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CAPITULO 17

El sistema esquelético brinda sostén al cuerpo y proteccidn a varios érganos, La morfologia de los
huesos es muy variada y quedara establecida desde etapas tempranas del desarrollo, Aunque
todos los huesos estardn presentes al nacimiento, muchos de ellos terminardn por formarse
durante la vida posnatal. Si bien el patrén morfolédgico de un hueso en particular es relativamente
constante entre un individuo y otro, hay caracteristicas que son variables y que estan
determinadas genéticamente, como lo son las dimensiones finales que estos alcanzaran en el
adulto.

Anatdmicamente, el sistema esquelético se divide en axial, que comprende el craneo, la columna
vertebral, las costillas y el esterndn, y en apendicular, en el que se incluyen las cinturas escapular
(pectoral) y pélvica (cadera) y los miembros superiores e inferiores, El sistema esquelético se
originara del mesodermo paraaxial (columna vertebral, costillas, esternén y algunos huesos del
craneo), de la hoja somatica lateral (cinturas escapular y pélvica, asi como las de los miembros) y
de mesénquima de las crestas neurales (huesos del viscerocraneo y neurocraneo). El mesodermo
paraaxial originara en una etapa posterior a los somites y somitédmeros, y a su vez los primeros
quedardn divididos en un principio en dos regiones, una ventromedial denominada esclerotomo y
una dorsolateral lamada dermomiotomo.

Existen dos tipos de osificacion: la endocondral y la intramembranosa, cuya diferencia radica en
gue en la primera la formacién del hueso va precedida de la formacién de un cartilago, y en la
segunda la constitucion del tejido dseo se hace directamente a partir del tejido mesenquimatico.

La osificacion endocondral involucra una serie de etapas sucesivas que iniciarad con la
condensacion del mesénquima, continuara con la formacién de un molde cartilaginoso
condrogénesis formado por condrocitos, la maduracién de estos condrocitos, su hipertrofia 'y
muerte celular programada apoptosis, la formacién de vasos sanguineos vasculogénesis y el
reclutamiento de osteoblastos para la mineralizacién de matriz circundante, para asi conformar el
centro de osificacion primario en la difisis

La osificacion intramembranosa también conlleva una serie de etapas sucesivas que terminaran
por formar a la mayoria de los huesos planos, Inicialmente, las células mesenquimatosas se
condensaran y se diferenciaran en osteoblastos, los cuales estableceran el centro de osificacion
primario u osteoide. La formacién del osteoide vendra seguida de su mineralizacion (calcificacion),
incluyendo con esto a los osteoblastos, los cuales terminaran por convertirse en osteocitos. Para el
caso de los huesos del craneo, estos quedaran conformados por dos tablas compactas de tejido
dseo, las tablas interna y externa, y entre ellas habra hueso esponjoso o diploe.

SEGMENTACION DEL MESODERMO Y FORMACION DE LOS SOMITES

Concluida la gastrulacidn al final de la tercera semana, el mesodermo intraembrionario queda
dividido en varias regiones que de la linea media hacia los bordes laterales se denominan:
mesodermo axial o notocorda, a todo lo largo de la linea media, extendiéndose desde el nodo
primitivo hasta la placa precordal, mesodermo paraaxial, a ambos lados de la notocorda,



mesodermo intermedio y mesodermo lateral. El mesodermo lateral, durante la cuarta semana, se
delamina y da lugar a la formacidn de dos capas o laminas: la capa somatica, que con el ectodermo
forma la somatopleura, y la capa esplacnica, que con el endodermo da lugar a la esplacnopleura

Por su parte, el mesodermo paraaxial se segmenta a ambos lados de la notocorda formando unos
conglomerados de células mesenquimaticas denominados somitémeros, los cuales van a agrupar
sus células en una disposicidn epitelial y se van a rodear de una lamina basal, transformandose el
somitémero en un somite en el mismo lugar donde estaban los somitdmeros, del octavo par de
estos en adelante. Los primeros siete somitdmeros nunca adoptaran la morfologia de somite. La
aparicion del primer par de somites ocurre alrededor del dia 18 + 1, y para la quinta semana ya
hay aproximadamente de 42 a 44 pares. Durante la cuarta y quinta semanas, los somites son tan
prominentes que, a pesar de estar cubiertos por el ectodermo, producen unos abultamientos muy
notorios que pueden verse desde fuera del embridn y contarse con facilidad. Esta caracteristica
constituye uno de los criterios para determinar la edad de un embridn segin sea el nimero de
somites que se hayan formado.

ESQUELETO AXIAL

El esqueleto axial estd constituido por el craneo, la columna vertebral, las costillas y el esterndn.
Se forma a partir de células mesenquimaticas de las crestas neurales y del mesodermo. Algunos de
los huesos del esqueleto axial surgen por osificacién endocondral y otros por osificacion
intramembranosa.

CRANEO

Se divide en neurocraneo, que aloja al encéfalo, y en viscerocraneo, que brinda protecciény
sostén a las estructuras contenidas en la cavidad oral y orofaringe, y a una parte de las vias
respiratorias altas. De los diferentes huesos del craneo

NEUROCRANEO

Los huesos del neurocraneo tienen ambos tipos de osificacion. La mayor parte de los huesos de la
base del craneo y algunos de la béveda craneal, como el esfenoides y el etmoides, se formaran
exclusivamente por osificacion endocondral, conformando el llamado condrocrdneo. Otros
huesos, como el frontal y los parietales, se desarrollaran por osificacion membranosa. Finalmente,
algunos huesos, como el occipital y los temporales, tendran ambos tipos de osificacién, Los huesos
del neurocraneo en el recién nacido estan separados por areas de tejido conectivo llamadas
suturas y fontanelas Estas estructuras tendrdn un papel muy importante al nacimiento, cuando la
cabeza es expulsada a través del canal de parto, y después de este, al permitir la expansion de la
cavidad craneal como consecuencia del crecimiento del encéfalo en los p rimeros afios de vida. Al
nacimiento, las fontanelas mas evidentes son la anterior o bregma, de forma romboidal, que mide
de 2,5 a4 cm, la cual se cerrard entre los 7 y 19 meses después del nacimiento, y la posterior o
lambda.

VISCEROCRANEO



El viscerocraneo cartilaginoso se origina principalmente del mesénquima derivado de las células
de la cresta neural del primero y segundo arcos faringeos, Del primer arco faringeo se formaran
los cartilagos de dos de los huesecillos del oido: martillo y yunque, m ientras que del segundo arco
surgiran el estribo, el proceso estiloideo del temporal y parte del hueso hioides (astas menores y la
parte superior del cuerpo).

COLUMNA VERTEBRAL

La columna vertebral consta de 33 huesos conocidos como vértebras, que se originaran del
mesénquima de los somites a lo largo del eje craneocaudal del embrién. Anatémicamente, las
vértebras se denominan de acuerdo a su situacidn en cervicales, toracicas, lumbares, sacras y
coccigeas. Esta distincion permite también caracterizarlas como grupos de huesos con morfologias
similares. Aun asi, dos vértebras en un mismo grupo (p. ej., T |y T7) tienen caracteristicas
peculiares que permiten diferenciarlas ampliamente entre si y con las de otros grupos. Producto
de esto son las diversas expresiones de los genes Hox a lo largo de la columna vertebral.

COSTILLAS Y ESTERNON

Las costillas (12 a cada lado del térax) se formaran de células mesenquimatosas del esclerotomo,
gue se condensa lateralmente al cuerpo vertebral a nivel de las vértebras tordcicas. En el periodo
embrionario son cartilaginosas y en el periodo fetal se osifican; tienen dos discos de crecimiento,
uno en cada extremo, que unen a la diafisis con las epifisis. La m ayoria de las costillas (primeros 7
pares) terminaran por articularse con el esterndn a través de los cartilagos costales (costillas
verdaderas); otras se articularan con los cartilagos de la costilla superior (par 8 a 10) y algunas no
tendran articulacion anterior (pares 11y 12) (fig. 17-1). Algunos individuos pueden presentar un
numero mayor de costillas (accesorias) en la regidn cervical y lumbar, resultando mds frecuentes
en la dltima regidn. Las costillas pueden fusionarse a nivel del sitio en donde se articulan con la
columna vertebral y dar la apariencia.

ESQUELETO APENDICULAR

El esqueleto apendicular esta constituido por la cintura escapular, los huesos de los miembros
superiores, la cintura pélvica y los huesos de los miembros inferiores. Casi todos los elementos del
esqueleto apendicular se forman a partir de células mesenquimaticas que migran a partir del
mesodermo lateral, y todos lo hacen por osificacion endocondral. El esqueleto apendicular
comprende los huesos de la cintura escapular, de la cintura pélvica y de los miembros, que se
originaran del mesénquima de la hoja somatica del mesodermo lateral. Con excepcién de las
claviculas, que sedesarrollan por osificacidon intramembranosa, los demds h uesos se forman por
osificacion endocondral. Los moldes cartilaginosos de los miembros aparecen en sentido
proximodistal, y su diferenciacidon dependera de la interaccidn entre las células mesenquimatosas
y la cresta ectodérmica apical Subyacente a este proceso se encuentra la expresién de genes Hox y
la produccion de factores de crecimiento de tipo fibroblastico.

HUESOS

La primera manifestacidn del esqueleto éseo ocurre al final de la cuarta semana, en la que se
observa una condensacion de células mesenquimaticas en el centro de la parte proximal de la
yema del miembro, formando un molde de precartilago. A parentemente, el ectodermo del vértice



del m iembro es el responsable de que el mesénquima subyacente no se diferencie en cartilago.
Los agregados de precartilago comienzan a expresar BMP-2 y BMP-4 y se trasforman en cartilago,
comenzando a expresar BMP-3 y BMP-6, esta ultima al parecer bajo la induccidn del Indian
hedgehog (Ihh); estos moldes cartilaginosos pueden ya observarse en la quinta semana, Enla
sexta semana, los moldes cartilaginosos se condrifican para formar moldes de cartilago hialino,
Hacia la octava semana comienza la osificacién de los huesos largos a partir de centros de
osificacidn primarios que aparecen cerca del centro del futuro cuerpo del hueso o difisis,
Posteriormente hacen presencia los centros de osificacidon secundarios, de los cuales el p rimero
en surgir es el de la rodilla, y esto ocurre ya en la etapa fetal tardia. En los huesos largos, estos
centros de osificacidon secundaria se encuentran en las epifisis de los huesos y la mayoria de ellos
aparecen hasta la vida posnatal. Mientras no se osifiquen y se unan los centros primarios y
secundarios, queda entre ellos una banda de cartilago activo, la placa o disco de crecimiento, la
cual finalmente es sustituida por hueso cuando este deja de crecer.

ARTICULACIONES

Son las uniones entre dos o mas huesos y se clasifican en fibrosas, cartilaginosas y sinoviales. Las
articulaciones se producen por la divisién transversal de los moldes cartilaginosos y no por
aposicion de dos elementos cartilaginosos separados. Su primera manifestacion es la aparicién de
acumulos densos de células mesenquimaticas dispuestas transversalmente en los moldes
cartilaginosos, en una region llamada interzona. La interzona estara estructurada por dos capas
exteriores y una zona intermedia. La condensacion va seguida de muerte celular fisioldgica en las
células centrales, que se llenaran de vacuolas para finalmente desaparecer y formar asi la cavidad
articular. Dependiendo del tipo de articulacién que surja, las células de la interzona se
diferenciaran en tejido fibroso (articulaciones fibrosas) o cartilago hialino y fibrocartilago
(articulaciones cartilaginosas). La formacién de las articulaciones sinoviales es mas compleja, y en
ellas las células mesenquimatosas daran lugar a la capsula articular y a los ligamentos relacionados
en la parte externa, y a los cartilagos articulares y la membrana sinovial (que produce el liquido
sinovial) en la interna.



CAPITULO 18

El desarrollo embrionario del sistema muscular en el h u mano comprende el estudio de tres
diferentes tipos de musculos: esquelético, cardiaco y liso. Varios procesos del desarrollo son
comunes a los tres y algunos otros exclusivos de cada tipo histolégico. Estas diferencias no solo se
manifestaran en la estructura celular final del misculo, sino también en el tipo de funcién que
realizardn en el adulto. Asi, por ejemplo, el musculo esquelético se encargara de la locomocién del
cuerpo, el cardiaco de propulsar la sangre corporal y el liso de propiciar los movimientos
peristalticos del tracto digestivo. Las alteraciones en el desarrollo del musculo pueden originar
patologias que pueden estar en un espectro de leve a grave, tener un mal prondstico p ara la vida
o la funcién, e incluso ser incompatibles con la vida. El sistema muscular comprende dos tipos
histolégicos, dependiendo de si las células presentan o no una distribucion repetida de proteinas
miofibrilares (proteinas musculares): musculo estriado vy liso. El musculo estriado puede ser
esquelético que tiene una estrecha relacidn con el sistema osteoarticular, o cardiaco (fig. 18-1B),
que se encuentra confinado al corazén. El musculo liso y distribuye principalmente en las paredes
de los vasos sanguineos, el tracto digestivo y las vias respiratorias. El mesodermo es el principal
tejido embrionario a partir del cual se desarrollara p racticamente la mayoria de los m Usculos en
el adulto, aunque algunos se originaran del ectodermo (musculos intrinsecos del ojo, de las
glandulas mamarias y sudoriparas), y otros procederan de un proceso de diferenciacion in sitio del
mesénquima local (musculos de los vasos sanguineos). La embriogénesis del sistema muscular
involucra diversas etapas del desarrollo que son comunes a la mayoria de los musculos; sin
embargo, algunas o tras difieren dependiendo del tipo histolégico en cuestion. Esto puede verse
traducido en una expresion muy variada de factores reguladores midgenos a lo largo del proceso
de diferenciacién del tejido muscular.

MUSCULO ESTRIADO ESQUELETICO

La mayor parte de la musculatura estriada esquelética se desarrollara a partir del miotomo de los
somites, el cual a su vez se originara del mesodermo paraaxial. Cada fibra de musculo estriado
esquelético pasa por las siguientes fases: célula mesenquimatica miogénica (mioblasto), mioblasto
posmitdtico, miotubos y fibra muscular. Para la regeneracién muscular durante la vida posnatal se
requiere de las células satélites musculares.

REGULACION DE LA MIOGENESIS

La diferenciacion de la célula muscular estara dada por un conjunto de factores reguladores
midgenos. En el dermomiotomo, las células del extremo dorsolateral expresan el gen Myo-D, u n
miembro de la familia de los factores de transcripcion basicos de hélice-asa-hélice (familia Myo-D),
y migran para formar la musculatura de los miembros y la musculatura hipomérica de la pared
corporal (musculos flexores del tronco). Para que este gen Myo-D se exprese, es necesario que el



mesodermo lateral secrete BMP-4 y que el ectodermo suprayacente secrete Wnt. Por el lado
opuesto del dermomiotomo, las células del extremo dorsomedial expresan el gen Myf-5, y daran
origen a la musculatura epimérica de la columna vertebral (musculos extensores del tronco); para
gue este gen Myf-5 se active es necesario que la region dorsal del tubo neural secrete Wnt, esto
bajo la influencia del BMP-4 producido por el ectodermo suprayacente. Las proteinas de la familia
Myo-D se uniran en forma de dimeros a una secuencia especifica de DNA, que se vera traducido
como un estimulo que propiciard la transcripcidon de genes que codifican para las diferentes
proteinas musculares. La activacién de Myo-D estara dada por factores de transcripcion como Pax-
3 y Pax-7. Estas células mesenquimatosas o miogénicas experimentardn varias mitosis hasta
convertirse en mioblastos posmitdticos, en los que se detienen las divisiones celulares por accion
del Myo-D. La accién conjunta de Myo-D y Myf-5 activa los genes de la miogenina y de MRF-5,
entre otros, que a su vez promueven la formacidn de miofibrillas. Estos mioblastos comienzan a
sintetizar a ctin a y miosina y se fusionan con otros mioblastos para formar un miotubo; esto
implica la alineacion y adhesidon celular mediante mecanismos de reconocimiento celular
mediados por Ca++, fusionando finalmente sus membranas para formar fibras multinucleadas. Los
m iotubos, ademas de producir actina y miosina, sintetizan otras proteinascomolatroponinay
la tropomiosina. Conforme los miotubos forman miofibrillas, sus nicleos m igran hacia la periferia,
diferencidandose en una fibra m uscular. Cuando se alcanza esta etapa de fibra muscular, esta ya no
tiene capacidad de dividirse y por lo tanto es insuficiente para hacer frente al crecimiento fetal y
posnatal.

MUSCULO ESTRIADO CARDIACO

El musculo estriado cardiaco se originard de la hoja espldcnica del mesodermo lateral y desde el
principio tiene la capacidad de contraerse de forma espontanea. La frecuencia y ritmo de su
contraccion sera coordinada por un grupo de células superespecializadas que constituyen el
sistema de conduccidn del corazdn. Las células musculares cardiacas Unicamente se encuentran en
el corazén y derivan del mesodermo esplacnico (esplacnopleura). A diferencia de lo que sucede en
el musculo esquelético, el Myo-D y otros factores de diferenciacion se expresan tardiamente. Una
caracteristica importante de las células cardiacas es que desde una etapa temprana del desarrollo
presentaran automatismo, es decir, capacidad para poder contraerse espontaneamente. Desde los
primeros mioblastos cardiacos se puede observar una gran cantidad de miofibrillas en su
citoplasma, lo que les permite desde estas etapas iniciales contraerse enérgicamente. No obstante
la presencia de las miofibrillas, los miocitos cardiacos se pueden dividir por mitosis, a pesar de su
avanzado grado de diferenciacion; para lograr esto, los miocitos cardiacos desensamblan
parcialmente los filamentos contractiles durante la mitosis.



MUSCULO LISO

Casi todo el musculo liso se origina del mesodermo espldcnico, aunque en algunas regiones puede
originarse del mesodermo o del ectodermo, La musculatura lisa del tubo digestivo y respiratorio se
o riginara del mesodermo esplacnico y los musculos de los vasos sanguineos y piloerectores se
diferenciaran a p artir del mesodermo local (mesénquima). El musculo dilatador y esfinter de la
pupila y los musculos de las glandulas mamarias y sudoriparas provienen del ectodermo. La
miocardina, un factor de respuesta al suero presente solo en el musculo liso y cardiaco, tendrd un
efecto coactivador en la diferenciacién de las células m esenquimatosas a m usculo liso.



