DESARROLLO Y HERENCIA

DESARROLLO, HERENCIA Y HOMEQOSTASIS El material genético heredado de los padres
(herencia) y el desarrollo normal en el utero (ambiente) constituyen factores importantes
para la homeostasis del embridn y el feto en desarrollo, y también para el posterior

nacimiento de un nifio saludable.

La biologia del desarrollo es el estudio de la secuencia
de fenémenos que ocurren desde la fecundacién de un
ovocito secundario por un espermatozoide hasta la for-
macioén de un organismo adulto. El embarazo es una

’ ; secuencia de eventos que comienza con la fecundacion,

\ : b S continda con la implantacién, el desarrollo embrionario
| S AN e y fetal, y finaliza idealmente con el nacimiento alrede-

: Lk e dor de 38 semanas mds tarde, o 40 semanas después de

‘ la dltima menstruacion.

J 4 S La obstetricia (de obstetrix, comadrona) es la rama

de la medicina dedicada a la atencion del embarazo, el

> ’ ‘ parto y el periodo neonatal, que incluye los 28 dias

después del nacimiento. El desarrollo prenatal (pre-,

antes; -natal, nacimiento) abarca el tiempo que transcu-

rre desde la fecundacion hasta el nacimiento y se divide en tres periodos de tres meses cada uno, lla-
mados trimestres.

1. El primer trimestre es la etapa mds critica del desarrollo durante el cual aparecen las estructuras
rudimentarias de los 6érganos mds importantes; en su curso, el organismo en desarrollo es mds vul-
nerable a los efectos de farmacos, radiaciones y microorganismos.

2. El segundo trimestre se caracteriza por el desarrollo casi completo de los aparatos y sistemas.
Hacia el final de esta etapa, el feto ya tiene caracteristicas humanas distintivas.

3. El tercer trimestre representa un periodo de rapido crecimiento fetal. En los comienzos de este
periodo, la mayoria de los 6rganos, aparatos y sistemas se vuelven totalmente funcionales. Este fas-
cinante recorrido por el cuerpo humano comienza con una visioén global de los significados de la
anatomia y la fisiologia y sigue con el andlisis de la organizacién del cuerpo humano y las propie-
dades que comparte con todos los seres vivos. Mas adelante, se descubrird cémo el cuerpo regula
su propio medio interno; este proceso continuo, denominado homeostasis, es un tema importante
en cada capitulo de este libro. Por dltimo, se introduce el vocabulario basico que ayudard a refe-
rirse al cuerpo con los términos utilizados por cientificos y otros profesionales de la salud.

En este capitulo, analizamos la secuencia del desarrollo desde la fecundacién, pasando por la implan-
tacion, el desarrollo embrionario y fetal, el parto, el nacimiento y los principios de la herencia (el pasa-
je de rasgos hereditarios de una generacion a otra).

¢Alguna vez quiso saber por qué el corazon, los
vasos sanguineos y la sangre comienzan a formarse
tan temprano en el proceso de desarrollo?
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1182 CAPITULO 29 « DESARROLLO Y HERENCIA

29.1 PERIODO EMBRIONARIO

@® OBJETIVO
e Explicar los principales fenémenos del desarrollo que se
producen durante el periodo embrionario.

Primera semana de desarrollo

El periodo embrionario se extiende desde la fecundacion hasta la
octava semana. La primera semana del desarrollo se caracteriza por
varios eventos significativos que incluyen la fecundacién, la segmen-
tacion o clivaje del cigoto, la formacién del blastocisto y la implanta-
cion.

Fecundacion

Durante la fecundacion, el material genético de un espermatozoide
haploide y un ovocito secundario haploide se fusionan dentro de un
unico nidcleo diploide. De los aproximadamente 200 millones de
espermatozoides que ingresan en la vagina, menos de 2 millones (1%)
alcanzan el cuello uterino, y sélo cerca de 200 llegan hasta el ovocito
secundario. La fecundacion se produce normalmente en la trompa ute-
rina (de Falopio), dentro de las 12-24 horas posteriores a la ovulacion.
Los espermatozoides pueden ser viables durante cerca de 48 horas
después de ser depositados en la vagina, pero el ovocito secundario
s6lo es viable en un lapso cercano a las 24 horas. Asi, el embarazo
tiene mayor probabilidad de ocurrir, si se mantienen relaciones
sexuales dentro de los 3 dias de “ventana” (desde 2 dias antes hasta un
dia después de la ovulacion).

Los espermatozoides se desplazan desde la vagina hacia el interior
del canal cervical, por medio de movimientos en forma de latigazos
de sus colas (flagelos). El traslado de los espermatozoides a través del
resto del dtero y el posterior ingreso en las trompas uterinas se debe
principalmente a contracciones de las paredes de estos 6rganos. Se
cree que las prostaglandinas que contiene el semen estimulan la moti-
lidad uterina en el momento de la relacién sexual y colaboran en el
desplazamiento de los espermatozoides, a través del tdtero y hacia la
trompa uterina. Los espermatozoides que alcanzan las cercanias del
ovocito pocos minutos después de la eyaculacién no tienen la capaci-
dad para fecundarlo hasta alrededor de 7 horas mds tarde. Durante el
tiempo que permanecen en el aparato reproductor femenino, princi-
palmente en las trompas uterinas, los espermatozoides pasan por el
proceso de capacitacion, una serie de cambios funcionales que pro-
vocan movimientos ain mas vigorosos de la cola del espermatozoide
y preparan su membrana plasmdtica para fusionarse con la membrana
plasmética del ovocito. En el transcurso de este periodo, las secrecio-
nes del aparato reproductor femenino actdan sobre los espermatozoi-
des y eliminan el colesterol, las glucoproteinas y las proteinas de la
membrana plasmadtica que rodea la cabeza del espermatozoide. Sélo
los espermatozoides capacitados pueden ser atraidos por las células
que rodean el ovocito recién ovulado y responder a los factores qui-
micos producidos por éstas.

Para que se produzca la fecundacién, primero el espermatozoide
debe penetrar dos capas: la corona radiada, células de la granulosa
que rodean el ovocito secundario, y la zona pelicida, una capa trans-
parente de glucoproteinas entre la corona radiada y la membrana plas-
matica del ovocito (véase la Figura 29.1a). El acrosoma, una estruc-
tura en forma de casco que cubre la cabeza del espermatozoide (véase
la Figura 28.6), contiene numerosas enzimas. Las enzimas del acroso-
ma y los fuertes movimientos de la cola del espermatozoide ayudan a
éste a penetrar entre las células de la corona radiante y a ponerse en
contacto con la zona peldcida. Una de las glucoproteinas de la zona

peldcida, llamada ZP3, actiia como un receptor para el espermatozoi-
de. Su unién a proteinas especificas de membrana en la cabeza del
espermatozoide desencadena la reaccion acrosomica, la liberacion
del contenido del acrosoma. Las enzimas acrosémicas actian en un
trayecto a través de la zona peliicida mientras que la cola del esperma-
tozoide lo impulsa hacia adelante. Aunque son varios los espermato-
zoides que se unen a las moléculas de ZP3 y sufren la reaccion acro-
sOmica, s6lo el primero que logra penetrar toda la zona pelicida y
alcanzar la membrana plasmadtica se fusiona con el ovocito.

La fusién de un espermatozoide con un ovocito secundario pone en
marcha ciertos fenémenos que bloquean la polispermia, que es la
fecundacién por mds de un espermatozoide. En pocos segundos, la
membrana plasmadtica del ovocito se despolariza y actia como un blo-
queo rdpido de la polispermia (un ovocito despolarizado no puede
fusionarse con otro espermatozoide). La despolarizacién también des-
encadena la liberacion intracelular de iones de calcio, que estimula la

Figura 29.1 Algunas estructuras y procesos en la fecundacién.

Durante la fecundacion, el material genético del espermatozoi-
de y del ovocito secundario se fusiona para formar un nucleo
diploide unico.
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Q ¢Qué es la capacitacion?
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exocitosis de vesiculas secretoras desde el ovocito. Las moléculas libe-
radas por exocitosis inactivan la proteina ZP3 y endurecen la zona peld-
cida, fendmenos que se denominan bloqueo lento de la polispermia.

Una vez que un espermatozoide ingresa en un ovocito secundario,
éste primero debe completar la meiosis II. El ovocito se divide en dos
partes, un 6vulo mds grande (huevo maduro) y un segundo cuerpo polar
mas pequefio, que se fragmenta y se desintegra (véase la Figura 28.15).
El nicleo situado en la cabeza del espermatozoide se transforma en
prontcleo masculino y el niicleo del 6vulo fecundado, en pronticleo
femenino (véase la Figura 29.1c). Una vez que se forman los prontcle-
os masculino y femenino, se fusionan produciendo un tnico nicleo
diploide, proceso conocido como singamia. De esta manera, la fusién
de los prontcleos haploides (n) restablece el niimero diploide (2r) de 46
cromosomas. El 6vulo fecundado ahora se denomina cigoto.

Los gemelos dicigoticos (fraternos) se originan por la liberacion
independiente de dos ovocitos secundarios y la posterior fecundacién
de cada uno por diferentes espermatozoides. Tienen la misma edad y
estdn en el dtero al mismo tiempo, pero genéticamente son tan disimi-
les como cualquier hermano respecto de otro. Los gemelos dicig6ti-
cos pueden ser o no del mismo sexo. Los gemelos monocigoticos
(idénticos) se desarrollan a partir de un solo évulo fecundado, por lo
que contienen exactamente el mismo material genético y siempre son
del mismo sexo. Los gemelos monocigdticos provienen de la separa-
cién de las células en desarrollo en dos embriones, lo que en el 99%
de los casos ocurre antes de transcurridos 8 dias. Las separaciones que
se producen después de los 8 dias de la fecundacidn es mds probable
que den origen a gemelos unidos (siameses), una situacion en la cual
los gemelos permanecen unidos y comparten algunas estructuras cor-
porales.

Segmentacion del cigoto

Luego de la fecundacion tiene lugar una rdpida sucesion de divisio-
nes celulares mitéticas del cigoto, denominada segmentacion (Figura
29.2). La primera division del cigoto comienza aproximadamente 24
horas después de la fecundacién y se completa luego de unas 6 horas.
Cada divisién sucesiva demora menos tiempo. Para el segundo dia
después de la fecundacion, se ha completado la segunda segmenta-
cién, y como resultado se forman cuatro células (Figura 29.2b). Hacia
el final del tercer dia, hay 16 células. Las células progresivamente mas
pequenas producidas por medio de la segmentacién se denominan
blastémeras (blastés-, germen o brote; y -méros, parte). Las segmen-
taciones sucesivas dan lugar a una estructura sélida esférica llamada
morula (diminutivo de morus, mora). La mérula todavia esta rodeada
por la zona pelicida y tiene casi el mismo tamafio que el cigoto origi-
nal (Figura 29.2¢).

Formacion del blastocisto

Hacia el final del cuarto dia, el nimero de células en la mérula se
incrementa a medida que contintia desplazandose a través de la trom-
pa uterina hacia la cavidad del dtero. Cuando la mérula entra en la
cavidad uterina al cuarto o quinto dia, también ingresa en la cavidad
una secrecion rica en glucégeno desde las glandulas endometriales,
que también entra en la moérula a través de la zona pelicida. Este liqui-
do, denominado leche uterina, junto con los nutrientes almacenados
en el citoplasma de las blastomeras, suministra nutricién a la mérula
en desarrollo. En la etapa durante la cual se forman 32 células, el
liquido ingresa en la morula, se dispone entre las blastomeras y éstas
se reorganizan delimitando una cavidad que lo contiene, denominada
cavidad del blastocisto (Figura 29.2¢), también llamada blastocele.
Una vez formada la cavidad del blastocisto, la masa celular en des-
arrollo recibe el nombre de blastocisto (blastds-, germen o brote; y
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cisto, de kYstis, bolsa, vejiga). A pesar de que en esta etapa el blasto-
cisto estd formado por cientos de células, sigue teniendo el mismo
tamafio que el cigoto original.

Durante la formacién del blastocisto se originan dos poblaciones
celulares distintas: el embrioblasto y el trofoblasto (Figura 29.2e). El
embrioblasto, o macizo celular interno, se localiza en el interior del
blastocisto y posteriormente desarrollard el embrién. El trofoblasto
(trophée-, nutricion) es una capa superficial externa de células que
forma la pared esférica del blastocisto. Esta estructura finalmente dara
origen al saco coridnico externo que rodea al feto y a la porcién fetal
de la placenta, el érgano en el cual se produce el intercambio de

Figura 29.2 Segmentacién y formacién de la mérula y el
blastocisto.

La segmentacion es la division mitética inicial y rapida del

cigoto.
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Q ¢Cual es la diferencia histologica entre una mérula y un
blastocisto?
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1184 cAPITULO 29 « DESARROLLO Y HERENCIA

nutrientes entre la madre y el feto. Alrededor del quinto dia después
de la fecundacion, el blastocisto forma un orificio en la zona pelicida
mediante digestion enzimdtica y se abre paso a su través. La pérdida
de la zona peldcida es un paso necesario para permitir la siguiente
etapa, que es la implantacién dentro de la capa vascular y glandular
endometrial del revestimiento uterino.

I\

’ . . Investigacion de las
E CORRELACION CLINICA | células madre y clonacion

terapéutica

Las células madre (stem cells) son células no especializadas que tie-
nen capacidad para dividirse indefinidamente y dar origen a células
especializadas. En el contexto del desarrollo del ser humano, un cigo-
to (6vulo fecundado) es una célula madre. Puesto que tiene el poten-
cial de formar un organismo entero, el cigoto se conoce como célula
madre totipotencial. Las células del macizo celular interno, llamadas
células madre pluripotenciales, pueden dar origen a muchos tipos de
células diferentes (pero no a todos). Mas adelante, las células madre
pluripotenciales pueden especializarse y transformarse en células
madre multipotenciales, con una funcion especifica. Son ejemplos los
queratinocitos que producen nuevas células de la piel, las células
madre linfoides y mieloides, que se diferencian en células sanguineas,
y los espermatogonios que dan origen a los espermatozoides. Las
células madre pluripotenciales que se utilizan actualmente en investi-
gacion derivan de: 1) el macizo celular interno o embrioblasto de
embriones en etapa de blastocisto, que fueron destinados para trata-
mientos de esterilidad pero no resultaron necesarios, y de 2) fetos
muertos abortados durante los primeros 3 meses del embarazo.

El 13 de octubre de 2001, un grupo de investigadores informé la clo-
nacién del primer embrién humano para desarrollar células para el
tratamiento de enfermedades. La clonacién terapéutica es contem-
plada como un procedimiento en el cual el material genético de un
paciente con una determinada enfermedad se utiliza para crear célu-
las madre pluripotenciales y tratar la enfermedad. Usando los princi-
pios de clonacion terapéutica, los investigadores tienen la esperanza
de clonar un embrién del paciente, tomar las células madre pluripo-
tenciales embrionarias, crear tejidos y utilizarlos para tratar determi-
nadas enfermedades como el cancer, enfermedad de Parkinson,
Alzheimer, lesiones de la médula espinal, diabetes, afecciones cardia-
cas, quemaduras, malformaciones congénitas, artrosis y artritis reu-
matoidea. Presumiblemente, el tejido implantado no seria rechazado,
ya que tendria el mismo material genético del paciente.

Los cientificos también estan investigando las posibles aplicaciones cli-
nicas de las células madre maduras, células que perduran en la edad
adulta. Experimentos recientes sugieren que los ovarios de ratén
adulto contienen células que pueden dar lugar a la formacién de nue-
vos ovulos (huevos). Si este mismo tipo de células madre se encuen-
tran en los ovarios de mujeres adultas, podrian recolectarse algunas
de ellas de una mujer que necesita realizar un tratamiento que puede
causar esterilidad (como la quimioterapia) y ser almacenadas, de
modo que una vez finalizado el tratamiento se las pueda reintroducir
en los ovarios y restablecer la fertilidad. Los estudios también han
sugerido que las células madre de la médula 6sea roja humana tienen
capacidad para diferenciarse en células hepaticas, renales, cardiacas,
pulmonares, musculares, cutaneas y de los 6rganos del tubo digestivo.
En teoria, podrian obtenerse células madre de la médula ésea roja de
un paciente y luego utilizarlas para reparar otros tejidos y 6rganos de
ese paciente, sin necesidad de obtenerlas de embriones.

Implantacion

El blastocisto permanece libre dentro de la cavidad uterina durante
dos dias antes de adherirse a la pared del ttero. En ese momento el
endometrio se halla en la fase secretora. Aproximadamente 6 dias des-

pués de la fertilizacion, el blastocisto se adhiere débilmente al endo-
metrio mediante un proceso denominado implantacién (Figura 29.3).
Cuando el blastocisto se implanta, generalmente en la porcién poste-
rior del fondo o del cuerpo del ttero, se orienta con el macizo celular
interno dirigido hacia el endometrio (Figura 29.3b). Alrededor de

Figura 29.3 Relacién del blastocisto con el endometrio uterino
en el momento de la implantacion.

La implantacion es la insercion del blastocisto en el endome-
trio aproximadamente 6 dias después de la fecundacion.
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glandula
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Cavidad
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Corte frontal a
través del Utero Endometrio uterino

Glandula endometrial
Glandula
endometrial abierta

(macizo
celular
interno)

Cavidad ’
del blastocisto

(b) Corte frontal del endometrio uterino junto con el blastocisto,
aproximadamente 6 dias después de la fecundacion

Q ¢De qué manera se une el blastocisto con el endometrio y se
inserta en éste?
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7 dias después de la fecundacion, el blastocisto se fija mds firmemen-
te al endometrio, las gldndulas endometriales circundantes se agran-
dan y el endometrio se vuelve mds vascularizado (se forman nuevos
vasos sanguineos). El blastocisto comienza a secretar enzimas, hora-
da el endometrio y queda rodeado por éste.

Después de la implantacién, el endometrio recibe el nombre de
decidua (de deciduus, caida o derrame). La decidua que se desprende
del endometrio después del nacimiento, mds 0 menos como ocurre en
una menstruacion normal. Las diferentes regiones de la decidua reci-
ben su nombre segtin su posicién en relacién con el sitio de implanta-
cién del blastocisto (Figura 29.4). La decidua basal es la porcién del
endometrio ubicada entre el embridn y el estrato basal del ttero; apor-
ta grandes cantidades de glucégeno y lipidos para el desarrollo del
embrién y el feto y luego pasa a formar la parte materna de la placen-
ta. La decidua capsular es la porcion del endometrio localizada entre
el embridn y la cavidad uterina. La decidua parietal es el endometrio
modificado restante que reviste las zonas del resto del ttero que no
intervienen en la implantacién. A medida que el embrién, y mas tarde
el feto, comienza a ocupar mds espacio dentro del utero, la decidua
capsular se fusiona con la decidua parietal y oblitera la cavidad uteri-
na. Alrededor de las 27 semanas, la decidua capsular se degenera y
desaparece.

En la Figura 29.5 se resumen los principales fendmenos asociados
con la primera semana del desarrollo.
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Figura 29.4 Regiones de la decidua.

La decidua es una porcién modificada del endometrio que se
desarrolla después de la implantacion.

Decidua basal

Corte frontal del Utero Detalle de la decidua

Q ¢Qué parte de la decidua forma la porcion materna de la
placenta?

Figura 29.5 Resumen de los procesos que tienen lugar en la primera semana del desarrollo.

La fecundacion habitualmente se produce en la trompa uterina.
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@ ¢En cual de las fases del ciclo uterino se produce la implantacion?
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1

El embarazo ectépico (ex, fuera; y —topico, de tdpos, lugar) es el des-
arrollo de un embrién o un feto fuera de la cavidad uterina. El emba-
razo ectépico habitualmente se produce cuando existe un impedi-
mento para el desplazamiento del évulo fecundado a través de la
trompa uterina por la existencia de fibrosis debida a una infeccion
tubaria previa, disminucién de las contracciones del musculo liso tuba-
rio o una alteraciéon anatéomica de las trompas. Si bien el sitio de loca-
lizacién mas frecuente del embarazo ectépico es en la trompa uteri-
na, también puede ocurrir en los ovarios, la cavidad abdominal o el
cuello uterino. Las mujeres que tienen el habito de fumar tienen el
doble de posibilidades de tener un embarazo ectépico, ya que la nico-
tina de los cigarrillos paraliza los cilios que revisten las trompas uteri-
nas (al igual que en las vias respiratorias). Las cicatrices por inflama-
ciones pelvianas anteriores, el antecedente de cirugias en las trompas
y los embarazos ectépicos previos también dificultan el desplazamien-
to del huevo fecundado.

Los signos y sintomas de embarazo ectépico consisten de dos ciclos
menstruales atrasados, seguidos de sangrado y dolor abdominal y pel-
viano agudo. A menos que se extirpe, el desarrollo de un embrién en
la trompa uterina puede ocasionar su rotura, lo que a menudo causa
la muerte de la madre. Las opciones de tratamiento incluyen la ciru-
gia o el uso de un agente antineoplasico llamado metotrexato, que
detiene la division celular de las células embrionarias.

/PREGUNTAS DE REVISION

. ¢Dénde se produce normalmente la fecundacion?

. ¢C6mo se evita la polispermia?

. ¢Qué es una moérula y como esta formada?

. Describa las capas de un blastocisto y su destino posterior.
. ¢Cuando, donde y como se produce la implantacion?

—_

u b wN

Segunda semana del desarrollo

Desarrollo del trofoblasto

Alrededor de 8 dias después de la fecundacidn, el trofoblasto se dife-
rencia en dos capas en la regién de contacto entre el blastocisto y el
endometrio. A estas capas se las denomina sinciciotrofoblasto, que no
presenta limites celulares definidos, y citotrofoblasto, que se ubica
entre la masa celular interna y el sinciciotrofoblasto, y estd compuesto
por células bien definidas (Figura 29.6a). A medida que crecen las dos
capas del trofoblasto formarén parte del corion (una de las membranas
fetales) (véase el recuadro en la Figura 29.11a). Durante la implanta-
cidn, el sinciciotrofoblasto secreta enzimas que le permiten al blasto-
cisto atravesar el revestimiento uterino mediante la digestién y licue-
faccion de las células endometriales. Posteriormente, el blastocisto
queda incluido en el endometrio y el tercio interno del miometrio. Otra
secrecion del trofoblasto es la gonadotrofina coriénica humana (hCG),
que ejerce acciones similares a las de la hormona luteinizante (LH). La
gonadotrofina cori6nica impide la degeneracién del cuerpo liteo y
mantiene su secreciéon de progesterona y estrégenos. Estas hormonas
hacen que el revestimiento uterino permanezca en estado secretor e
impiden la menstruacion. El pico de secrecién de hCG se produce alre-
dedor de las 9 semanas del embarazo, momento en el cual la placenta
estd completamente desarrollada y genera estrégenos y progesterona
para seguir manteniendo el embarazo. La presencia de hCG en sangre
u orina materna es un indicador de embarazo, y es la hormona que
detectan las pruebas de embarazo de uso casero.

Desarrollo del disco germinativo bilaminar

Al igual que el trofoblasto, las células del macizo celular interno
también se diferencian en dos capas, alrededor de 8 dias después de la
fecundacion: el hipoblasto (endodermo primitivo) y el epiblasto

Figura 29.6 Principales procesos en la segunda semana del desarrollo.

Alrededor de 8 dias después de la fecundacion, el trofoblasto se diferencia en sinciciotrofoblasto y citotrofoblasto; el macizo celular interno da

origen al hipoblasto y al epiblasto (disco embrionario bilaminar).
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Cavidad amnibtica
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Corte frontal a través del endometrio uterino que muestra el blastocisto, alrededor
de 12 dias después de la fecundacion
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(ectodermo primitivo) (Figura 29.6a). Las células del hipoblasto y
del epiblasto forman un disco plano al que se denomina disco germi-
nativo bilaminar. Pronto aparece una pequefia cavidad dentro del
epiblasto, que luego se agranda para formar la cavidad amnidtica
(amnio = cordero).

Desarrollo del amnios

A medida que se agranda la cavidad amnidtica, se desarrolla desde
el epiblasto una delgada membrana protectora, el amnios (Figura
29.6a), que forma el techo de la cavidad amnidtica; el epiblasto forma
el piso. Inicialmente, el amnios se dispone sélo sobre el disco embrio-
nario bilaminar. Sin embargo, a medida que el disco embrionario
aumenta de tamafio y comienza a plegarse, el amnios lo rodea por
completo (recuadro en la Figura 29.11a) creando la cavidad amnidti-

Endometrio uterino

Cavidad amniética

Disco embrionario
bilaminar:

Epiblasto

Hipoblasto

Saco
vitelino

Membrana
exocelomica

Cavidad uterina 24

(b) Corte frontal a través del endometrio uterino
donde se muestra el blastocisto, alrededor de 8
dias después de la fecundacion

29.1 PERIODO EMBRIONARIO 1187 .

ca que luego se llenard de liquido amniético. La mayor parte del
liquido amnidtico proviene inicialmente de la sangre materna. Mas
adelante, el feto contribuye con la excrecion de orina dentro de dicha
cavidad. El liquido amniético amortigua los golpes, ayuda a regular la
temperatura corporal fetal, contribuye a evitar la deshidratacién e
impide que se produzcan adherencias entre la piel del feto y los teji-
dos que lo rodean. La membrana amniética habitualmente se rompe
justo antes del parto; junto con el liquido que contiene forma la deno-
minada “bolsa de las aguas”. Las células embrionarias, por lo general,
se desprenden dentro del liquido amnidtico. Estas células pueden ser
evaluadas por medio de un procedimiento llamado amniocentesis, en
el cual se extrae parte del liquido amnidtico que bafia al feto en des-
arrollo, y se analizan las células fetales y sustancias disueltas en el
liquido (véase la Seccion 29.4).

Vasos sanguineos

Lagunas

Citotrofoblasto

Sinciciotrofoblasto

Endometrio uterino

(LT
5QQGQD§

(o
e

Lagunas
Saco
vitelino
o
Red
lacunar

Sinusoide materno

Corion:

Mesodermo
extraembrionario

Sinciciotrofoblasto
Citotrofoblasto

Amnios
Cavidad amniética

Disco embrionario
bilaminar:
Epiblasto
Hipoblasto

Glandula endometrial
(derecha) y sinusoide
(izquierda) desembocando
en la red lacunar

(c) Corte frontal a través del endometrio uterino donde
se muestra el blastocisto, alrededor de 12 dias
después de la fecundacion

@ ¢Como se conecta el disco germinativo bilaminar con el trofoblasto?
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Desarrollo del saco vitelino

También a los 8 dias después de la fecundacion, las células del
borde del hipoblasto migran y revisten la cara interna de la pared del
blastocisto (Figura 29.6a). Las células cilindricas que migran se dife-
rencian en células pavimentosas (planas) y luego forman una delgada
membrana que se designa como membrana exocelémica (éxoo-,
afuera; y —celoma, de kdilooma, cavidad). Junto con el hipoblasto, la
membrana exocelémica forma la pared del saco vitelino, antes deno-
minado cavidad del blastocisto (Figura 29.6b). Como resultado, el
disco embrionario bilaminar se halla ahora entre la cavidad amnidtica
y el saco vitelino.

Como el embrién humano recibe los nutrientes del endometrio, el
saco vitelino es pequeiio, se encuentra relativamente vacio y va dismi-
nuyendo su tamafio a medida que progresa el desarrollo (véase la
Figura 29.11a). A pesar de esto, el saco vitelino cumple funciones
importantes en el ser humano: brinda al embrién los nutrientes nece-
sarios durante la segunda y tercera semana del desarrollo; es la fuen-
te de células sanguineas entre la tercera y la sexta semana del desarro-
llo; contiene las primeras células (células germinales primordiales)
que posteriormente migraran hacia las génadas en desarrollo, se dife-
renciardn en células germinales primitivas y formardn gametos, forma
parte del intestino (tubo digestivo), actia amortiguando los golpes y
previene la deshidratacion del embrién.

Desarrollo de los sinusoides

A los 9 dias de la fecundacion, el blastocisto se ha introducido com-
pletamente en el endometrio. A medida que el sinciciotrofoblasto se
expande, se desarrollan en €l pequefios espacios denominados lagu-
nas (Figura 29.6b).

Alrededor del dia 12 del desarrollo, estas lagunas se fusionan y for-
man estructuras mds grandes e interconectadas, las redes lacunares
(Figura 29.6¢). Los capilares endometriales en torno al embrién en
desarrollo se dilatan y reciben el nombre de sinusoides. A medida que
el sinciciotrofoblasto erosiona algunos de los sinusoides y las glandu-
las endometriales, la sangre materna y las secreciones glandulares
ingresan en las redes lacunares y fluyen a través de éstas. La sangre
materna es una rica fuente de sustancias para la nutricién embriona-
ria, y también el sitio de eliminacién de los deshechos embrionarios.

Desarrollo del celoma extraembrionario

Alrededor del duodécimo dia después de la fecundacion se desarro-
lla el mesodermo extraembrionario. Estas células mesodérmicas
derivan del saco vitelino y forman una capa de tejido conectivo
(mesénquima) que rodea la membrana amnidtica y el saco vitelino
(Figura 29.6¢). Al poco tiempo se desarrollan grandes cavidades en el
mesodermo extraembrionario, que luego se fusionan y dan lugar a una
cavidad dnica denominada celoma extraembrionario.

Desarrollo del corion

El mesodermo extraembrionario, junto con las dos capas del trofo-
blasto (el sinciciotrofoblasto y el citotrofoblasto), constituyen el
corion (Figura 29.6¢). El corion rodea al embrién y, mas adelante, al
feto (véase la Figura 29.11a). Por dltimo, se convertird en la principal
porcién embrionaria de la placenta, la estructura que intercambia sus-
tancias entre la madre y el feto. El corion también protege al embrién
y al feto de la respuesta inmunitaria materna, por medio de dos meca-
nismos: 1) secreta proteinas que bloquean la produccién materna de
anticuerpos, y 2) promueve la produccion de linfocitos T que supri-
men la respuesta inmunitaria normal del tdtero. El corion también pro-
duce gonadotrofina coriénica humana (hCG), una importante hormo-
na del embarazo (véase la Figura 29.16).

La capa interna del corion se fusiona, después, con el amnios.
Luego del desarrollo del corion, el celoma extraembrionario pasa a
llamarse cavidad coridnica. A fines de la segunda semana del des-
arrollo, el disco embrionario bilaminar queda conectado con el trofo-
blasto por una banda de mesodermo, el pediculo de fijacion (véase la
Figura 29.7), que es el futuro cordén umbilical.

/PREGUNTAS DE REVISION

6. ¢Cudles son las funciones del trofoblasto?

7. ¢Como esta compuesto el disco embrionario bilaminar?

8. Describa la formacion de la membrana amniodtica, el saco
vitelino y el corion, y explique sus funciones.

9. ¢Por qué los sinusoides son importantes durante el desarrollo
embrionario?

Tercera semana del desarrollo

La tercera semana significa el comienzo de un periodo de 6 sema-
nas de rapido desarrollo y diferenciacién del embrién. Durante la esta
semana, se establecen las tres capas germinativas primarias y se cons-
tituye la base para el desarrollo de los 6rganos entre las 4 y las 8 sema-
nas.

Gastrulacion

El fendmeno mds importante de la tercera semana del desarrollo es
la gastrulacion, que se produce a los 15 dias después de la fecunda-
cion. En este proceso, el disco embrionario bilaminar (de dos capas),
compuesto por el epiblasto y el hipoblasto, se transforma en un disco
germinativo trilaminar (de tres capas), constituido por las tres capas
germinales primarias: ectodermo, mesodermo y endodermo. Las
capas germinativas primarias son los tejidos a partir de los cuales se
originaran los diversos 6rganos y tejidos del cuerpo.

La gastrulacién implica el reordenamiento y la migracién de célu-
las del epiblasto. La primera evidencia de gastrulacién es la formacioén
de la linea primitiva, un tenue surco en la cara dorsal del epiblasto,
que se extiende desde la parte posterior hacia la zona anterior del
embrién (Figura 29.7a). La linea primitiva establece claramente los
limites de los extremos cefélico y caudal del embrién, y también los
de los lados derecho e izquierdo. En el extremo cefdlico de la linea
primitiva, un grupo pequefio de células del epiblasto forma una estruc-
tura cilindrica denominada nédulo primitivo.

Después de la formacién de la linea primitiva, las células del epi-
blasto migran por debajo de ésta y se desprenden del epiblasto (Figura
29.7b) en un proceso conocido como invaginacion. Una vez que las
células se invaginaron, algunas de ellas desplazan al hipoblasto y dan
origen al endodermo (éndo-, dentro; y -dérma, piel). Otras células per-
manecen entre el epiblasto y el endodermo recién formado y originan
el mesodermo (mésos-, medio). Las células que permanecen en el epi-
blasto constituyen el ectodermo (ekzds-, fuera de). El ectodermo y el
endodermo son epitelios compuestos por células estrechamente uni-
das; el mesodermo, por su parte, es un tejido mucho mas laxo (mesén-
quima). A medida que se desarrolla el embrion, el endodermo se
transforma en el revestimiento epitelial del aparato gastrointestinal,
las vias respiratorias y otros 6rganos. El mesodermo dard origen a los
musculos, huesos, otros tejidos conectivos y el peritoneo. Del ectoder-
mo derivardn la epidermis y el sistema nervioso. En el Cuadro 29.1 se
dan mayores detalles acerca de la evolucidn de estas tres capas germi-
nativas.

Alrededor de 16 dias después de la fecundacion, las células meso-
dérmicas del nédulo primitivo migran hacia el extremo cefélico del
embrién y forman un tubo hueco, en la linea media, que se denomina
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Figura 29.7 Gastrulacién.

29.1 PERIODO EMBRIONARIO 1189

La gastrulacion implica el reordenamiento y la migracién de células del epiblasto.
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Ectodermo
Mesodermo
Endodermo

(b) Corte transversal del disco embrionario trilaminar, alrededor
de 16 dias después de la fecundacion

9 ¢Cual es la importancia de la gastrulacion?

proceso notocordal (Figura 29.8). Entre los dias 22 y 24, el proceso
notocordal se convierte en una estructura cilindrica sélida llamada
notocorda (ndoton-, dorso; y -khordée, cuerda). Esta estructura des-
empefia una funcién muy importante en la induccién, proceso
mediante el cual un tejido (fejido inductor) estimula la especializacién
de otro tejido adyacente no especializado (tejido inducido).
Habitualmente, el tejido inductor produce una sustancia quimica que
influye sobre la respuesta del tejido inducido. La notocorda induce a
ciertas células mesodérmicas a desarrollarse en los cuerpos vertebra-

les. También forma los nicleos pulposos de los discos intervertebra-
les (véase la Figura 7.24).

Durante la tercera semana del desarrollo también aparecen dos
tenues depresiones sobre la cara dorsal del embrién, donde el ectoder-
mo y el endodermo estdn en contacto pero sin mesodermo entre ellos.
La estructura mds cercana al extremo cefélico se denomina membra-
na bucofaringea (Figura 29.8a y b). Esta se rompe durante la cuarta
semana del desarrollo y conecta la cavidad bucal con la faringe y el
resto del tubo digestivo. La estructura mds préxima al extremo caudal
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1190 CAPITULO 29 « DESARROLLO Y HERENCIA

CUADRO 29.1

Estructuras que derivan de las tres capas germinativas primarias

ENDODERMO

Epitelio de revestimiento del tubo digestivo (excepto
la cavidad bucal y el canal anal) y el epitelio de sus
glandulas.

Epitelio de revestimiento de la vejiga urinaria, la
vesicula biliar y el higado.

Epitelio de revestimiento de la faringe, trompa audi-
tiva (de Eustaquio), amigdalas, cavidad timpanica
(oido medio), laringe, triquea, bronquios y pulmo-

MESODERMO ECTODERMO

Todo el tejido muscular cardiaco y esquelético, y la
mayor parte del tejido muscular liso.

Todo el tejido nervioso.

Epidermis.
Cartilago, hueso y otros tejidos conectivos.

Sangre, médula 6sea roja y tejido linfatico.
. P glandulas mamarias.
Vasos sanguineos y linfaticos.

Dermis.

. L. . Oido interno y oido externo.
Ttnica fibrosa y tinica vascular del ojo. Y

Foliculos pilosos, misculo erector del pelo, uias, epite-
lio de las gldndulas cutdneas (sebdceas y sudoriparas) y

Cristalino, cérnea y musculos intrinsecos del ojo.

nes.

Epitelio de las glandulas tiroides, paratiroides, pan- viana
creas y timo. :

. . p p Rifiones y uréteres.
Epitelio de revestimiento de la prostata, glandulas J
bulbouretrales (Cowper), vagina, vestibulo, uretra y
sus gldndulas asociadas, como las gldndulas vestibu-

lares mayores (de Bartolino) y menores.

Corteza suprarrenal.

germinales).

Gametos (células espermadticas y ovocitos) Duramadre

del embrién se denomina membrana cloacal, que degenera en la sép-
tima semana, para formar los orificios externos del ano y de los apa-
ratos urinario y reproductor.

Figura 29.8 Desarrollo del proceso notocordal.

Mesotelio de las cavidades tordcica, abdominal y pel-

Goénadas y conductos genitales (excepto las células

Neuroepitelio de los 6rganos sensoriales.

Epitelio de las cavidades bucal y nasal, senos paranasa-
les, glandulas salivales y canal anal.

Epitelio de la gldndula pineal, hipé6fisis y médula supra-
rrenal.

Melanocitos (células pigmentarias).

Casi todos los componentes del esqueleto y los tejidos
conectivos de la cabeza.

Aracnoides y piamadre.

Cuando aparece la membrana cloacal, la pared del saco vitelino ori-
gina un pequefio diverticulo vascularizado en forma de saco, que se
conoce como alantoides (de dllantos, salchicha), que se extiende

-‘“ El proceso notocordal se desarrolla a partir del nédulo primitivo y luego se convierte en la notocorda.

Placa neural Nodulo primitivo  Linea primitiva

Proceso notocordal
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\ EXTREMO
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Disco embrionario
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(a) Vista del corte dorsal y parcial del disco embrionario

bilaminar, alrededor de 16 dias después de la fecundacion

Q ¢Cual es la importancia de la notocorda?
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(b) Corte sagital del disco embrionario trilaminar, alrededor
de 16 dias después de la fecundacion

booksmedicos.org



hacia el pediculo de fijacién (Figura 29.8b). En los organismos no
mamiferos que se desarrollan dentro de una membrana amnidtica, la
alantoides se utiliza para el intercambio de gases y la eliminacion de
deshechos. Como en el ser humano la placenta desempefia estas fun-
ciones, la alantoides no es una estructura tan importante (véase el
recuadro en la Figura 29.11a). No obstante, durante el desarrollo tem-
prano ésta participa en la formacién de la sangre y de los vasos san-
guineos, y estd vinculada con el desarrollo de la vejiga urinaria.

Figura 29.9 Neurulacién y diferenciacién de los somitas.

29.1 PERIODO EMBRIONARIO 1191

Neurulacion

Ademds de inducir en el mesodermo el desarrollo de los cuerpos
vertebrales, la notocorda también estimula a las células ectodérmicas
que estan por sobre ella para formar la placa neural (Figura 29.9a)
(véase también la Figura 14.27). Hacia el final de la tercera semana,
los bordes laterales de la placa neural se elevan y dan origen al plie-
gue neural (Figura 29.9b). La regién media, deprimida, se denomina
surco neural (Figura 29.9¢) Generalmente, los pliegues neurales se

La neurulacién es el proceso mediante el cual se forman la placa neural, los pliegues neurales y el tubo neural.
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Q ¢Qué estructuras se desarrollan a partir del tubo neural y los somitas?
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aproximan entre si y se fusionan, lo que convierte la placa neural en
el tubo neural (Figura 29.9d). Esto ocurre primero en la mitad del
embrién y luego, progresa hacia los extremos cefdlico y caudal. Las
células del tubo neural dardn origen al encéfalo y la médula espinal.
El proceso por el cual se forman la placa, el pliegue y el tubo neural
recibe el nombre de neurulacién.

A medida que se forma el tubo neural, algunas de las células ecto-
dérmicas de éste migran y forman varias capas celulares denominadas
crestas neurales (véase la Figura 14.27b). Las células de las crestas
neurales dardn origen a todas las neuronas sensoriales y a las neuro-
nas posganglionares de los nervios periféricos, la médula suprarrenal,
los melanocitos (células pigmentadas) de la piel, la aracnoides y la
piamadre del cerebro y la médula espinal, y a casi todos los compo-
nentes esqueléticos y musculares de la cabeza.

Alrededor de 4 semanas después de la fecundacion, el extremo cefa-
lico del tubo neural se diferencia en tres dreas dilatadas denominadas
vesiculas encefalicas primarias (véase la Figura 14.28): el prosen-
céfalo o cerebro anterior, el mesencéfalo o cerebro medio y el
rombencéfalo o cerebro posterior. A las 5 semanas, el prosencéfalo
se divide en dos vesiculas encefalicas secundarias, denominadas
telencéfalo y diencéfalo, y a partir del rombencéfalo también se ori-
ginan dos vesiculas secundarias, el metencéfalo y el mielencéfalo.
Las dreas del tubo neural adyacentes al mielencéfalo dan origen a la
médula espinal. Las partes del cerebro que se desarrollan a partir de
las distintas vesiculas cerebrales se describen en la Seccién 14.1.

Anencefalia

CORRELACION CLiNICA |

Los defectos del tubo neural son causados por la detencién de su
crecimiento normal y su cierre. Entre estas malformaciones, se inclu-
yen la espina bifida (tratada en: Alteraciones del equilibrio homeos-
tatico, Capitulo 7) y la anencefalia (an-, sin). En la anencefalia, los
huesos del craneo no se desarrollan correctamente, por lo que ciertas
regiones del cerebro permanecen en contacto con el liquido amnioti-
co y degeneran. Por lo comun, también son afectadas las partes del
cerebro que controlan funciones vitales como la respiracién y la regu-
lacion del funcionamiento normal del corazén. Los niflos que presen-
tan anencefalia nacen muertos o fallecen a los pocos dias después del
nacimiento. La frecuencia de esta malformacién es de 1 caso por cada
1 000 nacimientos y es entre 2 y 4 veces mas frecuente en el sexo
femenino. °

Desarrollo de los somitas

A los 17 dias después de la fecundacion, el mesodermo adyacente
a la notocorda y el tubo neural da origen a un par de columnas longi-
tudinales de mesodermo paraxial (para-, al lado de) (Figura 29.9b).
El mesodermo lateral al mesodermo paraxial forma pares de masas
cilindricas llamadas mesodermo intermedio. El mesodermo lateral
al mesodermo intermedio estd constituido por un par de ldminas apla-
nadas, las laminas del mesodermo lateral. Al poco tiempo, el meso-
dermo paraxial se segmenta en una serie de estructuras pares de forma
ctibica llamadas somitas (diminutivo de séoma, cuerpo). A fines de la
quinta semana, ya existen 42 a 44 pares de somitas. El nimero de
somitas que se desarrollan en un determinado periodo se puede corre-
lacionar aproximadamente con la edad del embridn.

Cada somita se diferencia en tres regiones: miotoma, dermatoma
y esclerotoma (véase la Figura 10.17b). Los miotomas dan origen a
los musculos esqueléticos del cuello, el tronco y las extremidades; los
dermatomas forman el tejido conectivo, incluida la dermis cutdnea; y
los esclerotomas originan las vértebras y costillas.

Desarrollo del celoma intraembrionario

Durante la tercera semana del desarrollo aparecen pequefios espa-
cios en la ldmina del mesodermo lateral. Estos espacios pronto con-
fluyen para formar una cavidad mds grande denominada celoma
intraembrionario. Esta cavidad divide la Idmina del mesodermo late-
ral en dos capas, mesodermo esplidcnico y mesodermo somatico
(Figura 29.9d). A partir del mesodermo esplacnico (spldnkthna-, vis-
ceral) se forman el corazdn, la capa visceral del pericardio seroso, los
vasos sanguineos y el tejido conectivo de los 6rganos respiratorios y
digestivos, ademds de la capa visceral de las membranas serosas
(pleura y peritoneo). El mesodermo somatico (séoma-, cuerpo) da
origen a los huesos, ligamentos, vasos sanguineos y tejido conectivo
de los miembros; de este tejido también deriva la capa parietal de las
serosas: el pericardio, la pleura y el peritoneo.

Desarrollo del aparato cardiovascular

A principios de la tercera semana del desarrollo, comienza la angio-
génesis (angéion-, vaso; y -génesis, produccion), proceso de forma-
cioén de los vasos sanguineos en el mesodermo extraembrionario del
saco vitelino, el pediculo de fijacion y el corion. El desarrollo tempra-
no de los vasos es necesario porque los nutrientes del saco vitelino y
del huevo son insuficientes durante el rdpido desarrollo embrionario.
La angiogénesis se inicia cuando las células del mesodermo se dife-
rencian en hemangioblastos. Estos a su vez se diferencian a angio-
blastos, que se agrupan para formar conjuntos aislados de células que
se denominan islotes sanguineos (véase la Figura 21.31). En poco
tiempo se forman espacios dentro de los islotes sanguineos, que cons-
tituyen la luz de los futuros vasos. Algunos angioblastos se disponen
alrededor de cada espacio y forman el endotelio y las tinicas (capas)
de los vasos sanguineos en desarrollo. A medida que los islotes san-
guineos crecen y se fusionan, dan origen a un sistema de vasos san-
guineos que se extiende a todo el embrion.

Alrededor de 3 semanas después de la fecundacidn, las células y el
plasma de la sangre comienzan a desarrollarse fuera del embridn, a
partir de hemangioblastos de vasos sanguineos situados en las paredes
del saco vitelino, la alantoides y el corion. Estos luego se transforma-
rdn en células madre pluripotenciales que formaran las células sangui-
neas. La produccién de sangre dentro del embridén comienza en el
higado a las 5 semanas de desarrollo y contintia mds adelante en el
bazo, la médula 6sea y el timo, desde la duodécima semana.

El corazén se forma a partir del mesodermo espldcnico en el extre-
mo cefélico del embrién entre los dias 18 y 19 del desarrollo. Esta
region de células mesodérmicas se denomina area cardiogénica (car-
dio-, coraz6n). En respuesta a las sefiales de induccién desde el meso-
dermo subyacente, esas células mesodérmicas forman un par de tubos
endocardicos (véase la Figura 20.19). Dichos tubos luego se fusionan
para formar un tnico corazon tubular primitivo. Hacia el final de la
tercera semana, el corazon tubular primitivo o tubo cardfaco se incur-
va sobre si mismo, adopta una forma de S y comienza a latir. Luego,
se une a los vasos sanguineos de otras partes del embrion, el pediculo
de fijacidn, el corion y el saco vitelino para formar un aparato cardio-
vascular primitivo.

Desarrollo de las vellosidades corionicas y la placenta

A medida que los tejidos embrionarios invaden la pared uterina, los
vasos uterinos maternos son erosionados y la sangre materna llena los
espacios denominados lagunas, situados dentro del tejido invasor. Al
final de la segunda semana comienzan a desarrollarse las vellosidades
corionicas. Estas proyecciones de forma de dedos estdn constituidas
por corion (sinciciotrofoblasto rodeado por citotrofoblasto) que se
proyecta dentro de la pared endometrial del ttero (Figura 29.10a). Al
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finalizar la tercera semana aparecen capilares sanguineos dentro de las
vellosidades coriénicas (Figura 29.10b), que se conectan con el cora-
z6n embrionario por medio de las arterias y la vena umbilicales, a tra-
vés del pediculo de fijacién, que finalmente se transformard en el cor-
dén umbilical (Figura 29.10c). Los capilares sanguineos fetales en el
interior de las vellosidades coriénicas se proyectan dentro de las lagu-
nas, y éstas se fusionan para formar los espacios intervellosos; alli,
las vellosidades coridnicas se encuentran sumergidas en la sangre
materna. Como resultado de esta estrecha proximidad, la sangre
materna bafia los vasos sanguineos fetales recubiertos por corion. Sin
embargo, los vasos maternos y fetales no se unen, y normalmente la
sangre que transportan no se mezcla. En su lugar, el oxigeno y los
nutrientes en la sangre materna de los espacios intervellosos, que son
los espacios entre las vellosidades coridnicas, difunden a través de las
membranas celulares hacia los capilares de las vellosidades. Los pro-
ductos de desecho, como el diéxido de carbono, hacen lo mismo pero
en la direccién opuesta.

Figura 29.10 Desarrollo de las vellosidades coriénicas.
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La placentacion es el proceso mediante el cual se forma la placen-
ta, el sitio de intercambio de nutrientes y residuos metabdlicos entre
la madre y el feto. La placenta también produce las hormonas que son
necesarias para mantener el embarazo (véase la Figura 29.16). La pla-
centa es un érgano singular porque se desarrolla a partir de dos indi-
viduos distintos: el feto y la madre.

A comienzos de la duodécima semana, la placenta se compone de
dos partes diferentes: 1) la porcion fetal, formada por las vellosidades
coridnicas, y 2) la porcién materna, constituida por la decidua basal
del endometrio (Figura 29.11a). Funcionalmente, la placenta permite
la difusion del oxigeno y los nutrientes desde la sangre materna hacia
la sangre fetal, mientras que el diéxido de carbono y los desechos
difunden en la direccién opuesta. La placenta también es una barrera
de proteccién, ya que la mayoria de los microorganismos no pueden
atravesarla. No obstante, ciertos virus, como los que causan el sida,
rubeola, varicela, sarampidn, encefalitis y poliomielitis pueden atrave-
sar la barrera placentaria. También pasan libremente muchos farma-

Los vasos sanguineos de las vellosidades coridnicas se conectan con el corazén embrionario a través de las arterias umbilicales y la vena
umbilical.

Lagunas

Mesodermo
extraembrionario

Corion:
Sinciciotrofoblasto
Citotrofoblasto

Pediculo de fijacién
Cavidad amnidtica

Sinusoide materno
Saco vitelino

(a) Corte frontal a través del Utero que
muestra el blastocisto, alrededor de 13
dias después de la fecundacién

Cavidad
amnidtica

Saco
vitelino

Vellosidades coriénicas

Celoma extraembrionario

Sinusoide materno

Corion:
Citotrofoblasto

pv§§ s

‘ Sinciciotrofoblasto
gn ; Espacio intervelloso
<t Pediculo de fijacion
:
2\ Mesodermo
extraembrionario

Capilar sanguineo

(b) Detalles de dos vellosidades coridnicas,
alrededor de 21 dias después de la fecundacion

Sinusoide materno
Mesodermo extraembrionario

Vena umbilical
Arterias umbilicales

Espacio intervelloso

Pediculo de fijacién

Vellosidad coriénica
Sinusoide materno

(c) Corte frontal a través del utero, que muestra el embrién y
su vascularizacion, alrededor de 21 dias después de la fecundacion

Q ¢Por qué es tan importante el desarrollo de las vellosidades coriénicas?
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Figura 29.11 La placenta y el cordén umbilical.

La placenta esta formada por las vellosidades corionicas del embr
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materna conectivo

mucoso
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Cordén umbilical

\
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Venas umbilicales

(b) Superficie fetal de la placenta

Q ¢Cual es la funcion de la placenta?

cos, el alcohol y algunas sustancias que pueden provocar malforma-
ciones congénitas. La placenta almacena nutrientes, como hidratos de
carbono, proteinas, hierro y calcio, que se liberan en la circulacién
fetal cuando son necesarios.

La conexion real entre la placenta y el embrion, y mds adelante el
feto, se establece a través del cordén umbilical, que se desarrolla a
partir del pediculo de fijacién y llega a medir cerca de 2 cm de ancho
y alrededor de 50 o0 60 cm de longitud. El cordén umbilical esta cons-
tituido por dos arterias umbilicales que transportan la sangre fetal des-
oxigenada hacia la placenta; una vena umbilical, que transporta oxi-
geno y nutrientes desde los espacios intervellosos maternos hacia la
circulacién fetal y un tejido conectivo mucoso de sostén, llamado

(a) Detalles de la placenta y el cordén umbilical

4\— Amnios que recubre
la superficie fetal de

Arterias umbilicales

gelatina de Wharton, que deriva de la alantoides. Una ldmina amni6-
tica reviste todo el cordén y le otorga un aspecto brillante (Figura
29.11). En algunos casos, la vena umbilical se utiliza para transfundir
sangre al feto o para administrarle firmacos en diversos tratamientos
médicos.

En aproximadamente 1 de cada 200 recién nacidos sélo se halla
presente una de las dos arterias umbilicales en el cordén. Esto puede
deberse a una falla en el desarrollo de los vasos sanguineos o a la
involucidn temprana de la arteria correspondiente. Cerca del 20% de
los nifios que presentan esta anomalia desarrollan cardiopatias con-
génitas.

La placenta es expulsada después del nacimiento del tdtero en el pro-
ceso denominado alumbramiento. En ese momento se liga y corta el
cordén umbilical. La pequefia porcién de cordén umbilical (aproxi-
madamente 2,5 cm) que permanece unida al recién nacido comienza
a degenerar y se desprende espontdneamente entre los 12 y los 15 dias
después del nacimiento. La zona donde se encontraba unido el cordén
umbilical queda cubierta por una delgada capa de piel y se forma teji-
do cicatrizal. La cicatriz es el ombligo.

Existen compaififas farmacéuticas que utilizan placentas humanas
para la produccién de hormonas, fairmacos y para obtener sangre; tam-
bién se pueden utilizar porciones de placenta para cubrir dreas quema-
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das de la piel. Las venas placentarias y umbilicales ademds pueden
emplearse para realizar injertos vasculares; asimismo, es posible con-
gelar y almacenar la sangre del cordon umbilical, para contar con una
futura fuente de células madre pluripotenciales en ciertas situaciones,
como la repoblacién de la médula dsea roja después de la radioterapia
por céncer.

CORRELACION CLiNICA |

Placenta previa

En algunos casos, la placenta completa o parte de ella se implanta en
la porcién inferior del Utero, cerca del orificio cervical interno o llega
a cubrirlo. Este cuadro se denomina placenta previa. La placenta
previa puede conducir al aborto espontaneo y se observa en 1 de cada
250 nacidos vivos. El riesgo para el feto radica en que puede produ-
cirse un parto prematuro, con hipoxia intrauterina por el sangrado
materno. La mortalidad materna aumenta debido a la hemorragia y
la infeccién. El sintoma mas importante es la aparicion subita de
hemorragia vaginal de color rojo rutilante, no dolorosa, durante el
tercer trimestre del embarazo. En los casos de placenta previa, la via
de eleccion para el parto es la cesarea.

/PREGUNTAS DE REVISION

10. ¢Cudndo se produce la gastrulacién?

11. ;De qué manera se forman las tres capas germinativas pri-
marias? ;Por qué son importantes?

12. ;Cudl es el significado del término induccion?

13. Describa cdmo se produce la neurulacion. ;Por qué es
importante?

14. ¢Cudles son las funciones de los somitas?

15. ¢Cémo se produce el desarrollo del aparato cardiovascular?

16. ¢Cémo se forma la placenta?

Cuarta semana del desarrollo

El periodo comprendido entre las 4 y las 8 semanas del desarrollo
es muy importante para el embridn, ya que en esta etapa aparecen los
principales 6rganos. El término organogénesis designa la formacion
de los 6rganos, aparatos y sistemas. Hacia fines de la octava semana,
ya han comenzado a desarrollarse los principales aparatos y sistemas
del cuerpo, aunque la mayorfa de sus funciones son minimas. La orga-
nogénesis requiere la presencia de vasos sanguineos que aporten el
oxigeno y los nutrientes necesarios para los érganos en desarrollo. Sin
embargo, estudios recientes han sugerido que los vasos sanguineos
son importantes para la organogénesis mucho antes de que la sangre
comience a fluir dentro de ellos. Aparentemente, las células endotelia-
les de los vasos envian algtn tipo de sefial para el desarrollo, que
podria ser una sustancia secretada o bien una interaccién directa célu-
la a célula, necesaria para la organogénesis.

Durante la cuarta semana después de la fecundacion, el embrién
sufre una serie de cambios drésticos en su forma y tamafio, que llega
casi a triplicarse. Mediante el proceso denominado plegamiento
embrionario, un disco embrionario plano trilaminar de dos dimensio-
nes se convierte en un cilindro tridimensional (Figura 29.12a-d). El
cilindro estd constituido por el endodermo (intestino) en el centro, el
ectodermo (epidermis) por fuera y el mesodermo entre ambos. La
principal causa del plegamiento embrionario es la diferencia en la
velocidad de crecimiento de las diversas partes del embridn, en espe-
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cial el rdpido crecimiento longitudinal del sistema nervioso (tubo neu-
ral). El plegamiento en el plano medio produce un pliegue cefalico y
otro caudal; el plegamiento sobre el plano horizontal da como resul-
tado dos pliegues laterales. Como consecuencia de ambos plega-
mientos, el embrién adopta la forma de una C.

El plegamiento cefdlico conduce el corazén y la boca en desarrollo
hacia sus posiciones futuras en el adulto, mientras que el plegamiento
caudal desplaza al ano en desarrollo hacia su futura posicién. Los ple-
gamientos laterales, formados por los margenes laterales del disco
embrionario trilaminar, se incurvan hacia adelante. A medida que se
desplazan hacia la linea media, los plegamientos laterales incorporan
en el embridn la parte dorsal del saco vitelino como intestino primi-
tivo, el precursor del tubo digestivo (Figura 29.12b). El intestino pri-
mitivo se diferencia en un intestino anterior, un intestino medio y
un intestino posterior (Figura 29.12c). La evolucion posterior de los
intestinos anterior, medio y posterior se describen en la Seccién 24.15.
Recordar que la membrana bucofaringea se localiza en el extremo
cefdlico del embridn (véase la Figura 29.8) y establece una separacion
entre la futura region faringea (garganta) del intestino anterior y el
estomodeo, la futura cavidad bucal. A causa del plegamiento cefélico,
la membrana bucofaringea se desplaza hacia abajo, y el intestino ante-
rior y el estomodeo se acercan a sus posiciones definitivas. Cuando la
membrana bucofaringea se rompe, durante la cuarta semana, la regiéon
faringea entra en contacto con el estomodeo.

En el embrion en desarrollo, la tltima parte del intestino posterior se
expande en una cavidad denominada cloaca (véase la Figura 26.23).
En la superficie externa del embridn existe una pequeia depresion en
la regién caudal llamada proctodeo (prokto-s, ano) (Figura 29.12c¢). El
proctodeo esta separado de la cloaca por la membrana cloacal (véase
la Figura 29.8). Durante el desarrollo embrionario, la cloaca se divide
en una porcién ventral, el seno urogenital, y una porcién dorsal, el con-
ducto anorrectal. Como resultado del plegamiento caudal, la membra-
na cloacal se desplaza hacia abajo y el seno urogenital, el conducto
anorrectal y el proctodeo se aproximan a sus posiciones definitivas.
Cuando se produce la rotura de la membrana cloacal, en la séptima
semana del desarrollo, se originan los orificios urogenital y anal.

Junto con el plegamiento embrionario, la aparicién de los somitas y
el desarrollo del tubo neural, cinco pares de arcos faringeos o bran-
quiales comienzan a formarse a cada lado de la futura cabeza y cue-
llo (Figura 29.13). Estos cinco pares de estructuras empiezan a hacer
protrusién sobre la superficie del embrién en el dia 22 después de la
fecundacién. Cada arco faringeo estd constituido por un revestimien-
to externo de ectodermo, una cubierta interna de endodermo y una
capa intermedia de mesodermo. En el interior de cada arco faringeo
hay una arteria, un nervio craneal, bastones de cartilago que sirven de
sostén al arco y tejido muscular esquelético que se fija a los cartilagos
y los moviliza. En la superficie ectodérmica de la regién faringea,
cada arco faringeo estd separado por un surco denominado hendidu-
ra branquial o faringea (véase la Figura 29.13a). Las hendiduras
faringeas se corresponden con crecimientos de forma esferoidal del
revestimiento endodérmico faringeo, las bolsas branquiales o farin-
geas. En los sitios en los que las hendiduras faringeas se encuentran
con las bolsas faringeas y separan los arcos, el ectodermo externo de
dichos arcos estd en contacto con el endodermo interno de las bolsas
branquiales y no existe mesodermo interpuesto (Figura 29.13b).

Del mismo modo que los somitas dan origen a estructuras especifi-
cas en la pared corporal, cada conjunto de arco, hendidura y bolsa
faringea da origen a estructuras especificas de la cabeza y el cuello.
Cada arco faringeo es una unidad de desarrollo que incluye un com-
ponente esquelético, misculo, nervio y vasos sanguineos. En el
embrién humano, existen cuatro arcos faringeos evidentes y dos
menos visibles. Cada uno de estos arcos se diferencia en un compo-
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Figura 29.12 Plegamiento del embrién.
El plegamiento embrionario convierte el disco embrionario trilaminar bidimensional en un cilindro tridimensional.
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Q ¢Cudles son los resultados del plegamiento embrionario?
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nente Unico y especifico de las regiones de la cabeza y el cuello. Por
ejemplo, el primer arco faringeo suele denominarse arco mandibular,
debido a que origina las mandibulas (1a mandibula es el hueso maxi-
lar inferior).

El primer indicio de desarrollo del oido esta constituido por un drea
engrosada de ectodermo, la placoda ética (futuro oido interno), que
puede distinguirse a los 22 dias desde la fecundacién. Los ojos tam-
bién comienzan su desarrollo aproximadamente en el dia 22 y se evi-
dencian como una zona engrosada de ectodermo, que se denomina
placoda del cristalino (véase la Figura 29.13a).

Figura 29.13 Desarrollo de los arcos, hendiduras y bolsas
faringeos.

Los cinco pares de bolsas faringeas estan compuestos por
ectodermo, mesodermo y endodermo, y contienen vasos
sanguineos, nervios craneales, cartilago y tejido muscular.
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(b) Corte sagital, embrion de aproximadamente 28 dias
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arco faringeo

3° bolsa
faringea

(c) Corte transversal de la faringe, embrién de aproximadamente 28 dias

@ ¢Por qué son importantes los arcos, hendiduras y bolsas
faringeos?
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A mitad de la cuarta semana comienzan a desarrollarse los miem-
bros superiores, que surgen como prolongaciones de mesodermo
cubiertas por ectodermo, que se denominan esbozos de los miembros
superiores (véase la Figura 8.18b). A fines de la cuarta semana, se
desarrollan los esbozos de los miembros inferiores. El corazén tam-
bién forma una proyeccién caracteristica sobre la cara ventral del
embrion: la prominencia cardiaca (véase la Figura 8.18b). Cuando
finaliza la cuarta semana, el embrion presenta una cola caracteristica
(véase la Figura 8.18b).

Quinta a octava semanas del desarrollo

Durante la quinta semana se produce un rapido desarrollo del encé-
falo, por lo que el crecimiento de la cabeza es considerable. Al final
de la cuarta semana, la cabeza se hace atin mds grande en relacién con
el tronco; al mismo tiempo, los miembros muestran un desarrollo
importante (véase la Figura 8.18c). Ademds, el cuello y el tronco
comienzan a enderezarse y el corazén ya tiene las cuatro cdmaras. En
la séptima semana se diferencian varias regiones de las extremidades
y empiezan a aparecer los esbozos de los dedos (véase la Figura
8.18d). A comienzos de la octava semana (la ultima semana del peri-
odo embrionario), los dedos de las manos son cortos y estan unidos
por una membrana interdigital, la cola es mds corta pero atin es visi-
ble, los ojos estdn abiertos y pueden verse los pabellones auriculares
(véase la Figura 8.18c). Al final de la octava semana, todas las regio-
nes de los miembros son visibles; los dedos se distinguen y las mem-
branas interdigitales que los unian han desaparecido mediante la dege-
neraciéon de sus células por apoptosis. Los parpados se juntan y
pueden llegar a fusionarse, la cola desaparece y comienza la diferen-
ciacién de los genitales externos. El embrién ya tiene caracteristicas
claramente humanas.

/PREGUNTAS DE REVISION

17. ¢De qué manera se produce el plegamiento embrionario?

18. {Cémo se forma el intestino primitivo y cual es su
importancia?

19. (De dénde se originan las estructuras de la cabeza 'y
el cuello?

20. ;Qué son los esbozos de las extremidades?

21. ;Qué cambios se producen en las extremidades durante la
segunda mitad del periodo embrionario?

29.2 PERIODO FETAL

® OBJETIVO
e Describir los principales eventos del periodo fetal.

Durante el periodo fetal (desde la novena semana hasta el nacimien-
to), los tejidos y 6rganos que se desarrollaron en la etapa embrionaria
crecen y se diferencian. S6lo unas pocas estructuras nuevas aparecen
en esta fase del desarrollo, pero es notable el ritmo de crecimiento cor-
poral, especialmente en la segunda mitad de la vida intrauterina. Por
ejemplo, durante los dos tdltimos meses y medio del desarrollo, se
agrega la mitad del peso del feto de término. Al comienzo del periodo
fetal, la cabeza representa la mitad de la longitud del cuerpo. A fines
de este periodo, la cabeza corresponde sélo a un cuarto de la longitud
total del cuerpo. En ese mismo momento de la evolucién intrauterina
las extremidades también aumentan de tamafio, desde una octava parte
a la mitad de la longitud fetal. El feto es menos vulnerable que duran-
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te el periodo embrionario frente a los efectos nocivos de las drogas,  tintos aparatos y sistemas, en sus respectivos capitulos. La siguiente
las radiaciones y los microorganismos patégenos. lista indica esas secciones para su revision:

En el Cuadro 29.2 y en la Figura 29.14 se resumen los principales
fenémenos del desarrollo en los periodos embrionario y fetal.

A lo largo del texto se analizé la anatomia del desarrollo de los dis- e Sistema esquelético (Seccién 8.7)

CUADRO 29.2

Resumen de los cambios durante el desarrollo embrionario y fetal

» Sistema tegumentario (Seccion 5.6)

TAMANO Y PESO
TIEMPO APROXIMADOS CAMBIOS REPRESENTATIVOS

PERIODO EMBRIONARIO

1-4 semanas 0,6 cm Desarrollo de las capas germinativas primarias y la notocorda. Neurulacion. Desarrollo de las vesiculas encefli-
cas primarias, los somitas y el celoma intraembrionario. Comienza la formacién de los vasos sanguineos; la san-
gre se forma en el saco vitelino, la alantoides y el corion. Se forma el corazon y comienza a latir. Se desarrollan
las vellosidades coridnicas y empieza a formarse la placenta. Plegamiento embrionario. Se desarrollan el intesti-
no primitivo, los arcos faringeos y los esbozos pulmonares. Comienzan a desarrollarse los ojos y los oidos. Se
forma la cola y empiezan a formarse los sistemas corporales.

5-8 semanas 3cm Los miembros cobran forma y aparecen los dedos. El corazén presenta cuatro cimaras. Los 0jos estdn muy sepa-
lg rados y los parpados permanecen fusionados. Se desarrolla la nariz, que es aplanada. La cara adquiere rasgos
mas humanos. Comienza la osificacién. Se inicia la formacién de las células sanguineas en el higado. Los geni-
tales externos comienzan a diferenciarse. La cola desaparece. Se forman los principales vasos sanguineos. Varios
drganos internos contindan desarrolldndose.

PERIODO FETAL

9-12 semanas 7,5 cm La cabeza representa casi la mitad de la longitud del cuerpo fetal y la longitud del feto se duplica. El encéfalo
30¢g continda aumentando de tamafio. La cara es ancha, con ojos completamente desarrollados, cerrados y muy sepa-

rados. Se desarrollan el puente nasal y el oido externo, que tiene una implantacién baja. La osificacion continda.
Los miembros superiores ya casi alcanzan su longitud relativa final, pero los inferiores no estan tan desarrolla-
dos. Pueden detectarse los latidos cardiacos. Se puede reconocer el género, al distinguirse los genitales externos.
La orina excretada por el feto se diluye en el liquido amniético. La médula désea roja, el timo y el bazo participan
en la formacion de células sanguineas. El feto comienza a moverse, pero estos movimientos atin no son percibi-
dos por la madre. Los sistemas corporales contindan su desarrollo.

13-16 semanas 18 cm La cabeza es relativamente mds pequefia que el resto del cuerpo. Los ojos se desplazan hacia la linea media para
100 g tomar su posicion final, y los pabellones auriculares ocupan su posicién definitiva a los lados de la cabeza. Los
miembros inferiores contindan alargandose.

17-20 semanas 25-30 cm La vérnix caseosa (secrecion oleosa proveniente de las glandulas sebaceas y de las células epiteliales muertas) y
200-450 g el lanugo (vello fino) cubren el cuerpo del feto. Se forma la grasa parda, sitio de produccién de calor. Los movi-
mientos fetales ya son percibidos por la madre.

21-25 semanas 27-35 cm La cabeza es cada vez mas proporcionada, en relacion con el resto del cuerpo. El aumento de peso es importante,
550-800 g y la piel es rosada y arrugada. Los fetos con edades gestacionales de 24 semanas en adelante habitualmente
sobreviven si nacen prematuramente.

26-29 semanas 32-42 cm La cabeza y el cuerpo son mds proporcionados y los ojos estdn abiertos. Son visibles las ufias de los dedos de los
1 100-1350 g pies. El tejido adiposo representa el 3,5% de la masa corporal total, y la grasa subcutdnea depositada borra gran
parte de las arrugas de la piel. Durante las semanas 28-32, los testiculos comienzan a descender hacia el escroto.
La médula 6sea roja es la principal productora de células sanguineas. Gran parte de los fetos que nacen prematu-
ros durante este periodo del embarazo sobreviven, si se les suministran cuidados intensivos, ya que los pulmones
pueden proveer una ventilacion adecuada, y el sistema nervioso ya madurd lo suficiente como para controlar la
respiracion y la temperatura corpora

30-34 semanas 41-45 cm La piel es rosada y suave. El feto se ubica con la cabeza hacia abajo. El reflejo pupilar estd presente a las 30
2 000-2 300 g semanas. El tejido adiposo corresponde al 8% de la masa corporal total.

35-38 semanas 50 cm A las 38 semanas, la circunferencia abdominal del feto es mayor que la de la cabeza. La piel es, generalmente,
3200-3 400 g de color rosado y el crecimiento disminuye a medida que el nacimiento se aproxima. El tejido adiposo corres-

ponde al 16% de la masa corporal total. Los testiculos, por lo general, ya descendieron hacia el escroto en los
varones que nacen a término. Aun después del nacimiento, el nifio no estd completamente desarrollado; se
requiere un aio mds, especialmente hasta completar el desarrollo del sistema nervioso.
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» Sistema muscular (Seccién 10.11) » Sistemas linfético e inmunitario (Seccion 21.8)
* Sistema nervioso (Seccion 14.9) e Aparato respiratorio (Seccién 23.8)

* Sistema enddcrino (Seccién 18.16) e Aparato digestivo (Seccion 24.15)

e Corazoén (Seccion 20.8) * Aparato urinario (Seccion 26.10)

* Sangre y vasos sanguineos (Seccién 21.8) e Aparato reproductor (Seccioén 28.5)

4 8 12 16 20 24 28 32 36 (semanas)

booksmedicos.org



1200 CAPITULO 29  DESARROLLO Y HERENCIA

/PREGUNTAS DE REVISION

22. ¢Cudles son los patrones generales del desarrollo durante el

periodo fetal?

23. Utilizando como guia el Cuadro 29.2, elija una estructura
presente entre las semanas 9y 12 y determine su desarrollo
en funcion de los conocimientos adquiridos acerca del
periodo fetal.

Figu ra 29.14 Resumen de los fenémenos del desarrollo representativos de los periodos embrionario y fetal.

Los embriones y fetos no se muestran en sus tamanos reales.
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(g) Feto de 13 semanas (h) Feto de 26 semanas

Q ¢Cuales son los resultados del plegamiento embrionario?;Cémo es el peso fetal en la mitad del embarazo, comparado con el del final

de la gestacion?
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29.3 TERATOGENOS

@® OBJETIVO
e Definir un agente teratégeno y proporcionar varios ejem-
plos.

La exposicién del embrién o el feto en desarrollo a ciertos factores
ambientales puede dafiar su cuerpo e incluso causar su muerte. Un
teratogeno (zératos-, monstruo; y -génos, generacion) es cualquier
agente o influencia que pueda provocar defectos en el desarrollo del
embrién. En las siguientes secciones, se describirdn brevemente algu-
nos ejemplos.

Sustancias quimicas y farmacos

Como la placenta no es una barrera absoluta entre la circulacién
materna y la fetal, cualquier firmaco o sustancia quimica que puede
ser peligrosa para un nifio debe considerarse potencialmente nociva
para el feto cuando le es administrado a la madre. El alcohol es, con
mucho, el principal teratégeno fetal. La exposicién intrauterina, atin a
una pequea cantidad de alcohol, puede producir el sindrome alcohé-
lico fetal (SAF), una de las causas mas comunes de retraso mental y
la mas frecuente de las malformaciones congénitas prevenibles en los
Estados Unidos. Los sintomas del sindrome alcohdlico fetal son retar-
do del crecimiento antes y después del nacimiento, rasgos faciales
caracteristicos (hendiduras palpebrales cortas, labio superior delgado
y aplanamiento del puente nasal), defectos cardiacos y de otros 6rga-
nos, malformaciones de las extremidades, anomalias genitales y tras-
tornos del sistema nervioso central. Son comunes los problemas de
conducta, como la hiperactividad, el nerviosismo extremo, la disminu-
cién de la capacidad de concentracién y la incapacidad para estable-
cer la relacién causa-efecto.

Otros agentes teratogenos incluyen algunos virus (hepatitis B 'y C,
ciertos papilomavirus que causan enfermedades de transmision
sexual), pesticidas, defoliantes (sustancias quimicas que provocan la
caida prematura de las hojas), agentes quimicos industriales, algunas
hormonas, antibidticos, anticoagulantes orales, anticonvulsivos, agen-
tes antitumorales, farmacos tiroideos, talidomida, dietilestilbestrol
(DES) y muchos otros agentes farmacoldgicos (LSD y cocaina). Una
mujer embarazada que consume cocaina, por ejemplo, expone al feto
a un alto riesgo de retardo del crecimiento, trastornos de atencién y
orientacién, hiperirritabilidad, tendencia a presentar episodios de
apnea (cese de la respiracién), malformaciones o ausencia de érganos,
accidentes cerebrovasculares y convulsiones. El riesgo de aborto
espontianeo, parto prematuro y feto muerto también aumenta por la
exposicion fetal a la cocaina.

Tabaquismo

Existen pruebas fehacientes de que el hdbito de fumar durante el
embarazo es una causa de bajo peso al nacer; también existe una fuer-
te asociacion entre el habito de fumar y las mayores tasas de mortali-
dad fetal y neonatal. Las mujeres fumadoras tienen mayor riesgo de
embarazo ectdpico. El humo del cigarrillo puede ser teratogénico y
causar malformaciones cardiacas y anencefalia (véase Correlacién
Clinica: Anencefalia). El tabaquismo materno también es un factor
importante en el desarrollo de labio leporino y paladar hendido, y ha
sido vinculado con el sindrome de muerte subita del lactante. Los lac-
tantes amamantados por madres fumadoras tienen una mayor inciden-
cia de trastornos digestivos. Audn la exposicion pasiva de la madre al
humo del cigarrillo (respirar aire que contiene humo de tabaco) duran-
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te el embarazo o la lactancia predispone al bebé a una mayor inciden-
cia de afecciones respiratorias, como bronquitis y neumonia, durante
el primer afio de vida.

Radiaciones ionizantes

Las radiaciones ionizantes de diversos tipos son potentes agentes
teratogenos. La exposicion de la embarazada a los rayos X o a is6to-
pos radiactivos durante el periodo del desarrollo embrionario puede
causar microcefalia (tamafio pequefio de la cabeza, en comparacién
con el cuerpo), retardo mental y malformaciones esqueléticas. Se
recomienda especial precaucidon durante el primer trimestre del emba-
razo.

PREGUNTAS DE REVISION

24. ;Cuales son algunos de los sintomas del sindrome alcohéli-
co fetal?

25. ;De qué manera el tabaquismo afecta el desarrollo embrio-
nario y fetal?

29.4 PRUEBAS DE DIAGNOSTICO
PRENATAL

® OBJETIVO
e Describir los procedimientos para la ecografia fetal, la
amniocentesis y la biopsia de vellosidades coriénicas.

Existen varias pruebas dtiles para detectar anomalias genéticas y
evaluar el estado de salud del feto. A continuacién se describen la eco-
grafia, la amniocentesis y la biopsia de vellosidades coridnicas
(BVO).

Ecografia fetal

Si existe alguna duda respecto al progreso normal del embarazo se
puede realizar una ecografia fetal. El diagndstico ecografico es, con
seguridad, el método mds utilizado para establecer la edad del feto
cuando no se conoce con exactitud la fecha de la concepcién. También
se utiliza para confirmar el embarazo, evaluar la viabilidad y el creci-
miento del feto, determinar la posicién fetal, identificar gestaciones
multiples y anomalias maternofetales. Ademads, constituye una técni-
ca auxiliar para la realizacién de procedimientos especiales, como la
amniocentesis. Durante la ecografia fetal, se utiliza un transductor (un
instrumento que emite ondas sonoras de alta frecuencia), que se des-
liza sobre el abdomen. Las ondas sonoras emitidas por el aparato y
reflejadas por el feto son captadas por el transductor, que las convier-
te en una imagen en una pantalla, llamada ecografia o sonografia
(véase el Cuadro 1.3). Como la vejiga urinaria sirve de ventana duran-
te el procedimiento, es necesario que la paciente beba liquidos antes
del estudio y no los evacue, de manera que la vejiga se encuentre com-
pletamente llena.

Amniocentesis

La amniocentesis consiste en la extraccion de una muestra del
liquido amnidtico que bafia al feto en desarrollo, con el fin de analizar
las células y sustancias en éste disueltas. Se la utiliza para detectar
ciertos trastornos genéticos, como el sindrome de Down (SD), la
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hemofilia, la enfermedad de Tay-Sachs, la anemia de células falcifor-
mes y algunas distrofias musculares. También es util para determinar
la viabilidad del feto. La prueba suele realizarse entre las 14 y 18
semanas de gestacion. Por medio de la amniocentesis, pueden detec-
tarse todas las anomalias cromosémicas importantes y mds de 50
defectos bioquimicos. También se puede revelar el sexo del feto, que
es una informacién importante para el diagndstico de enfermedades
ligadas al sexo, en las cuales un gen andémalo transmitido por la madre
afecta sdlo a la descendencia masculina (se describe en la Seccidon
29.10).

Durante la amniocentesis, primero se identifica la posicién del feto
y la placenta mediante palpacién y ecografia. Después de desinfectar
la piel con un antiséptico y de aplicar un anestésico local, se procede
a introducir una aguja hipodérmica en la pared abdominal de la madre
hasta alcanzar la cavidad amnidtica dentro del utero. Luego se aspiran
entre 10 y 30 mL de liquido, que contiene células en suspension
(Figura 29.15a), para analizarlo con microscopio y realizar pruebas
bioquimicas. Los niveles elevados de alfa-fetoproteina (AFP) y de
acetilcolinesterasa pueden indicar una falla en el desarrollo del siste-
ma nervioso, como ocurre en la espina bifida, o la anencefalia (ausen-
cia de cerebro), algiin otro trastorno del desarrollo o defecto cromosé-
mico. El estudio cromosémico, que requiere el crecimiento en un
medio de cultivo durante 2-4 semanas, puede revelar reordenamien-
tos, la ausencia de algin cromosoma o la presencia de cromosomas
extra. La amniocentesis sélo se realiza cuando se sospecha el riesgo
de defectos genéticos, ya que existe un 0,5% de posibilidades de abor-
to espontdneo luego del procedimiento.

Biopsia de las vellosidades coridnicas

En la biopsia o muestreo de las vellosidades coriénicas (BVC) se
introduce un catéter guiado por ecografia a través de la vagina y el
cuello uterino hasta alcanzar las vellosidades (Figura 29.15b). Se aspi-
ran alrededor de 30 miligramos de tejido, que se prepara para andlisis
cromosdmico. También se puede tomar la muestra introduciendo una
aguja a través de la pared abdominal, del mismo modo que en la
amniocentesis.

La BVC permite identificar los mismos defectos que la amniocen-
tesis, ya que las células del corion y del feto tienen el mismo genoma.
Sin embargo, la BVC ofrece varias ventajas, en comparacién con la
amniocentesis: puede realizarse antes de las 8 semanas de gestacion y
los resultados de la prueba se obtienen en unos pocos dias, 1o que hace
posible tomar una decisién temprana acerca de la continuacién del
embarazo. Sin embargo, la BVC es ligeramente m4s riesgosa que la
amniocentesis; después del procedimiento hay entre 1 y 2% de posi-
bilidades de aborto espontineo.

Pruebas prenatales no invasivas

Actualmente, la biopsia de vellosidades coridnicas y la amniocente-
sis son los dnicos procedimientos ttiles para obtener tejido fetal para
realizar pruebas de diagndstico prenatal de defectos genéticos. A
causa del pequefio riesgo de estos procedimientos invasivos, cuando
son realizados por expertos, se ha puesto mucho esfuerzo en el des-
arrollo de pruebas de diagnéstico prenatal no invasivas, en las que no

Figu ra 29.15 Amniocentesis y biopsia de vellosidades coriénicas.

Para detectar anormalias fetales, la amniocentesis se realiza entre las 14 y 16 semanas de gestacion; la muestra para biopsia de vellosidades
coridnicas se puede tomar incluso a partir de las 8 semanas de embarazo.
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se requiere penetrar en ninguna de las estructuras embrionarias. El
objetivo es desarrollar técnicas mds precisas, seguras y eficientes, y
menos costosas, para poder aplicarlas en una poblacién mds extensa.

La primera prueba de este tipo fue la de la alfa-fetoproteina mater-
na (AFP), en la cual se analiza la sangre materna en busca de la AFP,
una proteina sintetizada por el feto que pasa a la circulacién de la
madre. Los niveles mds altos de AFP habitualmente se encuentran
entre las 12 y 15 semanas de gestaciéon. Mds adelante, esta proteina
deja de producirse y su concentracion va disminuyendo hasta niveles
muy bajos, tanto en la sangre fetal como materna. Las concentracio-
nes elevadas de AFP después de las 16 semanas suelen indicar la
presencia de un defecto del tubo neural, como la espina bifida o
la anencefalia. Esta prueba tiene un 95% de precision y por ello se
recomienda la evaluacién de los niveles de AFP a todas las embaraza-
das. Un método mas reciente (Quad AFP Plus®) verifica la presencia
de AFP y tres moléculas mds en sangre materna. Esto permite el tami-
zado prenatal del sindrome de Down, trisomia 18 y defectos del tubo
neural; también contribuye a predecir la fecha de parto y hasta podria
revelar la presencia de gemelos.

/PREGUNTAS DE REVISION

26. ;Qué enfermedades pueden detectarse con la ecografia
fetal, la amniocentesis y la biopsia de vellosidades
coridnicas? ¢Cuales son las ventajas de las pruebas
prenatales no invasivas?

29.5 CAMBIOS MATERNOS
DURANTE EL EMBARAZO

® OBJETIVOS
e Describir las fuentes y las funciones de las hormonas secre-
tadas durante el embarazo.
e Describir los cambios hormonales, anatémicos y fisiolégicos
de la madre durante el embarazo.

Hormonas del embarazo

Durante los primeros 3-4 meses del embarazo, el cuerpo liteo del
ovario continda secretando progesterona y estrégenos, que mantie-
nen la mucosa uterina durante la gestacion y preparan las glandulas
mamarias para la secrecién de leche. Sin embargo, la cantidad de hor-
monas secretadas por el cuerpo liteo es apenas mayor que la secreta-
da por el ovario después de la ovulacién en un ciclo menstrual normal.
Desde el tercer mes y durante el resto del embarazo la placenta apor-
ta los elevados niveles de progesterona y estrégenos requeridos. Como
se expreso antes, el corion secreta gonadotrofina corionica humana
(hCG) en la sangre. Por su parte, la hCG estimula el cuerpo liteo a
continuar con la produccién de progesterona y estrogenos, lo que
resulta necesario para evitar la menstruacién y permitir la implanta-
cién del embrion y del feto en el endometrio uterino (Figura 29.16a).
En el octavo dia desde la fecundacién, la hCG puede detectarse en la
sangre y la orina de la mujer embarazada. El pico de secreciéon de hCG
se produce alrededor de la novena semana de gestaciéon (Figura
29.16b). Durante el cuarto y quinto mes los niveles de hCG disminu-
yen abruptamente y luego desaparecen hasta el nacimiento.

El corion comienza a secretar estrégenos después de las primeras 3
0 4 semanas de embarazo y progesterona en la sexta semana. Estas
hormonas se secretan en cantidades crecientes hasta el momento del
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nacimiento (Figura 29.16b). En el cuarto mes, cuando la placenta se
halla totalmente desarrollada, la secrecion de hCG se reduce drastica-
mente y las secreciones del cuerpo liteo dejan de ser esenciales. Un
nivel elevado de progesterona asegura que el miometrio esté relajado
y que el cuello uterino permanezca cerrado. Después del parto, los
niveles sanguineos de estrégenos y progesterona vuelven a sus valo-
res normales.

La relaxina, una hormona producida primero por el cuerpo liteo y
luego por la placenta, incrementa la flexibilidad de la sinfisis del pubis
y de los ligamentos de las articulaciones sacroiliacas y sacrocoxigeas;
asimismo, contribuye a dilatar el cuello uterino durante el parto. Todas
estas acciones facilitan el nacimiento.

Una tercera hormona producida por el corion placentario es la
somatotropina corionica humana (hCS), también conocida como
lactogeno placentario humano (hPL). La secrecion de dicha hormo-
na aumenta en proporcion con la masa placentaria, alcanza los niveles
maximos después de las 32 semanas y luego se mantiene en niveles
relativamente constantes. Se cree que colabora en la preparacion de
las glandulas mamarias para la lactancia, mejora el crecimiento mater-
no por el aumento de la sintesis de proteinas y regula ciertos aspectos
del metabolismo en la madre y el feto. Por ejemplo, la hCS disminu-
ye la utilizacion de glucosa por parte de la madre y promueve la libe-
racion de dcidos grasos del tejido adiposo; de este modo, hay mas glu-
cosa disponible para el feto.

La tdltima hormona de origen placentario descubierta es la hormo-
na liberadora de corticotropina (CRH), que en las mujeres no
embarazadas es producida sélo por las células neurosecretoras del
hipotdlamo. En la actualidad se cree que la CRH forma parte del
“reloj” que determina el momento del parto. La secrecién de CRH por
parte de la placenta comienza a las 12 semanas y aumenta mucho
hacia el final del embarazo. Las mujeres que presentan tempranamen-
te niveles elevados de CRH tienen mds probabilidades de tener un
parto prematuro; las que presentan niveles mas bajos estdn mds pre-
dispuestas a dar a luz después de cumplida su fecha prevista. La CRH
placentaria produce un segundo efecto importante: incrementa la
secrecion de cortisol, necesario para la maduracién de los pulmones
del feto y la produccion del surfactante (véase “Alvéolos” en la
Seccion 23.1).

Pruebas tempranas de
embarazo

iS CORRELACION CLiNICA |
(8

Las pruebas tempranas de embarazo detectan una pequefia can-
tidad de gonadotrofina coriénica humana (hCG) que comienza a
excretarse por orina aproximadamente a los 8 dias después de la
fecundacién. Estas pruebas permiten detectar el embarazo aun en el
primer dia de falta del periodo menstrual, alrededor de 14 dias des-
pués de la fecundacién. Las sustancias quimicas presentes en el reac-
tivo producen un cambio de color si existe reaccion entre la hCG en la
orina y los anticuerpos anti-hCG incluidos en el dispositivo.

Varios de estos equipos estan disponibles en farmacias y son tan sen-
sibles y precisos como los métodos utilizados en laboratorios. Sin
embargo, puede haber resultados falsos positivos y falsos negativos.
Un resultado falso negativo (cuando la prueba es negativa pero la
mujer esta embarazada) puede deberse a que el embarazo es muy
reciente o a un embarazo ectépico. Un resultado falso positivo (la
prueba es positiva pero la mujer no estd embarazada) puede ser pro-
ducido por una concentracién excesiva de proteinas en sangre o en
orina, o por la produccién de hCG, como consecuencia de un raro tipo
de cancer uterino. Los diuréticos tiazidicos, las hormonas, los corticoi-
des y los farmacos tiroideos también pueden afectar los resultados de
las pruebas tempranas de embarazo.
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Figura 29.16 Hormonas durante el embarazo.

El cuerpo luteo produce progesterona y estrégenos durante los primeros 3-4 meses del embarazo; después de este periodo, la placenta asume
esta funcion.
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(b) Niveles sanguineos de las hormonas durante el embarazo

Q ¢Cual es la hormona que se detecta con una prueba temprana de embarazo?
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Cambios durante el embarazo

Al final del tercer mes de embarazo, el dtero ocupa la mayor parte
de la cavidad pelviana. A medida que el feto sigue creciendo, el ttero
se extiende cada vez mads hacia arriba en la cavidad abdominal. Hacia
el final de un embarazo a término, el titero ocupa casi toda la cavidad
abdominal y se extiende por arriba hasta el borde costal, cerca del
apéndice xifoides del esternén (Figura 29.17). Desplaza el intestino
delgado, el higado y el estdmago de la madre hacia arriba, eleva el dia-
fragma y ensancha la cavidad tordcica. La presion sobre el estomago
puede forzar su contenido hacia el eséfago y producir sensacién de
ardor. En la cavidad pelviana también se produce la compresion de los
uréteres y la vejiga.

El embarazo también genera cambios fisiolégicos, como el aumen-
to de peso debido a la presencia del feto, el liquido amnidtico, la pla-

29.5 CAMBIOS MATERNOS DURANTE EL EMBARAZO 12051

centa, el crecimiento uterino y el incremento del agua corporal total;
asimismo, aumenta el depdsito de proteinas, triglicéridos y minerales;
hay un aumento pronunciado del tamafio de las mamas como resulta-
do de la preparacién para la lactancia y dolor lumbar, como conse-
cuencia del incremento de la lordosis lumbar (curvatura vertebral).
Se producen diversas modificaciones en el sistema cardiovascular
materno. El volumen sistélico se incrementa en un 30% y el gasto cardi-
aco (volumen minuto) de 20 a 30% debido al gran aumento del flujo
hacia la placenta y al incremento del metabolismo. La frecuencia cardi-
aca se elevaen un 10 a 15%, y el volumen de la sangre se incrementa en
un 30 a 50%, sobre todo, durante la segunda mitad del embarazo. Estos
incrementos son necesarios para satisfacer las demandas adicionales de
oxigeno y nutrientes por parte del feto. Cuando una mujer embarazada
yace en dectibito dorsal, el ttero aumentado de tamafio puede comprimir
la aorta y provocar una disminucién del flujo sanguineo hacia el ttero.

Figura 29.17 Localizacion y posicién fetal normal al final de un embarazo de término.

El periodo de gestacion es el intervalo de tiempo desde la fertilizacion hasta el nacimiento (aproximadamente 38 semanas).
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Vista anterior de la posicién de los érganos al final de un embarazo a término

O ¢Qué hormona aumenta la flexibilidad de la sinfisis pubiana y ayuda a la dilatacién del cuello uterino para facilitar el paso del feto?
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La compresién de la vena cava inferior también puede producir una dis-
minucién del retorno venoso y dar como resultado edema de los miem-
bros inferiores y vérices venosas. La compresion de la arteria renal puede
desencadenar hipertensién de origen renal.

La fisiologia respiratoria también se modifica durante el embarazo
para satisfacer las demandas adicionales de oxigeno por parte del feto. El
volumen corriente puede incrementarse en un 30 a 40%, el volumen de
reserva espiratorio puede reducirse casi en un 40%, la capacidad residual
funcional disminuye en hasta 25%, la ventilacién por minuto (el volu-
men total de aire inhalado y exhalado cada minuto) puede incrementar-
se hasta en un 40%, la resistencia de las vias aéreas en el arbol bronquial
puede disminuir un 30 o 40%, y el consumo corporal total de oxigeno
puede incrementarse de 10 a 20%. También es frecuente la aparicién de
disnea (dificultad respiratoria).

Ademds, el aparato digestivo experimenta cambios. En la mujer emba-
razada aumenta el apetito, por las mayores demandas nutricionales por
parte del feto. Existe una disminucién general de la motilidad del tracto
gastrointestinal que puede generar constipacion, retardo del vaciamiento
gastrico, nduseas, vOmitos y pirosis.

La presién sobre la vejiga urinaria como resultado del aumento del
tamafio del ttero puede producir sintomas como aumento en la frecuen-
cia y la urgencia miccional e incontinencia urinaria por estrés. El aumen-
to de hasta 35% en el flujo plasmético renal y del 40% en el filtrado glo-
merular produce un incremento en la capacidad de filtracion renal, lo que
permite la eliminacién mds rdpida de los residuos metabdlicos exceden-
tes producidos por el feto.

Las modificaciones de la piel durante el embarazo son mds evidentes
en algunas mujeres que en otras. Algunas embarazadas experimentan
una hiperpigmentacion alrededor de los ojos y en los pémulos, a modo
de méscara (cloasma), en las aréolas y en la linea blanca del abdomen
inferior (linea negra). Pueden formarse estrias en el abdomen, a medida
que el dtero aumenta de tamafio, y se incrementa la caida del cabello.

Los cambios en el aparato reproductor consisten en edema y aumento
de la vascularizacion de la vulva, ademds de un incremento de los plie-
gues y la vascularizacién de la vagina. El peso del ttero aumenta desde
60-80 g en ausencia de embarazo hasta un total de 900-1 200 g al térmi-
no, debido a la hiperplasia de las fibras musculares miometriales al ini-
cio del embarazo y a la hipertrofia de las fibras musculares en los trimes-
tres segundo y tercero.

Hipertension inducida
por el embarazo
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Alrededor del 10 al 15% de todas las embarazadas en los Estados
Unidos experimentan hipertension inducida por el embarazo
(HIE), un incremento de la presién sanguinea que se asocia con la ges-
tacion. La principal causa es la preeclampsia, un cuadro caracteriza-
do por la aparicion subita de hipertension, presencia de grandes can-
tidades de proteinas en la orina y edema generalizado, que se produ-
ce tipicamente después de las 20 semanas de gestaciéon. Otros signos
y sintomas, ademas del edema generalizado, son vision borrosa y
cefaleas. La preeclampsia podria estar relacionada con una reaccion
autoinmunitaria o alérgica por la presencia del feto. El tratamiento
consiste en reposo en cama y uso de diversos agentes farmacolégicos.
Cuando este trastorno se asocia con convulsiones y coma, recibe el
nombre de eclampsia.

/PREGUNTAS DE REVISION

27. Mencione las hormonas que intervienen en el embarazo y
describa la funcién de cada una.

28. ;Qué cambios estructurales y funcionales maternos se pro-
ducen durante el embarazo?

29.6 EJERCICIO Y EMBARAZO

® OBJETIVO
e Explicar los efectos del embarazo sobre el ejercicio, y del
ejercicio sobre el embarazo.

S6lo unos pocos cambios en las primeras etapas del embarazo afec-
tan la capacidad de realizar ejercicio. Una mujer embarazada puede
cansarse mds facilmente o las nduseas matutinas pueden interferir con
el ejercicio regular. A medida que avanza el embarazo, la mujer
aumenta de peso y cambia su postura, lo que le demanda mayor ener-
gfa para desarrollar actividades, y ciertas maniobras (detencién repen-
tina, cambios de direccidn, movimientos rdpidos) se tornan mds difi-
ciles de ejecutar. Ademads, algunas articulaciones, especialmente la
sinfisis del pubis, presentan menor estabilidad como respuesta al
aumento de la hormona relaxina. A modo de compensacién, muchas
embarazadas caminan con las piernas bien separadas y con movimien-
tos lentos.

Si bien la sangre se desplaza desde las visceras (incluido el ttero)
hacia los musculos y la piel durante el ejercicio, no existe evidencia
alguna de un flujo sanguineo inadecuado hacia la placenta. El calor
generado durante el ejercicio puede causar deshidratacién y aumento
de la temperatura corporal. Especialmente durante la primera etapa
del embarazo, deberfan evitarse los ejercicios intensos, ya que el
aumento de la temperatura corporal ha sido asociado con defectos en
el desarrollo del tubo neural. El ejercicio no tiene efectos conocidos
sobre la lactancia, aunque se le puede indicar a la madre que se man-
tenga bien hidratada y que use un sujetador que le brinde un sostén
adecuado. En general, el ejercicio moderado no complica el desarro-
llo del feto en una madre sana que cursa un embarazo normal. Sin
embargo, se tratard de evitar cualquier actividad fisica que pueda com-
prometer al feto.

Entre los beneficios del ejercicio durante el embarazo se incluyen la
sensacién de bienestar que produce y la disminucién de las molestias
fisicas.

/PREGUNTAS DE REVISION

29. ¢Qué cambios en el embarazo producen efectos sobre la
capacidad de realizar ejercicio?

29.7 PARTO

® OBJETIVO
e Explicar los fendmenos asociados con las tres etapas del
parto.

El parto es el proceso mediante el cual el feto sale del ttero a tra-
vés de la vagina, también conocido como nacimiento.

El inicio del trabajo de parto esta determinado por complejas inter-
acciones entre las hormonas placentarias y fetales. Como la progeste-
rona inhibe las contracciones uterinas, el parto no puede comenzar
hasta que hayan disminuido sus efectos. Hacia el final de la gestacion,
los niveles de estrégenos en sangre materna se incrementan notable-
mente y originan cambios que superan los efectos inhibitorios de la
progesterona. El aumento de los estrégenos es el resultado del incre-
mento de la secrecién placentaria de corticotropina, que estimula la
adenohipéfisis fetal a secretar adrenocorticotropina (ACTH). La
ACTH estimula la secrecién de cortisol y dehidroepiandrosterona
(DHEA) en la glandula suprarrenal fetal, el principal andrégeno
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suprarrenal. La placenta, a su vez, convierte la DHEA en un estroge-
no. Los altos niveles de estrégenos conducen a un aumento del nime-
ro de receptores para oxitocina en las fibras musculares miometriales
y estimula la formacién de uniones en hendidura (GAP) entre las
fibras musculares del miometrio. La oxitocina liberada por la neuro-
hipéfisis estimula las contracciones uterinas, aumenta la flexibilidad
de la sinfisis del pubis y contribuye a la dilatacién del cuello uterino.
Los estrégenos también promueven la liberacién de prostaglandinas
por parte de la placenta, las que inducen la produccion de enzimas que
digieren las fibras coldgenas del cuello uterino y causan su reblande-
cimiento.

El control de las contracciones uterinas durante el parto tiene lugar
mediante un ciclo de retroalimentacion positiva (véase la Figura 1.4).
Las contracciones del miometrio obligan a la cabeza o el cuerpo del
feto a introducirse dentro del cuello uterino y distenderlo. Los recep-
tores de estiramiento del cuello envian impulsos a las células neurose-
cretoras del hipotdlamo y provocan la liberacién de oxitocina hacia los
capilares de la neurohipd6fisis. La oxitocina luego es transportada por
la sangre hacia el ttero, donde estimula el miometrio a contraerse con
mds fuerza. A medida que las contracciones uterinas se intensifican, el
cuerpo del feto dilata atin mds el cuello uterino y los impulsos nervio-
sos resultantes estimulan la liberacién de mds oxitocina. Con la salida
del bebé, se interrumpe el ciclo de retroalimentacién positiva por la
desaparicion de la distension del cuello.

Las contracciones uterinas se producen en ondas (muy similares a
las ondas peristélticas del tubo digestivo) que nacen desde el fondo del
utero y se desplazan hacia el cuello, y finalmente producen la expul-
sion del feto. El trabajo de parto verdadero comienza cuando las
contracciones uterinas aparecen a intervalos regulares y suelen causar
dolor. A medida que los intervalos entre las contracciones se acortan,
éstas se vuelven mds intensas. Otro sintoma del trabajo de parto ver-
dadero es el dolor de espalda que experimentan algunas mujeres y que
se intensifica al caminar. El indicador mds fiable del comienzo del tra-
bajo de parto es la dilatacién del cuello uterino y la aparicién de un
flujo sanguinolento que contiene mucus del interior del canal cervical.
En el falso trabajo de parto, el dolor se siente en el abdomen a inter-
valos irregulares, pero no se intensifica y no se modifica significativa-
mente al caminar. No se observa salida de flujo mucoso ni dilatacién
cervical.

El trabajo de parto verdadero puede ser dividido en tres etapas
(Figura 29.18):

(1) Etapa de dilatacion. El tiempo que va desde el inicio del trabajo de
parto hasta la dilatacion completa del cuello uterino se denomina
etapa de dilatacion. Suele durar entre 6 y 12 horas y se caracteriza
por contracciones uterinas regulares, la rotura del saco amniético y
la dilatacién completa del cuello uterino (10 cm). Si el saco amni6-
tico no se rompe espontdneamente, debe romperse artificialmente.

(2] Etapa de expulsion. Es el periodo (entre 10 minutos y algunas
horas) que va desde la dilatacion cervical completa hasta la expul-
sion del feto.

e Etapa placentaria. Tiene duracién de 5-30 minutos o mas y se
extiende desde la salida del feto hasta la expulsion de la placenta
(alumbramiento), por medio de fuertes contracciones uterinas. Estas
contracciones también comprimen los vasos sanguineos que queda-
ron sangrando después del parto y reducen, de este modo, el riesgo
de hemorragia.

Como regla, el trabajo de parto dura mds en los primeros embara-
zos, habitualmente unas 12 horas. En las mujeres que ya han dado a
luz antes, la duracién del parto se reduce a 8 horas en promedio, aun-
que varia mucho en cada nacimiento. Como el feto puede permanecer
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Figura 29.18 Etapas del verdadero trabajo de parto.

El término parto se refiere al nacimiento.
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Q ¢Qué fendmenos determinan el comienzo de la etapa de
expulsiéon?

apretado en el canal de parto (cuello y vagina) durante varias horas,
sufre estrés en el momento del nacimiento. La cabeza fetal es compri-
mida, y el feto experimenta cierto grado de hipoxia por la compresion
de la placenta y el cordén umbilical durante las contracciones uteri-
nas. En respuesta al estrés, la médula suprarrenal fetal secreta altos
niveles de adrenalina y noradrenalina, hormonas de la “reaccién de
lucha o huida”. La proteccién contra el estrés del parto y la prepara-
cién para la supervivencia fuera del tdtero dependen de estas hormo-
nas. Entre otras funciones, la adrenalina y la noradrenalina depuran
los pulmones y alteran su fisiologia preparandolos para respirar aire,
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movilizan nutrientes facilmente utilizables para el metabolismo celu-
lar y estimulan el aumento del flujo sanguineo hacia el cerebro y el
corazon.

Alrededor del 7% de las embarazadas no tienen su parto hasta 2
semanas después de la fecha prevista. En estos casos, existe un mayor
riesgo de dafio cerebral fetal e incluso de muerte intrauterina, debido
al aporte inadecuado de oxigeno y nutrientes, a causa del envejeci-
miento placentario. Los partos de postérmino pueden facilitarse indu-
ciendo el trabajo de parto con la administracion de oxitocina o bien
extrayendo al feto por medio de una operacién cesarea.

Después de la salida del feto y la placenta, sigue un periodo de 6
semanas en el cual los 6rganos reproductores y la fisiologia del cuerpo
materno regresan a su estado previo al embarazo. Este periodo se deno-
mina puerperio. Mediante un proceso de catabolismo tisular, el titero
sufre una pronunciada reduccién de su tamafo, llamada involucién,
especialmente en la mujer lactante. El cuello uterino pierde elasticidad
y recupera su dureza. Durante 2-4 semanas después del parto, las muje-
res presentan una secrecion vaginal que se denomina loquios (lokhios,
relativo al embarazo) que consiste inicialmente en sangre y luego en
liquido seroso proveniente del sitio de insercién de la placenta.

(
D
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Distocia y cesarea

La distocia (d?s-, dificultad; y -tékos, parto) o parto dificultoso puede
deberse tanto a una posicién anémala (presentacién) del feto, como
al tamano inadecuado del canal de parto como para permitir la expul-
sion del feto. En la presentacion de nalgas, por ejemplo, ingresan
primero en el canal de parto las nalgas o los miembros inferiores en
lugar de la cabeza; esto sucede con mayor frecuencia en los partos
prematuros. Si el sufrimiento fetal o materno impide el parto vaginal,
el bebé se puede extraer quirirgicamente por medio de una cesarea.
Se realiza una incision baja horizontal y en la parte inferior del utero,
a través de la cual se extraen el feto y la placenta. A pesar de que
suele asociarse esta practica con el nacimiento de Julio César, la ver-
dadera razon por la que se la denomina operacion cesarea es por-
que fue descripta en la ley romana, lex cesarea, alrededor de 600 afios
antes de que Julio César naciera. Aun cuando la madre tenga el ante-
cedente de multiples cesareas previas, esto no excluye la posibilidad
de intentar un parto vaginal.

/PREGUNTAS DE REVISION
30. ;Qué cambios hormonales inducen el parto?
31. ¢Cual es la diferencia entre el trabajo de parto falso y el
verdadero?
32. ;Qué sucede durante la etapa de dilatacion, la etapa de
expulsion y la etapa placentaria del trabajo de parto verda-
dero?

29.8 ADAPTACION DEL RECIEN
NACIDO

® OBJETIVO
e Explicar la adaptacion cardiaca y respiratoria que se produ-
ce después del nacimiento.

Durante el embarazo, la vida del embrion (y mds adelante del feto)
depende totalmente de la madre. La madre provee al feto de oxigeno
y nutrientes, elimina el diéxido de carbono y otros desechos, lo prote-

ge de impactos y de cambios de temperatura y le transfiere los anti-
cuerpos que le otorgan proteccién contra algunos microorganismos
perjudiciales. Al nacer, el neonato fisiolégicamente maduro se torna
mas autosuficiente y sufre diversos ajustes en sus aparatos y sistemas.
Los cambios mds notables se producen en los aparatos respiratorio y
cardiovascular.

Adaptacion respiratoria

La razén de que el feto dependa enteramente de la madre para cap-
tar oxigeno y eliminar diéxido de carbono es que sus pulmones se
hallan colapsados y parcialmente llenos de liquido amnidtico. La pro-
duccion de surfactante (sustancia tensioactiva) comienza a fines del
sexto mes del desarrollo. Puesto que el sistema respiratorio se encuen-
tra practicamente desarrollado al menos 2 meses antes del nacimien-
to, los recién nacidos prematuros de 7 meses son capaces de respirar
y llorar. Después del parto se interrumpe el aporte materno de oxige-
no y se absorbe todo el liquido amniético intrapulmonar. Como el di6-
xido de carbono ya no se elimina, se acumula en la sangre; este
aumento de sus niveles en sangre estimula el centro respiratorio del
bulbo raquideo y provoca la contraccién de los musculos respiratorios
y la primera respiracion del recién nacido. Esta primera respiracion es
inusualmente profunda, ya que los pulmones no contienen aire; el
neonato exhala el aire de manera vigorosa y naturalmente llora. Un
recién nacido a término puede respirar hasta 45 veces por minuto
durante las primeras dos semanas después del nacimiento. La frecuen-
cia respiratoria va disminuyendo gradualmente y se va acercando al
ritmo normal de 12 respiraciones por minuto.

Adaptacion cardiovascular

Después de la primera inspiracion del recién nacido, el sistema car-
diovascular debe realizar diversos tipos de adaptacion (véase la Figura
21.30). El cierre del foramen oval, que comunica las auriculas, tiene
lugar en el momento del nacimiento, y por primera vez la sangre des-
oxigenada ingresa en los pulmones. El foramen oval se cierra por
medio de dos colgajos de tejido septal del corazon, que se superponen
y se fusionan permanentemente. El vestigio del foramen oval es la
fosa oval.

Una vez que comienzan a funcionar los pulmones, se cierra el con-
ducto arterioso (ductus arterioso) debido a las contracciones del mus-
culo liso de su pared y se convierte en el ligamento arterioso. La con-
traccién muscular probablemente esté mediada por el péptido bradici-
nina, liberado por los pulmones en la primera insuflacién. Por lo gene-
ral, el conducto arterioso no se cierra completamente hasta 3 meses
después del nacimiento. El cierre incompleto del conducto luego de
ese lapso da lugar al denominado conducto arterioso persistente
(véase la Figura 20.23b).

Una vez que se liga y secciona el cordon umbilical y se interrumpe
el flujo de sangre por parte de las arterias umbilicales, el espacio intra-
vascular es ocupado por tejido conectivo y sus porciones distales se
transformaran, mas adelante, en los ligamentos umbilicales mediales.
La vena umbilical se transforma luego en el ligamento redondo del
higado.

En el feto, el conducto venoso conecta la vena umbilical directa-
mente con la vena cava inferior y evita el paso de la sangre prove-
niente de la placenta por el higado fetal. Cuando se secciona el cor-
dén umbilical, el conducto venoso se colapsa y la sangre venosa de
las visceras del feto fluye a través de la vena porta hepatica hacia el
higado y luego a la vena cava inferior, a través de la vena hepatica.
El remanente del conducto venoso se convierte en el ligamento
Venoso.
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Al nacer, el pulso del recién nacido oscila entre 120 y 160 latidos
por minuto, pudiendo llegar hasta 180 latidos por minuto en condicio-
nes de excitacion. Después del nacimiento, el consumo de oxigeno se
incrementa, lo que conduce a un aumento de la produccién de glébu-
los rojos y de la sintesis de hemoglobina. El recuento de glébulos
blancos al momento del nacimiento es muy alto, a veces mayor que
45 000 células por microlitro (uL), pero su nimero disminuye rapida-
mente a los 7 dias de vida. Recordemos que el recuento normal de gl6-
bulos blancos en el adulto es de 5 000 a 10 000 células por mL.

CORRELACION CLiNICA |

Ninos prematuros

El nacimiento de nifios fisiolégicamente inmaduros puede acarrear
ciertos riesgos. En general, se considera que un nifio es prematuro
cuando su peso al nacer es menor de 2 500 g. Los cuidados prenatales
deficientes, el abuso de drogas ilicitas, el antecedente de parto pre-
maturo previo y la edad materna -menores de 16 afios y mayores de
35- son factores que aumentan la posibilidad de un parto pretérmi-
no. El cuerpo de un recién nacido prematuro no se encuentra total-
mente desarrollado como para mantener ciertas funciones criticas,
por lo que su supervivencia es incierta, sin la intervencién médica. El
trastorno mas importante después del parto de un nifio de menos de
36 semanas de gestacion es el sindrome de dificultad respiratoria
(SDR) del recién nacido, debido a insuficiencia del surfactante. El SDR
puede tratarse mediante la administracion de surfactante artificial y
ventilacién mecanica para proveer oxigeno al nifio, hasta que sus pul-
mones puedan funcionar por sus propios medios.

/PREGUNTAS DE REVISION

33. ¢Por qué son importantes las adaptaciones respiratoria y
cardiovascular en el nacimiento?

29.9 FISIOLOGIA DE LA
LACTANCIA

® OBJETIVO
e Conocer la fisiologia y el control hormonal de la lactancia.

La lactancia es la secrecion y eyeccion de leche por parte de las
gldndulas mamarias. La principal hormona que promueve la sintesis y
secrecion de leche es la prolactina (PRL), elaborada en la adenohi-
pofisis. A pesar de que los niveles de prolactina aumentan a medida
que progresa el embarazo, la secrecién de leche no comienza porque
la progesterona inhibe los efectos de la prolactina. Después del parto
disminuyen los niveles de estrégenos y progesterona, y desaparece la
inhibicién. El estimulo que mantiene la secrecién de prolactina,
durante el periodo de lactancia es la succion. La succion del pezén por
parte del lactante envia impulsos nerviosos desde los receptores de
estiramiento del pezén hacia el hipotdlamo; los impulsos disminuyen
la liberacién hipotaldmica de la hormona inhibidora de prolactina
(PIH) y aumentan la liberacién de hormona liberadora de prolactina
(PRH), de manera que la adenohipéfisis libera mds prolactina.

La oxitocina promueve la liberacién de leche dentro de los conduc-
tos mamarios mediante el reflejo de eyeccion lactea (Figura 29.19). La
leche producida por las células glandulares de las mamas se almacena
hasta que el bebé comienza a succionar activamente el pezén. La esti-
mulacién de los receptores tactiles del pezén genera impulsos nervio-
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sos que son conducidos hacia el hipotdlamo. Como respuesta, la neu-
rohipdfisis aumenta la secrecidn de oxitocina, que transportada por la
sangre a las gldndulas mamarias estimula la contraccion de las células
mioepiteliales (un tipo de células musculares lisas) que rodean las
células glandulares y los conductos. La compresién resultante movili-

Figura 29.19 El reflejo de eyeccién de la leche, un ciclo de
retroalimentacion positiva.

La oxitocina estimula la contracciéon de las células mioepitelia-
les en las mamas, que comprimen las células de las glandulas
y los conductos, y provocan la eyeccion de leche.

La succion del pezén por
el bebé provoca

Incremento

Sensaciones tactiles

Neuronas sensibles al
tacto en el pez6n

Aferencia Impulsos

nerviosos

Retroalimentacion positiva:
la disponibilidad de leche
promueve la continuidad de
la succién, por lo que conti-
ndan las sensaciones tac-
tiles en el pezén y la libera-
cién de oxitocina

Hipotalamo y
neurohipofisis

Aumento de
oxitocina en sangre

Eferencia

Efectores

Contraccion de las células
mioepiteliales en las glan-
dulas mamarias

Eyeccion de leche

Interrupcion del ciclo:
El cese de la succion por
parte del bebé interrumpe
el ciclo de retroalimenta-
cion positiva

@ ¢Qué otra funcion cumple la oxitocina?
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za la leche desde los alvéolos hacia los conductos mamarios, donde
puede ser succionada. A este proceso se lo denomina eyecciéon
(“bajada”) de la leche. A pesar de que la eyeccion lactea no se pro-
duce hasta 30 o 60 segundos después de comenzado el amamanta-
miento (periodo de latencia), existe leche almacenada disponible en
los sinusoides cercanos al pezén, durante el periodo latente. Otros
estimulos distintos de la succion, como oir el llanto del nifio o el con-
tacto genital de la madre, también pueden gatillar la liberacion de oxi-
tocina y la eyeccion de leche. La succion que produce la liberacion de
oxitocina, ademds, inhibe la secrecion de PIH; esto permite el incre-
mento de la produccién de prolactina, que mantiene la lactancia.

Durante el tdltimo periodo del embarazo y los primeros dias que
siguen al nacimiento, la gldndula mamaria secreta un liquido lechoso
denominado calostro. Pese a que no es tan nutritivo como la leche
(contiene menos lactosa y practicamente nada de grasas) el calostro
resulta adecuado hasta la aparicién de la verdadera leche, alrededor
del cuarto dfa. El calostro y la leche materna contienen anticuerpos de
gran importancia que protegen al lactante durante los primeros meses
de vida.

Después del nacimiento, los niveles de prolactina comienzan a
regresar a valores previos al embarazo. Sin embargo, cada vez que la
madre alimenta al nifio, los impulsos nerviosos que se inician en el
pezon y llegan al hipotdlamo aumentan la liberacién de PRH (y dis-
minuyen la secrecién de PIH), lo que produce aumentos de hasta 10
veces en la secrecion de prolactina por parte de la adenohipdfisis, que
duran alrededor de una hora. La prolactina actiia sobre la gldndula
mamaria para proveer leche en el préximo periodo de lactancia. Si se
bloquea esta onda de prolactina por alguna lesiéon o enfermedad, o si
la lactancia se interrumpe, las glandulas mamarias pierden rapidamen-
te su capacidad de secretar leche. Aunque la produccion de leche nor-
malmente muestra una importante disminucién a los 7-9 meses
después del nacimiento, puede prolongarse varios afios, si el amaman-
tamiento se mantiene.

La lactancia bloquea los ciclos ovaricos durante los primeros meses
después del parto, si la frecuencia de succién es de 8 a 10 veces por
dia. No obstante, este efecto no es constante y la ovulacién suele pre-
ceder al primer periodo menstrual después del parto. En consecuencia,
la madre no puede tener la seguridad de que no es fértil, por lo que el
amamantamiento no es un método anticonceptivo seguro. Se cree que
la supresion de la ovulacién durante la lactancia ocurre de la siguien-
te manera: durante el amamantamiento se desencadenan impulsos
neurales desde el pezon hacia el hipotdlamo que inducen la produc-
cion de neurotransmisores supresores de la secreciéon de hormona
liberadora de gonadotrofinas (GnRH). Como resultado, disminuye la
produccién de LH y FSH y se inhibe la ovulacién.

El principal beneficio del amamantamiento es nutricional: la leche
humana es una solucién estéril que contiene las cantidades de dcidos
grasos, lactosa, aminodcidos, minerales, vitaminas y agua que son ide-
ales para la digestion, el desarrollo cerebral y el crecimiento del bebé.
Este tipo de alimentacién también le brinda al nifio las siguientes ven-
tajas:

o (Células beneficiosas. En la leche humana estdn presentes varios
tipos de glébulos blancos. Los neutréfilos y macréfagos actiian
como fagocitos ingiriendo microbios en el tubo digestivo del lac-
tante. Los macréfagos también producen lisozima y otros compo-
nentes del sistema inmunitario. Las células plasmaticas, que deri-
van de los linfocitos B, producen anticuerpos contra agentes micro-
bianos especificos, y linfocitos T que eliminan los microorganis-
mos en forma directa o ayudan a movilizar otras defensas.

® Moléculas beneficiosas. La leche materna contiene gran cantidad
de moléculas beneficiosas. Los anticuerpos IgA maternos presentes

en la leche secuestran los microorganismos que pudieran llegar al
tubo digestivo del lactante y previenen la migracién de patégenos
hacia otros tejidos. Como la madre produce anticuerpos contra
todos los microorganismos causantes de enfermedades presentes en
el medio externo, su leche contiene anticuerpos que protegeran al
lactante de los agentes infecciosos a los que estd expuesto. Ademads,
dos proteinas de la leche se unen a nutrientes que muchas bacterias
necesitan para el crecimiento y la supervivencia: la proteina fijado-
ra de vitamina B, y la lactoferrina, que liga el hierro. Algunos 4ci-
dos grasos pueden destruir ciertos virus por la alteracién de sus
membranas, y las lisozimas matan las bacterias mediante la des-
truccién de su pared celular. Por tltimo, los interferones potencian
la actividad microbiana de las células inmunitarias.

® Disminucion de la incidencia de enfermedades a lo largo de la
vida. El amamantamiento reduce ligeramente el riesgo futuro de
linfomas, enfermedades cardiacas, alergias, infecciones respirato-
rias y gastrointestinales, infecciones del oido, diarreas, diabetes
mellitus y meningitis.

e Otros beneficios. El amamantamiento asegura el 6ptimo crecimien-
to del neonato, mejora el desarrollo intelectual y neurolégico; a la
vez, favorece una temprana e intima relacioén entre la madre y el
hijo, por el prolongado contacto entre ambos. En comparacién con
la leche de vaca, las grasas y el hierro de la leche humana se absor-
ben con mayor facilidad, las proteinas se metabolizan mds rapida-
mente y el bajo contenido de sodio se adecua mejor a las necesida-
des del nifio. Los lactantes prematuros se benefician atin mds con el
amamantamiento, ya que la leche producida por estas madres pare-
ce estar especialmente adaptada a los requerimientos de esos nifios;
en efecto, tiene un contenido proteico mayor que el de la leche pro-
ducida por una madre de un recién nacido a término. Por dltimo, el
nifio es menos propenso a desarrollar reacciones alérgicas cuando
ingiere leche materna que al consumir otros tipos de leche.

Anos antes de descubrir la oxitocina, era una prictica comun colo-
car al pecho al primer gemelo nacido para acelerar el nacimiento del
segundo nifio. Ahora se sabe el porqué de esta préctica; estimula la
liberacion de oxitocina. Aun después de un parto dnico, el amamanta-
miento favorece la expulsion de la placenta (alumbramiento) y contri-
buye a que el ttero recupere su tamafio normal. La oxitocina sintética
se utiliza a menudo para inducir el parto o aumentar el tono uterino y
controlar la hemorragia posparto.

/PREGUNTAS DE REVISION
34. ;Cuales son las hormonas que contribuyen a la lactancia?
¢Cual es la funcion de cada una?
35. ;Cuales son los beneficios del amamantamiento en relacion
con la alimentacién con biberén?

29.10 HERENCIA

® OBJETIVO
e Definir el significado de herencia y explicar la herencia de
los caracteres dominantes, recesivos, complejos y ligados al
sexo.

Como ya se indic6, el material genético del padre y de la madre se
unen cuando una célula espermética se fusiona con un ovocito secun-
dario para formar el cigoto. Los hijos se parecen a sus padres porque
heredan rasgos transmitidos por ambos progenitores.
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