas también presentan fragmentos de polimorfismos
de longitud variable.

8. Autoinmunidad, Fialkow encontré una alta frecuencia de anticuerpos anatiroideos en madres
de nifios con sindrome de Down y sindrome de Turner, por lo que se postuld que la presencia
de anticuerpos tiroideos podria disponer directa o indirectamente la no separacién
cromosémica. Los anticuerpos tiroideos son importantes en el padre como en la madre para
favorecer la no disyuncion.

9. Alelos de Alfa-1-Aniitrispina, La presencia de los alelos particulares en los locus de Alfa -1-
Antitrispina pueden relacionarse con las mixoploidias cromosémicas.

10. Asociacion con HLA. se relaciona con la sobrevida de los productes con sindrome de Down
segun los antigenos portadores de la madre.



106

Factores Ambientales:

1. Radiacion, la radiacién materna se asocia a la presencia de aneuploidias y principalmente en
las mujeres con mayor edad. La irradiacidn también se asocia con abortos.

2. Drogas, estan asociadas a las aneuploidias y a las triptoidias .
3. Agrupamiento.
4, Variacidn estacional.

5. Virus, es probable que las variaciones estacionales, los virus y los agrupamientos en el
tiempo estén relacionados.

Aberraciones Estructurales

Casi lodas las alteraciones estructurales de los cromosomas resultan de la ruptura de un
cromosoma seguido de la reconstitucion, en una combinacién anormal debida por lo general a
factores ambientales como radiacion, farmacos, virus o sustancias quimicas.

El tipo de anormalidad de la estructura cromosdmica depende de lo que sucede con los segmentos
Cromosémicos.

Las inversiones o translocaciones son los Ginicos reordenamientos estructurales que se transmiten
por medio de la herencia.

Deleccidn es la pérdida de un segmento cromosomico, la perdida ocurre cuando el final de un
cromosoma se rompe o cuando un virus, una radiacion o un agente quimico provoca el
rompimiento de esa region cromosémica. La delecién en el cromosoma 3 provoca retarde mental
y laringe malformada (sindrome de “cri-du-chat™).

Duplicacion esto es una porcion duplicada de la secuencia genética en un cromosoma. Esto
ocurre por ejemplo cuando la deleccién de uno de los cromosomas es insertada en su homélogo.

Inversién es cuando un segmento cromosémico se separa del cromosoma y se reinsena al revés.
La inversion paracéntrica se limita a un brazo del cromosoma, mientras gue la inversion
pericéntrica incluye ambos brazos y al centromero.

Translocacion es la transferencia de una parte de cromosoma a un cromosoma no homélogo, por
ejemplo en algunos tipos de cancer un segmento del cromosoma 8 se transmite al cromosoma 14.

[socromosomas la normalidad se origina en tos cromosomas cuando el centromero se divide de
manera transversal y no en sentido longitudinal. Un isocromosoma es cuando un cromosoma
pierde un brazo v ¢l otro se duplica esto, se presenta cominmente en el cromosoma “X”,
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Las anormalidades estructurales son ocasionadas por agentes mutagénicos que producen
rompimiento, este se manifiesta en una sola cromdtide si el dafic ocurrié después del periodo de
replicacion del ADN, o en ambas cromdtides si la lesian fue suftida en el periodo presintético.

Los agentes mutagénicos capaces de producir anormalidades estructurales pueden ser
radiaciones, sustancias quimicas o virus.

Sindromes de microdelecion,

Con el analisis cromosomico, de 1936 a finales de 1960 se pude detectar un gran numero de
anormalidades relacionadas con el mimero de cromosomas y algunas aberraciones estructurales.
Los descubrimientos durante este periodo incluyé las trisomias 13, 18 y 21. Las aneuploidias
ocasionadas por anormalidades en los cromosomas sexuales como el sindrome de Tumner y el de
Klinefelter y delecciones como el sindrome de ‘cri du chat’, asi como delecciones en el brazo
largo del cromosoma 18.

En los afios setenta, la introduccidn de las técnicas de bandas permitié el descubrimiento de un
gran numero de delecciones intersticiales y terminales, duplicaciones, deleccién - duplicacion v
doble duplicacién, por ejemplo €l sindrome de dup(5p).sindrome. de del(11q), sindrome. de
mosaicismo letrasdémico 12p, sindrome. de del(16p) y sindrome. del{22q) entre otros. (‘p’. se
refiere al brazo corto del cromosoma y ‘q’. al brazo largo).

Durante los ochenta, los métodos de tincion de la prometafase y la combinacién de métodos
citogenéticos y moleculares permiticron identificar microdelecciones y determinar el mapa
genélico.

Las microdelecciones tienen cuatro caracteristicas en comimn:
1. Todas incluyen microdelecciones cromosdmicas.

2. Los sindromes clinicos asociados han tenido que ser reconocidos como condiciones
distintivas antes de que las microdelecciones mas pequeiias sean reconocidas.

3. Algunos casos estan asociados con reordenamientos cromosémicos complejos, siempre con
¢l mismo segmento de uno de los cromesomas invelucrados.

4. La mayoria de los sindromes por microdeleccion son esporddicos en ocurrencia pero en
ocasiones hay antecedentes de consanguineos afectados u otros parientes afectados por
transmision vertical ya que las microdelecciones pueden ser hereditarias y/o presentarse por
herencia mendeliana.

Los sindromes de microdelecién también han sido nombrados como sindromes de deleccién
menor y sindromes genéticos contiguos aunque esta iltima nominacion también fue utilizada
para la microduplicacion cromosoémica.
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Schmickel en 1986 indicé que los sindromes de microdeleccion no son entidades bien definidas
clinicamente pero que presentan un amplio espectro de variabilidad causada por varios genes
cada uno de los cuales puede incluirse en un caso especifico. Esto por supuesto no se aplica en
todos los casos. ) ‘

Si el sindrome de microdeleccion fuera tan variable que no tuviera caracteristicas distintivas,
Jamas podrian ser reconocidos como entidades clinicas antes de conocerse o entenderse su
naturaleza cromosomica.

También postulé que cada sindrome por microdeleccidn podia existir en uno o dos posibles
estados, con una microdeleccién submicroscdpica invisible en la misma region del cromosoma.

Dismorfologt’a"’.

Kumit et al realizaron un modelo que se utiliza en malformaciones causadas por "el riesgo
multifactorial”. El riesgo multifactorial depende de la interaccién entre los factores genéticos y
ambientales. Kumit sugiri6 que la variabilidad puede ser inherente al "oportunismo” que sc juega
durante el proceso de desarrollo. De esta manera, la segregacion de una malformacién dada
puede explicarse por la presencia de un solo gen defectuoso que predispone, pero no
necesariamente ocasiona [a malformacién. Mas aun, la baja penetracion y Iz remarcada
variabilidad en la expresividad esta caracterizada por un supuesto nimero de malformaciones en
sindromes autosdémicos dominantes que posiblemente solo son un reflejo de las influencias
estocdsticas que son intrinsecas al proceso embriologico. Sin embargo, Chen y Cole sugirieron
que estudios futuros podrian demostrar que dichos sindromes podrian desarrollarse
predictivamente de la alteracidn de un gen unico modificado por las leyes que gobiernan el
crecimiento,

Cuando un marcador genético es localizado en un cromosoma especifico y siempre se asocia a
una alteracién génica particular ¢} desorden puede encontrarse en ese cromosoma. En algunos
estudios el marcador indica el gen en cuestién, y puede ser que exista un entrecruzamiento
(“Crossin-over™) y una recombinacién y con menos frecuencia el marcador y el gen podrian estar
asociados en el mismo cromosoma. Contrariamente el marcador mds cercano al gen en cuestion,
y entre mas afines sean, siempre estardn asociados a la no recombinacion.

Se ha demostrado que mds que las proteinas, la secuencia de ADN muestra polimorfismos
abundantes y que dichos marcadores son llamados fragmentos polimorfos de longitud restringida
(RFLP), rara vez estos fragmentos son patte de la secuencia codificadora del gen, no denotan
variacién funcional.

Con este tipo de analisis se trata de conocer la causa del paladar hendido y la anquiloglosia.

*® Coken, Jr. M.M.: Syndromology: an updated conceptual overview, 1X. Facial dismorphology. tnt. J. Oral
Maxillofac. Surg. 1950: 19: 81-88.
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Con los diferentes andlisis genéticos se puede encontrar la causa de desérdenes del metabolismo,
alteraciones que afectan los mincrales éseos, las alteraciones del almacenamiento lisosémico y
los desordenes peroxisémicos.

Aspectos de la Teratogénesis

El estudio de la Teratologia se relaciona con las causas ambientales que causan los defectos
congénitos.

Esta demostrada la interaccién entre los factores genéticos y ambientales. La susceptibilidad a la
Teratogénesis varia durante el desarrollo intradterino; del periodo de la fertilizacién a la
diferenciacion de las tres capas terminales, es un pequefio periodo refractario en el gne ncurre la
teratogénesis. Durante la organogénesis se presenta un alto grado de sensibilidad. El pico de
susceptibilidad para los defectos anatdmicos se presenta aproximadamente en el dia 30. Durante
la organogénesis avanzada, la resistencia a la Teratogénesis se incrementa y es necesario el
aumento en edad y en las dosis del teratégeno para crear manifestaciones, si es que se pueden
producir todas.

Ya que el periodo fetal (segundo a noveno mes) se caracteriza por histogénesis y la maduracion
funcional, la interferencia teratogénica va a consistir en retardo en el crecimiento y alteraciones
funcionales como retardo mental,

La malformacién no siempre es causada en el momento especifico en que se desarrolla, ya que la
causa puede presentarse en ese momento o antes.

La Teratogénesis puede resumirse en tres categorias:

1. Causas
2. Mecanismos
3. Manifestaciones

Las causas dependen de la accidon directa o indirecta del medio ambiente sobre las células
germinales, embridn o feto.

El medio ambiente incluye estadios metabdlicos matetnos como la Diabetes Mellitus. El medio
ambiente produce varias reacciones 0 mecanismos como la interferencia mitética, alteracion en el
acido nucleico o inhibicidn enzimatica. Dichos mecanismos participan en el desarrollo normal
(patogénesis) de los cuales ocurren las teratogénesis. Estos incluyen la muerte celular, la falla en
interaccion celular o el impedimento del mevimiento morfogenético v su expresion final: muerte
intrauterina, malformacion, retardo en el crecimiento yfo déficit funcional.
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Naturaleza de los Agentes Teratogénicos

Se conocen muchas categorias de teratégenos y dentro de esas categorias se pueden encontrar
diferentes naturalezas. Esta generalmente aceptado que los tejidos en desarrollo son mas sensibles
a los factores ambientales que los tejidos somaticos maduros

La defensa materna en contra de los agente quimicos consiste en reducir la dosis recibida por el
embrién a través del flujo sanguineo por:

1. Proceso homeostitico comeo el catabolismo del higado, la excrecién renal, la accion
proteinica y el almacenaje tisular.

2. El range de transferencia placentario, el cual indica que la dosis embrionaria en un tiempo
determinado depende de la concentracion sanguinea materna, la cual constantemente tiende a
reducirse por dispersiéon homeostdtica y transferencia placentaria.

Manifestaciones Teratogénicas

Los teratdgenos son capaces de producir uno o mas de cuatro tipos de desviacién en el desarrollo:

Muerte en el desarrollo orgdnico.
Anormalidad estructural o malformacion.
‘Deficiencia en el crecimiento.
Deficiencia funcional.

B =

Estas desviaciones no se presentan de la misma manera en todas las exposiciones teratogenas y
una que otra puede predominar en diferentes intervalos durante el desarrollo.

Dosificacion

No existe efecto en el rango por debajo de la entrada en la cual los efectos embriotdxicos
aparecen. Los efectos teratogénicos v la frecuencia embrioletal comienzan casi al mismo tiempo
y se incrementa en rangos paralelos tanto como la dosis se incrementa por arriba del punto en el
cual todas las concepeiones son afectadas.

Las grandes dosis ocasionan embrioletalia y maternoletalia; la proporcion de dosis embricletal y
maternoletal es altamente variable y depende del tipo de droga o substancia quimica.

Algunos de los sindromes ocasionados por agentes leratdgenos son: sindrome fetal por
alcoholismo, sindrome fetal por hidantoina, sindrome fetal por valproato. sindrome de rubeola
congénita y sindrome por radiacion.
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METODOLOGIA

Se revisaron los archivos del servicio de cirugia maxilofacial del hospital de pediatria del
Centro Médico Nacional Siglo XX, Correspondientes al intervalo entre los afios 1994 y
1995 de pacientes que presentaron sindromes genéticos o cromosomicos craneofaciales.

Con los datos obtenidos se procedi6 a organizar los resultados para posteriormente hacer
tabulacion de datos y de este modo realizar el andlisis de la informacién y finalmente
poder llegar a las conclusiones.
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RESULTADOS

Durante el periodo comprendido entre los afios 1994 y 1995 se analizaron 75 historias clinicas de
ellas: 11 casos (14.66%) correspondieron al sindrome de Pierre Robin; 5 casos (6.66%)
corresponden al sindrome de Crouzomn; 5 casos (6.66%) corresponden al sindrome de
Goldenhar, 3 casos {4%) corresponden al sindrome Marfan, 3 casos (4%) corresponden al
sindrome de Down, 3 casos (4%) corresponden al sindrome de Enfermedad de Leroy, 3 casos
(4%) cormresponden al sindrome de Noonan, 3 casos (4%) corresponden al sindrome de
Treacher Collins y 3 casos (4%) corresponden al sindrome de Apert.

De los 75 casos estudiados 22 casos (29.33%) corresponden a un sindrome diferente. Las
presentaciones clinicas de estos sindromes fueron extremadamente variados por su naturaleza.

Sindromes Genéticos y Cromosomicos. Distribucion por frecuencia de casos.

No. de Casos Sindromes

1 22 293 %
2 3 8.0 %
3 6 24.0 %
5 2 13.3%
8 1 10.7 %
11 1 14.7 %
75 35 100.0 %

SINDROME DE PIERRE ROBIN
Sinonimia: Anomatia de Robin.

Caracteristicas craneofaciales: Micrognacia, glosoptosis, paladar hendido e hipeplasia
mandibular temprana.

Caracteristicas orales: A las 9 semanas comienza a desarrollarse la hipoplasia mandibular,
provocando que la lengua se coloque en el drea posterior ¢ impida el cierre de las conchas
palatinas posteriores, las cuales crecen al rededor de la lengua uniéndose en el centro, por lo tanto
la forma del paladar depende de la patologia y difiere del paladar en “v” invertida de la mayoria
de las hendiduras palatinas; la retrognasia mandibular temprana es la primer anomalia. Esta

alteracion provoca obstruccian de vias aéreas

Etiologia: Desconocida.
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51

Sindrome de Pierre Robin. Micrognocia, glosoptosis y paladar Hendio

*' 2} Gorling, Robert J. Et al.; Thoma, Patologia oral. Salvat Editores. 2* reimpresién 1977. Barcelona Espafia, pp. 71
b) Gorling, Robert J. Et al. : Syndromes of Head and Neck. Mc Graw Hill Book Co. 1976. USA pp. 134.
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SINDROME DE CROUZON
Sinonimia: Disostosis craneofacial.

Caracteristicas generales: Proptosis ocular y orbitas pequefias con o sin estrabismo
divergente, hipertclorismo, prominencia frontal, hipoplasia maxilar con o sin nariz de loro.
LYt )

paladar cn forma de “v™” invertida. Craneosinostosis especialmente de las suturas coronal,
lamboidea y sagital con los bordes palpables.

Caracteristicas orales: Dientes en forma de clavija, espacios interdentales amplios, anodoncia
parcial, lengua larga, desviacion del septo nasal, atresia del meato auditive, sordera, foramen
optico con [orma Lriangular.

Etiologia: Autesomico dominante de expresion variable. puede presentarse por mutacién de
novo. puede estar imiplicada la edad paterna avanzada en ¢l momento de la concepcion.




Sindrome de Crouzon. Obsérvese el hipertelorismo, la proptosis ocular la hipoplasia del tercio
medio y la craneosinostosis asi como la malformacién y la malposicion dentaria®.

*# Cortesia de 1a Dra. PHar Pacheco. CMN Siglo XXL. Servicio de Cirugia y Ortopedia Maxilofacial.
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Sindrome de Crouzon.

3

s

exoftalmos y labio superior corto.

)
B y C) Diametro anteroposterior corte e impresiones digitales.

A) Hipertelorismo

: Syndromes of Head and Neck. Mc Graw Hill Book Co. 1976, USA pp. 221.

3 Gorling, Robert J. Et al,
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SINDROME DE GOLDENHAR

Sinonimia: Displasia auricuto vertebral, sindrome de primer y segundo arco branquial, sindrome
oculoauriculovertebral. (OAYV), sindrome facioauriculovertebral.

Caracteristicas generales: Microtia, macrostomia, falta de formacién del céndilo y de la rama
mandibular; anomalias vertebrales como hemivertebras o hipoplasia vertebral toracica, lumbar o
cervical, quiste dermoide epibulbar. Los sistemas cardiaco renal v esquelético también se
encuentran alterados.

Caracteristicas craneofaciales: Facies asimétrica por la hipoplasia y/o el desplazamiento
auricular. Los huesos maxilar temporal y malar del lado afectado son de menor tamafio y
aplanados, los 0jos no se encuentran en un mismo nivel, el aplanamiento puede acentuarse por la
aplasia o hipoplasia de la rama mandibular y del condilo, aplanamiento de la regidén mastoide la
afeccion puede ser bilateral o unilateral. Falta de desarrollo de los musculos maseteros,
temporales, pterigoideos y de los de la expresién facial, debilidad del tercio inferior de la cara
posiblemente por afectarse el canal de la regién facial en combinacion con los huesos puede
haber retardo mental, la auricula puede estar aplasica o distorsionada, sordera por ancrmalidades
del oido medio y/o por ausencia o deficiencia del meato auditivo externo puede presentarse
apéndices auriculares super numerarios y fistulas.

Caracleristicas orales: Poco desarrollo del condilo y/o aplasia de este bi o unilateral, ausencia
de Ia fosa glenoidea dngulo gonial aplanado y maxilar estrecho del lado afectado, paltadar amplio
miisculos palatinos y linguales hipoplasicos o paralizados. Labios y paladar hendido, agenesia de
la rama mandibelar y macrostomia, puede haber agenesia de la glandula pardtida y
desplazamiento del tejido de la glandula salival,

Etiologia: Desconocida, la mayoria de los casos son esporadicos, puede existir influencia
hereditaria, e] padecimiente puede ser autosémico dominante, autosémico recesivo y por factores
miltiples hereditarios, lambién se ha asociado con cariotipo 5p.
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Sindrome de Goldenhar.

a) Auricula subdesarrollada desplazada anterior ¢ inferiormente en la mejilla izquierda. Tercio
medio subdesarrollado. Parésia de masculos faciales.

b) Dermoides epibulbares micrognacia anomalias de los pabellones auriculares.

c) Asimetria e hipoplasia unilateral de la rama mandibular.>

* Gorling, Robert J. Et al.: Thoma, Patologia oral. Salvat Editores. 2* reimpresién 1977, Barcelona Espaia, pp. 43
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SINDROME DE MARFAN

Caracteristicas generales: Crecimiento esquelético desproporcionado, con délicoestenomelia
y aracnodactilia; ectopia lentis y aneurismas de la aorta fusiformes y disecantes, pectus
excavatum, hallux valgus (dedo gordo del pie torcido hacia el exterior). El segmento inferior es
mayor que el superior, hiperextensibilidad de las articulaciones.

Caracteristicas craneofaciales: Dolicocefalia con puentes supraorbitales prominentes. El
bosio o giba frontal es comun dando apariencia de ojos hundidos; iridodonesis, dislocacién
lenticular, ectopia lentis.

Caracteristicas orales: Paladar alto, paladar fisurado, Gvula bifida. Los dientes son largos y
angostos, maloclusién, prognatismo y senos maxilares alargados.

Etiologia: Desorden de herencia autosémica dominante con alto grado de penetracion Y
-expresividad variable, puede deberse a mutacion de Novo, también se asocia la edad paterna
avanzada en el momento de la concepcidn.

TRISOMIA 21
Sinonimia: Sindrome de Down

Caracteristicas generales: Hipotonia, facies aplanada, fisuras palpebrales inclinadas, oidos
pequeiios, reflejo de moro disminuido, hiperextensibilidad articular, pérdida de la piel en la nuca,
pelvis displasica, clinodactilia del quinto dedos y pliegues simiescos.

Caracteristicas craneofaciales: Braquicefalia y occipucio plano, cierre de fontanelas tardio,
fontanelas de mayor tamario, senos frontal y esfenoidal ausentes, seno del maxilar hipoplasico.
Estructura dsea del tercio medio de la cara hipoplasico, hipertelorismo, nariz pequefia con puente
nasal aplanado, relalivo prognatismo. Angulo nasion-sella-basién aumentado.  Fisuras
palpebrales mongeloides y pliegues cpicanticos, manchas de Brusfield, opacidades lenticulares,
estrabismo convergente, nistagmus, queratoconos y cataratas. Oidos pequefios y lobulos
pequeiios y ausentes

Caracteristicas orales: Labios anchos, irregulares, fisurados y secos boca abierta y lengua
protrusiva cavidad oral pequefia. Ocasionalmente macroglosia verdadera, lengua fisurada,
papilas linguales aplanadas. Paladar estrecho y corto, hendidura de labio y/o paladar. Flujo de
glandula pardtida disminuido. Enfermedad parodontal perdida de dientes centrales inferiores,
incidencia de caries dental baja, erupcidn dental retrasada, anodoncia parcial, microdoncia y
macrodoncia.

Etiologia: Trisomia en el cromosoma 21 por trisomia 21 total, trisomia 21 por mosaicismo o
translocacion. Alteracidn cromosomica.
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ENFERMEDAD DE LEROY
Sinonimia: Mucolipidosis I, enfermedad de células Y.

Caracteristicas generales: Tiene caracteristicas esqueléticas similares a las de )as alteraciones
en el mecanismo de los mucopolisacaridos (mucopolisacaridosis) linfocitos vacuolados, células
“espumosas”, manchas maculares rojo cereza, degeneraciéon de mielina, metacromaética de
nervios periféricos. Retardo psicomotor severo, baja estatura, agrandamiento gingival exagerado,
menstruacion lenta progresiva y muerte por problemas cardiacos en la nifiez.

Caracteristicas craneofaciales: Orbitas pequeiias, exoftalmos, aclaramiento prematuro del
cabello, puentes frontoorbitales poco aparentes, cara gorda vy sonrojada por telangiectasias
multiples, tercio inferior de la cara en forma de pescado.

Caracteristicas orales: Agrandamiento gingival y del proceso alveolar anterior desde los 4
meses lengua pruesa y protrusiva.

Etiologia: Alteracidn autosémica recesiva.

SINDROME DE NOONAN
Sinonimia; XXYXY del sindrome de Turner.

Caracteristicas generales:  Estatura baja, anormalidades faciales, defectos cardiacos
congénitos, anomalias esqueléticos, malformaciones genitales, retardo mental cuello alado.

Caracteristicas  craneofaciales: Frente amplia, hipertelorismo, ligera oblicuidad
antimongoleide, ptosis palpebral uni o bilateral, pliegues epicanticos implantacién baja del pelo,
pliegue en la porcién transversa superior del helix, e implantacién baja. estrabismo y nariz en
silla de montar.

Caracteristicas orales: Micrognacia, paladar alto y ojival, maloclusion dental, ivula bifida y
ocasionalmente paladar hendido.

Etiologia: Ocurrencia esporadica, puede deberse a un mosaicismo XO sin detectar, puede
deberse a herencia autosémica dominante en algunos casos. También se ha sugerido herencia

ligada al sexo, pero sin predileccién por este, o bien por herencia multifactorial.

Diagnostico diferencial: Sindrome de Tumner.
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SINDROME DE TREACHER COLLINS
Sinonimia: Disostosis mandibutofacial. Sindrome de Franceschetti-Zwahlen-Klein,

Caracteristicas generales: Afecta estructuras del primer arco branquial, presenta fisuras
palpebrales oblicuas depresién del hueso cigomitico, deformacion auricular mentén hacia
adentro y boca de pescado. En el 25% de los casos existe prolongacidn del pelo hacia la mejilta.

Caracteristicas craneofaciales: Puentes supraorbitarios con poco desarrollo y marcos digitales
en las suturas. Cuerpo del hueso malar ausente o asimétrico de poco desarrollo sin fusién en el
arco cigomdtico. Los procesos mastoideos no estan pneumatizando ¥ se presentan escleréticos.
senos paranasales pequefios o ausentes.

Fisuras palpebrales antimongoloides, coloboma en el tercio externo del parpado inferior,
coloboma de iris, microftalmia, puntos lagrimales inferiores, ausentes en ocasiones.

Auriculas deformadas, ausencia de canal auditivo externo, sordera conductiva, huesecillo
auditivos ausentes o malformados, fistulas entre el trago y angule de la boca.

Angulo frontonasal obliterado, puente de la nariz abultado, nariz grande por la falta de desarrollo
del hueso malar, orificios nasales estrechos y cartilagos alares hipoplasicos atresia cloanal.

Caracteristicas orales: Mandibula hipopl4sica, rama mandibular corta procesos coronoides y
condileos aplanados o aplésticos. La superficie inferior del cuerpo de la mandibula puede
presentar una concavidad. Pronunciado en ocasiones paladar fisurado, Macrostomia por el poco
desarrollo de la maxilar, maloclusion, dientes con separaciones amplias, hipoplasicos y
displdsicos o bien con mordida abierta.

Etiologia: Sindrome autosomico dominante de expresividad variable. Los genes pueden tener
un efecto letal ya que con frecuencia hay muerte posnatal. El sindrome se puede presentar por
generaciones,
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Sindrome de Treacher Collins. *

a} Facies tipica con aspecto de pijaro, micrognacia, hipoplasia de huesos cigomaticos,
oblicuidad antimongoléide de parpados, colobomas en los parpados inferiores y pabellones
auriculares deformados.

b) Crecimiento maxilar y mandibular exagerado y concavidad de la superficie inferior de la
mandibula.**

* Gorling, Robert J_ £t al - Thomna, Patologia cral. Salvat Editores. 2° reimpresion 1977, Barcelona Espaia, pp. 45
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SINDROME DE APERT
Sinonimia: Acrocefalosindactilia.

Caracteristicas generales: Craneosinostosis provocando turribraquicefalia, sindactilia de
manos y pies, anquilesis varias, sinostosis progresiva de manos, pies y espina cervical.

Caracteristicas craneofaciales: Variabilidad facial. La frente es amplia y exagerada, durante
la infancia puede observarse un surco horizontal por arriba de los puentes supraépticos, e!
occipucio estd aplanado, hipertelorismo, proptosis y oblicuidad antimongoloide de las fisuras
palpebrales en grados variables. En algunos casos estrabismo; cuando ¢l puente nasal esta muy
deprimido la nariz tiene apariencia de pico de perico, pero en general la estructura nasal es muy
variable. El tercio medio de la cabeza no se desarrolla y provoca que la mandibula crezca, existe
asimetria facial y en ocasiones puede ser muy pronunciada.

Caracteristicas orales: En reposo, los labios se observan de forma trapezoidal, el paladar es
alto y arqueado, es limitado y puede presentar un surco medial. El patadar fisurado se presenta
en 30% de los casos, puede haber Gvula bifida, el paladar blando es excesivamente largo, el arco
dental maxilar tiene forma de “v”, y los dientes estdn apifiados y el puente alveolar se observa
inflamado, maloclusion clase Il con mordida abierta anterior 0 mordida cruzada y mordida

cruzada postertor bilateral o unilateral, retardo en la erupcién dentaria.

Etiologia: Autosémico dominante, la mayoria de los casos es por “mutacién de nove”. Uno de
los factores que se predispone cn los casos esporadicos es la edad patema,
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Sindrome de Apert. Observe la amplitud frontal exagerada,el hipertelorismo y la asimetria
facial®®.

% Cortesia de la Dra. Pilar Pacheco. CMN Siglo XXL. Servicio de Cirugia y Ortopedia Maxilofacial.
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Sindrome de Apert.

a) Acrocefalosindactilia. Observese el abombamiento frontal vy sindactilia.
b) Fusién completa de los dedos del pie.”’

%? Gorling, Robert J. Et al.: Thoma, Patologia oral. Salvat Editores. 2* reimpresién 1977. Barcelona Espafia, pp. 11
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CONCLUSIONES

Los defectos del nacimiento se han estudiado por cuatro décadas y se ha establecido que
sus causas principalmente son: los teratégenos humanos, los defectos cromosémicos y
los de genes aislados. Sin embargo, alrededor de las dos terceras partes de los casos, se
desconoce la causa de los defectos, aunque se sabe que la exposicién ambiental y la
predisposicion genética son factores importantes.

De los 75 casos estudiados aqui, se observd que un gran nimero de ellos fue por mutacion
de novo y la causa seguramente fue un factor ambiental teratégeno y que la alteracién se
present6 en fa primera gesta, que la edad reproductiva de los padres era 6ptima.

El conocimiento de los origenes embrioldgicos, nos permite analizar retrospectivamente
las malformaciones para poder realizar los procedimientos quiriirgicos ortodoncicos e
integrales en el paciente dismorfico.

Es por esto que el cstudiante de odontologia, debe también reconocer la importancia, de
los patrones de crecimiento en el complejo craneofacial, ya que cualquier alteracion va a
provocar un efecto negativo en ¢l créneo, en el piso de craneo, en el complejo facial y en
la cavidad oral.

Los casos clinicos revisados nos permite reflexionar sobre la importancia de valorar al
paciente odontolégico en forma integral y no dirigimos al padecimiento bucal
exclusivamente.

En medicina, ningin signo o sintoma por insignificante que parezca debe ser
menospreciado, ya que puede ser la sefial que nos obligue a buscar mas datos clinicos,
que permitan llegar a integrar un sindrome o enfermedad sistémica.

La mayoria de los pacientes fueron estudiados por mas de 3 servicios médicos, desde su
nacimiento y a partir de ese momento se encontraron datos compatibles con los sindromes
gencéiicos, por lo tanto se debe solicitar interconsulta con el o los especialistas indicados,
de acuerdo al cuadro clinico hasta llegar al diagnéstico, ya que la rehabilitacion oportuna
puede brindarle a los pacientes una vida ilevadera.
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