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AN | Anatomid del apdarato|ge

2.1.1. Genitales externos

La vulva esta constituida por aquellas partes
del aparato genital femenino que son visibles
en la region perineal. El monte de Venus esta
situado por encima de la sinfisis del pubis, a
partir del cual se originan dos pliegues longi-
tudinales de piel constituyendo los labios ma-
yores, rodeando a su vez a los labios menores,
unos pliegues cutaneos delgados y pigmenta-
dos, con abundantes glandulas sebdceas y su-
doriparas, que carecen de foliculos pilosos. El
clitoris es un érgano eréctil, de pequefio ta-
mafio, situado en el borde inferior del pubis y
rodeado por los labios menores. La separacién
de los labios permite observar el vestibulo y el
meato uretral, a unos 2 cm del clitoris. En el
vestibulo vaginal se hallan el himen, membra-
na delgada y vascularizada que separa la vagi-
na del vestibulo, los conductos de las glandulas
de Skene y de las glandulas de Bartholino.

2.1.2. Genitales internos
Utero

Es un 6rgano muscular que se compone de
cuerpo y cuello uterinos, separados entre si
por un ligero estrechamiento, el istmo uterino.
El cérvix o cuello uterino presenta una porcién
supravaginal (2/3) y otra intravaginal, hocico
de tenca o portio (1/3). La porcién vaginal
muestra en su superficie el orificio cervical ex-
terno con un labio anterior y otro posterior.
Este orificio constituye un extremo del con-
ducto del cuello uterino, abierto por el otro
lado a la cavidad uterina a través del orificio
cervical interno.

La cubierta peritoneal se refleja a nivel del
istmo para cubrir la cara superior de la vejiga,
formando el espacio uterovesical. El peritoneo
de la pared posterior recubre el cuerpo uterino
y la porcién superior del cérvix, extendiéndose
a continuacion hasta el recto, formando el es-
pacio rectouterino o fondo de saco de Dou-
glas.
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Trompas uterinas o de Fallopio

Comunican la cavidad uterina con la cavi-
dad peritoneal. El orificio abdominal de la
trompa esta bordeado por las fimbrias del pa-
bellon tubdrico, relacionadas a su vez con el
ovario. Desde el orificio abdominal se llega al
pabellén, que se continda con la ampolla de la
trompa, la cual a través del istmo llega al Gtero
y con su porcién intersticial se introduce en la
pared del mismo y se abre a la cavidad uterina.
La trompa se halla en el borde superior libre
del ligamento ancho, entre los ligamentos re-
dondo y uteroovarico.

Ovario

En ndmero de dos, se sitdan cada uno de
ellos en la fosa ovarica, en el angulo formado
por la bifurcacién de la arteria ilfaca primitiva.
Tienen forma ovoidea y pueden llegar a medir
en la edad adulta 5 cm de largo, 3 de ancho y
2 de grueso. Tienen un polo superior en con-
tacto con la trompa, y un polo inferior orienta-
do hacia el dtero fijado a él por el ligamento
uteroovarico.

Vagina

Conducto aplanado que pone en comuni-
cacién la cavidad uterina con la vulva. Se diri-
ge desde abajo arriba y de atras hacia delante
formando un dngulo de 70° con la horizontal.
La extremidad superior de la vagina al insertar-
se en torno al cuello uterino, a 2-3 cm de orifi-
cio cervical externo, forma los llamados fondos
de saco vaginal, anterior, posterior, derecho e
izquierdo.

Vejiga urinaria
Situada por detrds de la sinfisis del pubis y

por delante del dtero y de la vagina. Su base se
halla en contacto con la pared vaginal anterior.



El cuello de la vejiga se encuentra sobre el dia-
fragma urogenital, y se contintia con la uretra.
Su superficie superior se halla recubierta por el
peritoneo, en contacto con el cuello y cuerpo
uterinos. El espacio de Retzius se sitda entre el
pubis y la vejiga urinaria, cubierto de tejido
adiposo extraperitoneal.

Uréter

Penetra en la pelvis cruzando por delante
de la bifurcacién de la arteria iliaca comin y
alcanza el suelo pélvico siguiendo la pared la-
teral de la pelvis. A nivel de la espina isquidti-
ca, se dirige hacia delante y hacia dentro, por
debajo del ligamento ancho, y entre las arterias
uterinas y vaginal para alcanzar el férnix vagi-
nal lateral. En este punto se encuentra a 2 cm
del cérvix. Después asciende por delante de
la vagina hasta alcanzar el trigono vesical, pe-
netrando en la vejiga en sentido oblicuo.

Diafragma pélvico o suelo pélvico

Constituye una divisién musculotendinosa
en forma de embudo entre la cavidad pélvica y
el periné. Esta formado por el misculo eleva-
dor del ano y el coccigeo, recubiertos de una
capa superior y otra inferior de fascia. Se ex-
tienden desde las paredes pélvicas laterales ha-
cia abajo, para converger en la linea media y
unirse entre si, insertdndose en la porcién ter-
minal de la uretra, en la vagina y en el ano. Por
delante, no convergen en la linea media por
detras del pubis, sino que dejan un espacio li-
bre en el suelo pélvico donde se sitta el dia-
fragma urogenital.

Sirve de punto de fijacién para las visceras
pélvicas e interviene en la contraccién vagi-
nal durante el coito, en el parto, en la miccién
y en la defecacién.

Periné

El periné se halla limitado por los bordes
pélvicos, es decir, por la sinfisis del pubis, el li-
gamento arqueado, las ramas isquiopubianas,
la tuberosidad isquiatica, los ligamentos sacro-
tuberosos, el sacro y el céccix. El suelo del pe-

riné esta compuesto por la piel y dos capas de
fascia superificial (fascia de Colles), mientras
que la capa mds profunda del periné la consti-
tuye el diafragma pélvico.

La linea transversa que une las tuberosida-
des isquidticas divide el periné en un tridngulo
anterior urogenital, donde se encuentra el dia-
fragma urogenital, y un triangulo posterior o
anal, donde estan las fosas isquiorrectales.

El diafragma urogenital se halla atravesado
por la uretra y por la vagina. Esta formado por
una capa superior y otra inferior, que recubren
los musculos perineales profundos, el esfinter
de la uretra membranosa y los vasos y nervios
pudendos.

El triangulo anal contiene el conducto anal
y sus esfinteres, el cuerpo anococcigeo y las fo-
sas isquiorrectales, que contienen una gran
cantidad de tejido adiposo, los vasos y nervios
hemorroidales inferiores y los vasos y nervios
pudendos internos.

Los musculos del periné son los musculos
bulbocavernosos e isquiocavernosos, los mus-
culos transversos superficiales y profundos, el
esfinter de la uretra y el esfinter anal externo.

Fijacion de las visceras pélvicas

El Gtero se fija gracias a numerosas estruc-
turas peritoneales, ligamentosas, fibrosas vy fi-
bromusculares, de todas ellas, las mds impor-
tantes son los ligamentos cardinales y las
extensiones endopélvicas del diafragma pélvi-
co. La prolongacién peritoneal Gterovesical re-
cibe el nombre de ligamento anterior del (tero,
mientras que la prolongacién rectouterina re-
cibe el nombre de ligamento posterior.

Los ligamentos redondos son prolongacio-
nes aplanadas del Gtero hacia abajo, siguiendo
el conducto inguinal para terminar en los la-
bios mayores.

Los ligamentos uterosacros unen la porcién
superior del cérvix con las zonas laterales del
sacro. Estos ligamentos a nivel uterino se con-
funden con la capa posterior de los ligamentos
cardinales.

Los ligamentos anchos parten de la pared
pélvica lateral formando dos amplias alas que
rodean al Gtero dividiendo la cavidad pélvica
en un compartimento anterior y otro posterior.
Su borde superior rodea la trompa de Falopio,
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continuandose bajo el nombre de ligamentos
infundibulopélvicos. Entre las dos capas de pe-
ritoneo se encuentra tejido adiposo, el liga-
mento ovarico, el parametrio, el epodforo, el
paradforo y el conducto de Gartner, los vasos
uterinos y ovdricos, los linfaticos y los nervios.

Los ligamentos cardinales o de Mackenrodt
estan formados por tejido fibroso denso vy fibras
musculares lisas, extendiéndose desde la cara
lateral del istmo uterino a la pared de la pelvis.
Constituyen una gruesa capa de tejido conec-
tivo que rodea a las vasos uterinos. Los liga-
mentos cardinales se unen a la fascia uterova-
ginal y a la fascia endopélvica vesical. Por
detras se unen con los ligamentos uterosacros.

Irrigacion sanguinea de la pelvis
Las visceras pélvicas se hallan irrigadas por

las ramas hipogastricas de las arterias ilfacas
comunes, a excepcion de las arterias ovaricas

(que proceden de la aorta), hemorroidal supe-
rior ( rama de la arteria mesentérica superior) y
sacra media (rama de la aorta).

Vasos linfaticos pélvicos

Los ganglios linfaticos de la pelvis reciben
vasos linfaticos procedentes de los érganos pél-
vicos y de la regién inguinal. En general, estos
linfaticos siguen el recorrido paralelo al de los
vasos principales, y reciben el mismo nombre
que éstos: ganglios iliacos externos, hipogastri-
cos, ilfacos comunes, cadena ganglionar pe-
riadrtica, ganglios inguinales superficiales e in-
guinales profundos.

Inervacion del aparato genital

Los 6rganos pélvicos se hallan inervados
por el sistema auténomo, a través de los plexos
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FIGURA 1. Fijacién de las visceras pélvicas.
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hipogéstricos (superior, medio e inferior), el
plexo pélvico, que se divide en plexo rectal y
vesical, y los plexos ovdricos procedentes de
los plexos adrtico y renal.

2.1.3. Glandula mamaria

La mama es una glandula exocrina, de ori-
gen ectodérmico. Esta limitada en su plano
profundo por la aponeurosis que cubre el pec-
toral mayor y en el plano superficial e inferior
por el pliegue submamario. En el vértice de su
cara convexa encontramos una eminencia en
forma de papila, denominada pezén, que re-
presenta la zona de desembocadura de 12 a 20
conductos galactéforos, que previamente han
sufrido una dilatacién formando los senos ga-
lactéforos. Rodeando el pezén se encuentra la
areola, zona de piel mas delgada y pigmenta-
da, en la cual la grasa ha sido sustituida por fi-
bras musculares lisas, constituyendo el mus-
culo subareolar. Por otro lado la areola
presenta unas glandulas sebaceas de desarrollo
especial llamadas tubérculos de Morgagny.

La glandula mamaria estd constituida por
15-20 Iébulos dispersos radialmente en direc-
cién al pezén. Cada Iébulo tiene su propio
conducto excretor y estan separados entre si
por capas de tejido conjuntivo fibroso y grasa,
que siguen un trayecto vertical a través de la
mama (ligamentos de Cooper). Los Iébulos
estdn formados por miltiples lobulillos co-
nectados por tejido areolar, vasos sanguineos
y conductos, y a su vez los lobulillos estan
constituidos por conjuntos de alvéolos o aci-
nos que se abren a miltiples conductos ga-
lactéforos.

La vascularizacién de la mama se efectia
desde tres origenes, uno principal a través de la
arteria mamaria externa o tordcica inferior,
rama de la arteria axilar, y dos secundarios a
través de la mamaria interna, rama de la sub-
clavia, y a través de las arterias intercostales. El
retorno venoso sigue un camino similar al
componente arterial.

La irrigacién linfatica tiene lugar a través de
los linfaticos subescapulares y laterales de la
vena axilar, linfaticos de la vena axilar, linfati-
cos infraclaviculares y paraesternales.

YN | Ciclo ovarico yi€iclo end ':HH:

2.2.1. Ciclo ovarico

Conjunto de fendmenos que acontecen pe-
ri6dicamente en la mujer, encaminados a la
seleccién y preparacién de un foliculo para la
ovulacién. El proceso de ovulacién permite la
obtencién de un ovocito maduro apto para ser
fecundado, y la formacién del cuerpo ldteo en
la segunda fase del ciclo.

La ovulacién sucede cada 28 dias, aunque
se admite como patrén de normalidad un in-
tervalo entre 21-35 dias. Los primeros ciclos
que suceden en la pubertad, los que preceden
a la menopausia y los que siguen a un parto
suelen ser anovulatorios.

Mecanismos de control del ciclo ovarico

Hasta hace varios afios se pensaba que el
control del ciclo residia en el hipotalamo, el

cual mediante el decapéptido LH-RH desen-
cadenaba la secrecion de las gonadotrofinas
(FSH y LH), las cuales a su vez, estimulaban la
secrecion por el ovario de esteroides sexuales,
que mediante un mecanismo de feeb-back ne-
gativo se encargan de frenar la produccién de
FSH y LH. Actualmente, se piensa que es el
propio ovario el responsable de controlar el
desarrollo folicular mediante factores ovéricos
que actlian por mecanismos de secrecién au-
tocrina y paracrina, teniendo los niveles de go-
nadotrofinas una accién meramente permisiva
sobre la foliculogénesis. Por lo tanto, el ovario
es el regulador del ciclo genital femenino, ya
que mediante las variaciones de su produc-
cién estrogénica modula la liberacién hipofi-
saria de gonadotrofinas y determina su patrén
ciclico de secrecion. No obstante, para un ade-
cuado desarrollo del ciclo es necesaria una es-
trecha relacion funcional entre el hipotdlamo,
hipdfisis y ovario.
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Desarrollo folicular

El elemento fundamental del ciclo ovarico
es el foliculo. En su fase mas precoz constituye
el foliculo primordial, el cual esta constituido
por un ovocito en estadio de diplotene de la
profase de la primera division meiética, rodea-
do de una hilera de células de la pregranulosa.

El nmero de foliculos primordiales varia a
lo largo de la vida de la mujer, en el feto llegan
a existir 7 millones, al nacer hay entre
700.000-2.000.000, en la pubertad se reducen
a 400.000 y sélo unos 400 llegaran a la ovula-
cién. Esto se debe a que del conjunto de foli-
culos primordiales y de forma inexorable e irre-
versible un ndmero determinado de los mismos
comienza su maduracién. Sin embargo, todos
aquellos que no consigan superar las sucesivas
fases de este proceso sufrirdn un proceso de
muerte folicular o atresia.

De forma continua e independiente del es-
timulo gonadotrépico, un grupo determinado
de foliculos comienzan su proceso de madura-
cién. Este se lleva a cabo en oleadas, en nd-
mero proporcional al del conjunto de foliculos
remanentes y con intervalos regulares de tiem-
po. Una vez superada la fase de crecimiento
auténomo, el foliculo necesita de un nivel ba-
sal de FSH para continuar su desarrollo. Por
ello, al final de la fase litea los niveles de es-
trogenos y progesterona caen sensiblemente,
lo que permite la elevacién de la FSH que esti-
mulard el desarrollo de los foliculos en el ciclo
siguiente. Las Unicas células que poseen re-
ceptores para la FSH son las células de la gra-
nulosa. El estimulo de la FSH aumenta el nu-
mero de sus receptores y de los de estradiol. El
estradiol actia sinérgicamente con la FSH au-
mentando los receptores y estimulando la mi-
tosis de las células de la granulosa.

Al crecer el foliculo primordial, la capa gra-
nulosa prolifera y se dispone en varias hileras,
por fuera de ésta, y separadas por una mem-
brana basal, se distingue una capa conjuntiva
que se denomina teca que presenta dos capas,
una interna con abundantes vasos y otra exter-
na. En las células de la teca, la LH estimula la
produccién de andrégenos a partir del coleste-
rol que reciben gracias a su rica vasculariza-
cion. La granulosa, en cambio, no tiene aporte
sanguineo, recibe los andrégenos sintetizados
en la teca (androstendiona principalmente y
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testosterona) que difunden a través de la mem-
brana basal, donde son aromatizados a estré-
genos gracias al estimulo de la FSH. Esta capa-
cidad aromatizante de andrégenos dependiente
de la FSH no se desarrolla completamente has-
ta el foliculo antral, sin embargo, en el foliculo
preantral o secundario pequenas cantidades de
FSH le van a permitir crear su propio ambiente
estrogénico. Ademads, las células del foliculo
preantral tienen receptores para los androge-
nos, los cuales no sélo sirven de sustrato para la
aromatizacion, sino que también juegan un pa-
pel importante en el crecimiento y atresia foli-
cular. De esta forma, cuando llega una cantidad
excesiva de andrégenos a la capa granulosa, se
supera la capacidad de aromatizacion de di-
chas células, que transforman entonces esos
andrégenos en otros mas potentes, como la
dehidrotestosterona, creandose un microam-
biente folicular androgénico, que disminuye la
mitosis de las células de la granulosa y provo-
can cambios degenerativos y atresia folicular.
Por todas estas circunstancias sélo participaran
en un nuevo ciclo ovarico los foliculos que
emerjan del pool coincidiendo con unos niveles
tonicos adecuados de FSH y bajos de LH, como
sucede al final de la fase luteinica.

Foliculo de De Graaf,foliculo antral o foli-
culo terciario, es el foliculo que alcanza la ma-
durez definitiva, se caracteriza por tener una
cavidad central o antro relleno de liquido, que
constituye un ambiente Gnico para cada foli-
culo, y permite la nutricién del ovocito y de las
células de la granulosa.

La interaccion entre FSH y estradiol, tan im-
portante para el crecimiento folicular, también
parece responsable de la seleccion del foliculo
destinado a ovular. Hacia el 5-7 dia del ciclo se
produce un aumento de los niveles de estradiol,
que junto a la accién de la inhibina produciran
un descenso en los niveles de FSH, lo que con-
lleva la atresia de los foliculos excepto al folicu-
lo dominante. Este foliculo es seleccionado por
presentar mayor cantidad de receptores de FSH
y mayor capacidad de aromatizacién.

Ovulacién
Sera el foliculo dominante el que desenca-

dene el estimulo ovulatorio a través de la pro-
duccién de estrégenos. También en la fase pre-



ovulatoria hay un aumento de progesterona por
la luteinizacién de las células de la granulosa,
este fendmeno se observa 24-48 horas antes de
la ovulacion ( dia 14° del ciclo) y es fundamen-
tal para la misma porque potencia el efecto del
estradiol desencadenante del pico de LH, y por-
que sin la progesterona no aparece el pico de
FSH que acompafa al de LH en el desencade-
namiento de la ovulacién. Las funciones de este
pico de FSH son contribuir a la expulsién del
ovocito en el momento de la ovulacién e indu-
cir la formacién de un ndmero adecuado de
receptores de LH en las células de la granulosa,
para asegurar una adecuada produccién de pro-
gesterona durante la fase [utea.

Luteogénesis y luteolisis

Después de la ovulacion el foliculo sufre
una serie de cambios para transformarse en el
cuerpo liteo. Este, gracias al estimulo de la
LH, produce progesterona durante la fase se-
cretora del ciclo. La expectativa de vida fun-
cional del cuerpo lGteo en ausencia de gesta-
cion es de 14+2 dias, a partir de los cuales
comienza su regresion (luteolisis) transforman-
dose en cuerpo albicans.

2.2.2. Ciclo endometrial

Bajo la influencia de las hormonas ovari-
cas, estrégenos y progesterona, el endometrio
experimenta una serie de cambios morfolégi-
cos ciclicos a lo largo del ciclo menstrual de la
mujer. Morfol6gicamente se pueden distinguir
dos capas: la capa funcional que es la que ex-
perimenta predominantemente los cambios ci-
clicos, y la que se desprende en el momento
de la menstruacioén, y la capa basal, que sirve
de elemento regenerativo después de cada ci-
clo. Segln los cambios histolégicos que expe-
rimenta el endometrio, se puede dividir el ciclo
endometrial en tres fases: fase proliferativa, fase
secretora y menstruacion.

Fase proliferativa

La fase proliferativa esta asociada al creci-
miento folicular ovarico y al incremento de la

secrecion de estrégenos, se corresponde con la
primera fase del ciclo ovérico antes de que
tenga lugar la ovulacion (dias 4°-14° del ciclo).
El epitelio de superficie del endometrio se re-
genera con gran rapidez, lo cual estd en rela-
cién con la concentracién plasmatica de es-
trégenos. La respuesta mas notable es
experimentada por las glandulas del endome-
trio, las cuales, de ser estrechas, rectilineas y
revestidas por un epitelio monoestratificado,
pasan a ser glandulas mds numerosas, de luz
ancha, tortuosas y revestidas por un epitelio
pseudoestratificado. En el estroma aparece ede-
ma, infiltrado de leucocitos y mitosis, y los ca-
pilares aparecen frecuentemente dilatados. La
proliferacién que experimenta cada uno de los
componentes del tejido endometrial (glandulas,
células del estroma y células endoteliales) esta
marcada por el aumento de la actividad mité-
tica y el incremento de la sintesis del ADN nu-
clear y el ARN citoplasmatico. Las concentra-
ciones intranucleares de receptores de
estrégenos y progesterona alcanzan un pico a
mitad del ciclo, previo a la ovulacion.

Fase secretora

La fase secretora tiene lugar después de la
ovulacion (dias 14°-28° del ciclo). En esta fase
tiene lugar la maduracién de las glandulas y
del estroma endometrial debido a la produc-
cién de progesterona y estrégenos por el cuer-
po lateo.

Las glandulas se hacen grandes, tortuosas
y las células pierden su actividad mitética. En
su base van apareciendo inclusiones vacuola-
res de glucogeno vy lipidos. En los dias 19°-25°
las células son menos altas con un nicleo en la
parte apical del citoplasma, y los actimulos de
glucégeno son expulsados a la luz. En un pe-
riodo secretor mas avanzado (dias 25°-27°) las
glandulas exageran su dilatacion. El glucégeno
excretado desaparece progresivamente de la
luz de los tubos, mientras que la parte apical
vacia de las células del epitelio del revesti-
miento se hincha y desaparece.

El estroma experimenta, igualmente, impor-
tantes modificaciones. Las células aumentan
de tamano, adquieren un aspecto poliédrico y
una coloracién que se hara progresivamente
mas eosindfila a medida que aumente su carga
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en glucégeno. Los nicleos se redondean y co-
mienzan a volverse «decidualiformes».

Las arteriolas espirales aparecen de forma
muy contorneada, alargadas y con paredes en-
grosadas.

Menstruacion

Durante la menstruacién, la cual tiene lugar
entre los dias 1°-3° del ciclo, se produce la de-
sintegracion y descamacién de la capa funcional
del endometrio permaneciendo intacta la capa
basal. Este proceso regresivo se inicia 24-48 ho-
ras antes de comenzar la regla, al tercer o cuar-
to dia de iniciada la menstruacion, toda la su-
perficie uterina ya estd epitelizada de nuevo.

Si el ovocito no es fecundado, se produce la
involucion del cuerpo ldteo y el consiguiente
descenso de los estrégenos y progesterona. Esta
caida hormonal determina la aparicién de tres
fenémenos endometriales: reacciéon vasomo-
tora, pérdida tisular y menstruacién. El efecto

inmediato mas caracteristico del descenso hor-
monal es un adelgazamiento del grosor tisular
y una marcada respuesta vasomotora de las ar-
teriolas espirales. Con el adelgazamiento del
espesor, el flujo sanguineo en los vasos espira-
les disminuye, desciende el drenaje venoso y
se produce consecuentemente vasodilatacion.
Posteriormente las arterias espirales sufren va-
soconstriccion y relajacion ritmica. Cada es-
pasmo es mds profundo y prolongado. En la
24 horas que preceden a la menstruacion estas
reacciones vasculares dan lugar a alteracién
en las paredes de los vasos, necrosis y hemo-
rragias.

El contenido de prostaglandinas (PGF-2alfa
y PGE2) en el endometrio secretor alcanza sus
niveles mas altos en el momento de la mens-
truacion. Se cree que la vasoconstriccion y las
contracciones miometriales asociadas a los fe-
némenos menstruales estin mediadas signifi-
cativamente por las prostaglandinas.

La duracién de la menstruacién oscila entre
20-7° dias.

2.3 Gametogenesis:|Fecunda cﬁ:iH

2.3.1. Gametogenesis

El desarrollo de un individuo comienza con
la fecundacion, fendmeno por el cual un es-
permatozoide masculino y un ovocito femeni-
no se unen para dar lugar a un cigoto.

Se conoce como gametogénesis el proceso
por el cual los gametos de ambos sexos se di-
ferencian y maduran hasta ser aptos para dicha
fecundacion.

El objetivo de este proceso incluye:

¢ Reducir el nimero de cromosomas di-
ploide (46) a un nimero haploide (23).
Esto se logra gracias a la divisién mei6ti-
ca de la célula.

Divisién meiética: las células germi-
nativas sufren dos divisiones meidticas
para reducir el nimero de cromosomas a
la mitad. Esta reduccién del nimero de
cromosomas es necesaria para que des-
pués de la fusién de los dos gametos se
origine una nueva célula diploide origen

del futuro individuo. Como consecuencia
de la meiosis una célula germinativa pri-
maria origina cuatro células hijas con 22
Ccromosomas mas un cromosoma sexual,
caracteristico de los gametos maduros.
Ademas durante la primera divisién
meidtica se produce el entrecruzamiento
o intercambio de segmentos entre las
cromdtides de los dos cromosomas ho-
moélogos de cada célula. Esto permite
aumentar la variabilidad genética puesto
que se crean «NUEVOS Cromosomas».

 Preparar la morfologia de la célula ger-
minativa para la fecundacién.

Espermatogénesis

Fenémeno mediante el cual las células ger-
minativas primordiales masculinas (diploide,
2n) se transforman en un espermatozoide (ha-
ploide, n) tras sucesivas meiosis.

Inicio: la pubertad.
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Final: se ha descrito la formacién de esper-
matozoides normales hasta los 80 -90 afos.

Secuencia: las células primordiales (2n),
después de sucesivas mitosis originan un gran
nimero de espermatogonios. Estos dltimos se
diferencian en espermatocitos primarios, que
entran en una profase prolongada de 22 dias,
seguida de una rdpida terminacion de la pri-
mera meiosis. Una vez concluida esta etapa
denominamos a la célula espermatocito se-
cundario, el cual tras completar la segunda di-
visién meidtica pasara a llamarse espermatide
(ya contiene un nimero haploide de cromo-
somas). Las espermatides experimentan una se-
rie de cambios morfoldgicos que las transfor-
man en espermatozoides maduros:

e Formacion del acrosoma en la cabeza
del espermatozoide.

— Acrosoma: region de la cabeza del es-
permatozoide que contiene las enzi-
mas que ayudaran en la penetracién
del ovocito durante la fecundacién.

e Condensacioén del nicleo.

* Formacién del cuello y la cola del esper-
matozoide.

* Eliminacion de parte del citoplasma.

El tiempo necesario para que un esperma-
togonio se convierta en espermatozoide ma-
duro es de aproximadamente de 84 dias.

Ovogénesis

En la etapa prenatal, las células germinales
primitivas de las génadas femeninas se con-
vierten por diferenciacién en ovogonios. Estas
células experimentan varias divisiones mitéti-
cas sucesivas. Algunos de ellos se diferencian a
ovocitos primarios y quedan detenidos en la
profase de la primera divisién meiética. Hacia
el quinto mes del desarrollo embrionario el
ntmero de células germinativas alcanza su ma-
ximo (se calcula que aproximadamente son
7.000.000). Desde ese momento comenzara
la degeneracién celular por atresia de los ovo-
citos. El ovocito primario que sobrevive junto
con las células epiteliales que lo rodean se de-
nomina foliculo primordial.

En la etapa postnatal, los ovocitos prima-
rios permaneceran en fase de reposo (profase)
hasta llegar a la pubertad. Una recién nacida
tiene entre 700.000 y 2.000.000 de ovocitos
primarios. Durante la nifiez la mayoria de los
ovocitos experimentan atresia, de modo que
al llegar a la pubertad una nifa presentara al-
rededor de 400.000 ovocitos.

Durante la pubertad en cada ciclo ovarico,
comienzan a madurar varios ovocitos primarios,
pero por lo general sélo uno de ellos alcanza la
madurez y los demas se atresian. El ovocito se-
leccionado continua se primera divisién meidti-
ca, que lleva a la formacién de dos células hijas

Ovocito primario
después de
duplicaciéon del DNA

Ovocito

secundario > GSU
(diploides)

Ovocito
maduro
(22 + X) unicos
P
Cuerpos polares

(22 + X)

Estas células contienen
46 cromosomas

de estructura

doble (tetraploides)

Primera division
de maduracion

2n ADN y 23 cromosomas
de estructura doble oy

Segunda division
de maduracion
23 cromosomas

(haploides) /

Espermatocito primario
después de duplicacion
, de DNA

Espermatocito
secundario

. _(22+X

Espermatides

FIGURrA 3. Esquema de los fenémenos que ocurren durante la divisién meidtica.
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FIGURA 4. Esquema que ilustra el origen de los espermatozoides a partir de una célula germinativa primitiva.

de diferente tamario, el ovocito secundario gran-
de (2n) y el primer corpusculo polar pequefio.
La primera division meidtica se termina poco
antes de la ovulacion. El ovocito entra en se-
gunda divisiéon meidtica, que solo llega a su tér-
mino si es fecundado; de lo contrario degenera
24 horas después de la ovulacion.

2.3.2. Fecundacion

Fusién de los gametos masculino y femeni-
no que tiene lugar en la ampolla de la trompa
uterina. En la fecundacién se fusionan los pro-
nucleos dando lugar a un huevo fecundado.

Al comenzar un ciclo ovarico en la mujer,
un nimero determinado de foliculos primor-
diales comienza a crecer, pero sélo uno de
ellos alcanza su madurez total y expulsa un
ovocito, es decir, se produce la ovulacion. El
ovocito liberado avanza por la trompa de Fa-
llopio impulsado por la pared muscular de la
misma hacia la cavidad uterina. Si este ovocito
no es fecundado muere 12-24 horas después
de la ovulacién.

Los espermatozoides antes de fecundar el
ovocito deben experimentar los siguientes cam-

bios una vez que son depositados en el tracto
genital femenino:

a) Capacitacién: pérdida de una capa de
glucoproteinas de la membrana plasma-
tica de los espermatozoides. Gracias a
estas modificaciones de la estructura de
la membrana los espermatozoides ad-
quieren su capacidad fecundante.
Reaccion acrosémica: (ocurre en la ve-
cindad inmediata del ovocito) gracias a
la accién de sustancias derivadas de la
corona radiata del ovocito se producen
cambios morfolégicos a nivel del acro-
soma del espermatozoide que posterior-
mente posibilitaran la penetracion del
espermatozoide en la zona peltcida del
ovocito. Asi, una vez que se produce la
fijacién a dicha zona peldcida, se de-
sencadena la reaccién acrosémica, que
consiste en la liberacién de los enzimas
contenidos en el acrosoma del esperma-
tozoide. Con ello se crea un tinel a tra-
vés de las sucesivas capas de la célula
femenina por donde pasa el espermato-
zoide hasta llegar al ovocito para fusio-
narse con él.
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FIGURA 5. Esquema de la fecundacién.

La fusién de las membranas celulares del
ovocito y la del espermatozoide constituye la
sefial para que el ovocito se active. Esa activa-
cién supone la marcha de la segunda divisién
meidtica (es decir, la formacién del pronucleo
femenino con un ndmero haploide de cromo-
somas).

Los pronucleos masculino y femenino se
aproximan , pierden sus membranas y orientan
todos los cromosomas alrededor de un solo
plano ecuatorial, lugar donde se realizara el
intercambio de material genético materno y
paterno. En este punto comienza el desarrollo
embrionario.

La fecundacién ha permitido el restableci-
miento del nimero de cromosomas diploide
en las células del cigoto a partir de células ha-
ploides del padre y de la madre, asi como la
determinacién del sexo del futuro individuo.

2.3.3. Desarrollo embrionario
Segmentacion

El cigoto sufrird una serie de divisiones mi-
téticas consecutivas que se traducirdn en un ra-

pido incremento del nimero de células. Cada
célula se denomina blastémera. En el periodo
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de 12 a 16 células el cigoto recibe el nombre
de mérula por su semejanza a dicha fruta.

La moérula se divide en dos regiones, una
masa celular interna y otra externa. La parte
interna originard los tejidos del botén embrio-
nario propiamente dicho y la parte externa los
tejidos trofoblasticos, que se convertiran en la
placenta. En este punto el cigoto pasa a deno-
minarse blastula. Por procesos de licuefaccién
en el interior de la blastula aparece una cavi-
dad (blastocele) que rechaza a un lateral el bo-
tén embrionario. En esta etapa la blastula cam-
bia de nombre a blastocisto, con un botén
embrionario llamado embrioblasto rodeado ex-
ternamente por una masa de células [lamada
trofoblasto.

Implantacién

El blastocisto es transportado hasta la cavi-
dad uterina. Gracias a movimientos contractiles
de la trompa. Una vez alli se produce la im-
plantacion, es decir, la fijacion del blastocisto
al endometrio y a su posterior penetracion en
el mismo hasta invadir los vasos sanguineos
maternos. Este proceso comienza el 6° dia y
termina el 12° dia después de la concepcidn.
Durante esta fase el trofoblasto comienza su



expansion penetrando a través del endometrio
gracias a la liberacion de enzimas proteoliticas.

Los sitios habituales de implantacién del
blastocisto humano son la cara posterior y an-
terior de la cavidad uterina. Cuando se produ-
ce la implantacién fuera del Gtero se origina un
embarazo ectépico potencialmente peligroso
para la mujer por el gran riesgo de hemorragias
internas.

Hacia el 12° dia el blastocisto se ha hundi-
do por completo en el endometrio. Dicho en-
dometrio secretor sufre una transformacién de-
cidual en la cual sus células se cargan de
lipidos y glucégeno. Estos cambios abarcan
todo el endometrio.

A su vez, entre los dias 6° y 7° el embrio-
blasto se reordena en dos filas de células ger-
minativas, una externa o ectodermo y una in-
terna o endodermo. Es la fase de disco
germinativo bilaminar.

Entre tanto el trofoblasto ha avanzado en
su desarrollo rapidamente (en esta etapa crece
mucho mas velozmente que el disco embrio-
nario bilaminar). El trofoblasto se diferencia en
dos capas:

¢ Citotrofoblasto interno (capa de células
mono nucleadas).

e Sincitotrofoblasto externo (capa de célu-
las multinucleadas caracterizado por la
presencia de espacios lacunares interco-
municados en su seno).

La gran masa de células multinucleadas que
es el sincitotrofoblasto se constituye en su
avance por la decidua en multiples vellosida-
des (incipientes vellosidades placentarias) y
erosiona del revestimiento epitelial de los vasos
maternos. La sangre materna pasa a los espa-
cios lacunares del sincitotrofoblasto, estable-
ciéndose asf la circulacién Gtero-placentaria.

Las vellosidades placentarias contienen ca-
pilares que estaran en contacto con el sistema
circulatorio intra-embrionario, proporcionan-
do asi elementos nutricios y oxigeno al feto.

2.3.4. Desarrollo del huevo tras
la nidacion

Gastrulacion

Proceso caracteristico de la tercera semana
de gestacién mediante el cual aparece la tercera
capa que compone el embrién llamada meso-
dermo. Dicha capa se origina a partir del ecto-
dermo, que a través de una invaginacién en su-
perficie llamada linea primitiva permite la
migracion de células que se dispondran entre di-
cho ectodermo y el endodermo. Se establecen asi
las tres capas germinativas del disco embrionario.

En el seno del mesodermo se forma una es-
tructura tubular llamada notocorda que consti-
tuye un eje en la linea media del embriéon y
serd la base del esqueleto axial.

Lagunas trofoblasticas

= Tl
Cavidad exoceldémica

Sinusoides maternos

Membrana
(saco vitelino primitivo) exoceldmica

Células
endodérmicas

Celoma
extraembrionario

Hoja esplacnopleural
del mesodermo
extraembrionario

Hoja somatopleural del
mesodermo extraembrionario

FIGURA 6. Esquema de un blastocisto humano de doce dias.
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24 Embriologia.

2.4.1. Periodo embrionario

Lapso de tiempo en el cual cada una de
las tres hojas embrionarias da origen a varios
tejidos y 6rganos especificos. Al final de la oc-
tava semana podran identificarse los principa-
les caracteres del cuerpo.

El disco germinativo trilaminar, en un prin-
cipio aplanado y casi redondo, poco a poco se
alarga y adquiere un extremo cefalico ancho
(por la gran proliferacién celular en esa regién
del embrién) y extremo caudal angosto. A partir
de la tercera semana, las células germinativas
comienzan a presentar diferenciacion especifi-
ca. El disco germinativo comenzara a plegarse
en direccién cefalocaudal y transversal, adop-
tando el embrién forma redondeada y curva.

Hacia el final de la tercera semana ya se
han conformado las vellosidades placentarias
definitivas, que envuelven a los vasos mater-
nos. Los capilares de las vellosidades son los
responsables del intercambio de productos en-
tre la sangre de los vasos maternos y la sangre
del embrién. Los elementos nutricios y el oxi-
geno pasan desde el lecho vascular materno a
los capilares de las vellosidades placentarias, y
desde estos Gltimos al embrién a través del cor-
dén umbilical.

Derivados de la hoja germinativa ectodérmica

Origina los érganos y estructuras que man-
tienen el contacto con el mundo exterior:

a) Sistema nervioso central.
Neurulacion: proceso de induccion de
la formacién del neuroectodermo. Cuan-
do este proceso se completa el sistema
nervioso central queda representado por
una estructura tubular cerrada con una
porcién caudal estrecha, la médula espi-
nal, y una porcién cefélica ancha, esbo-
zo de las vesiculas cerebrales.

b) Sistema nervioso periférico.

¢) Epitelio sensorial del oido, nariz y ojo

d) Piel, pelo, ufias y esmalte de los dientes.

e) Hipdfisis.

f) Glandulas mamaria y sudoriparas.
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Derivados de la hoja germinativa
mesodérmica

Origina los tejidos de sostén:

) Tejido muscular.

) Tejido 6seo.

) Tejido cartilaginoso.

) Tejido subcutdneo de la piel.

) Tejido vascular (corazén, arterias, venas,
vasos linfaticos y células sanguineas y lin-
faticas). El sistema cardiovascular del em-
brién aparece hacia la mitad de la tercera
semana, cuando el embrién no es capaz
de abastecerse de sustancias nutricias sim-
plemente por mecanismos de difusion.

f) Sistema urogenital (rifones, génadas y

conductos, a excepcién de la vejiga).

g) Bazo.

h) Glandulas suprarrenales.

El mesodermo se subdivide en mesodermo
paraxial y mesodermo intermedio (regién la-
teral). El mesodermo paraxial se separa en seg-
mentos dispuestos en direccién cefalocaudal
denominados somitas. Cada somita forma se
propio esclerotoma, miotoma y dermatoma,
que se corresponde a una vertebra, un grupo
muscular determinado y un segmento cutaneo
bien delimitado.

Derivados de la hoja germinativa
endodérmica

a) Revestimiento epitelial del tracto digesti-
vo y respiratorio. La formacion del tracto
gastrointestinal tubular depende en gran
medida del plegamiento lateral y cefalo-
caudal del embrién.

b) Vejiga.

¢) Parénquima de la glandula tiroides, pa-
ratiroides, higado y pancreas.

d) Revestimiento epitelial de la cavidad del
timpano y de la trompa de Eustaquio.

Durante el segundo mes el aspecto del em-
brién se modifica sustancialmente por la for-
macién de las extremidades, cara, oidos, ojos y
nariz.



2.4.2. Desarrollo embrionario
del aparato reproductor

El desarrollo embrionario del aparato uro-
l6gico y genital estan en intima relacién.

El sistema urogenital se origina a partir del
mesodermo intermedio (pared posterior de la
cavidad abdominal).

La clave del dimorfismo sexual es el cromo-
soma Y, que contiene en su brazo corto el gen
determinante de los testiculos y ocasiona el de-
sarrollo de los testiculos y la falta de ovarios.

Las génadas adquieren morfologia masculi-
na o femenina a partir de la semana 72 de la
gestacion.

Las células germinativas primitivas apare-
cen en la pared del saco vitelino (cavidad ori-
ginada al principio del desarrollo embrionario
localizada en la regién ventral del embrion en
su etapa de disco) hacia el final de la 32 sema-
na y migran hacia las génadas gracias a movi-
mientos ameboides. Es necesario la llegada es-
tas células primordiales a la génada indiferente
para estimular su diferenciacién a masculino o
femenino.

El aparato genital consiste en: génadas, con-
ductos genitales y genitales externos.

Testiculos

Por influencia del cromosoma Y, los cordo-
nes sexuales primitivos localizados en el me-

sodermo intermedio, proliferan para formar los
testiculos o cordones medulares macizos. Estos
cordones estan formados por:

e Células germinativas primitivas, que se
diferenciaran y maduraran hacia esper-
matozoides.

e Células de Sertoli, importantes para la
diferenciacién sexual de los genitales
externos y conductos genitales (mascu-
linos).

e Células de Leydig, cuya secreccién hor-
monal (testosterona) es importante para
la diferenciacion sexual de los conductos
genitales y de los genitales externos.

Ovarios

Los cordones sexuales primitivos del meso-
dermo embrionario se disgregan en acimulos
celulares irregulares que contienen las células
germinativas primitivas. El epitelio superficial
de la futura génada prolifera, penetra entre esos
actimulos celulares y los rodea. Las células ger-
minativas primitivas se diferencian posterior-
mente a ovogonios y esas células epiteliales
que los rodean formaran las células foliculares.
Estas dltimas son de gran importancia en el ci-
clo ovarico porque elaboran estrégenos, fun-
damentales para que ocurra la ovulacién (foli-
culo: ovocito y células epiteliales que lo
rodean).
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FIGURA 7. Esquema del desarrollo de los conductos genitales (izda: femeninos; dcha: masculinos).
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Conductos genitales

El sistema de conductos indiferenciados se
desarrolla por la influencia de las hormonas.
Los embriones, masculinos y femeninos, tie-
nen inicialmente dos pares de conductos geni-
tales: mesonéfricos y paramesonéfricos. Los
conductos genitales masculinos se desarrollan
por influencia de la testosterona, que es elabo-
rada por las células de Sertoli de los testiculos y
estimula el desarrollo de los conductos meso-
néfricos (conducto deferente, epididimo) mien-
tras que la sustancia inhibidora de Miiller inhi-
be el de los conductos paramesonéfricos
(sistema de conductos femeninos).

Los estrégenos pueden influir en el desa-
rrollo de dicho sistema de conductos femeni-
nos paramesonéfrico y dar origen a la trompa
de Fallopio, dtero y porcién superior de la va-
gina. Dado que en el embrién femenino no
existe testosterona, el sistema de conductos
mesonéfricos sufre una regresion.

Genitales externos

El aparato urogenital y digestivo desembo-
can inicialmente en una cavidad comun, la
cloaca o seno urogenital. En el curso de la sex-
ta semana se subdivide en una regién urogeni-
tal (delante) y una regién anal (detras).

La regi6n urogenital incluye:

&

&)

Pliegues uretrales.
Membrana urogenital.
Tubérculo genital.
Prominencias genitales.

Genitales externos masculinos: bajo la
influencia de los andrégenos el tubércu-
lo genital se prolonga y pasa a denomi-
narse falo. El falo tira de los pliegues ure-
trales, que serdn el origen del surco
uretral. Por fusién de ambos en la linea
media se formara la uretra peneana. Las
prominencias genitales se desplazan en
sentido caudal, alejandose de la zona
inguinal, y formar la bolsa escrotal.
Genitales externos femeninos: no esta
claro cuales son los factores que gobier-
nan el desarrollo de los genitales exter-
nos femeninos (;estrégenos?). En este
caso el tubérculo genital se alarga poco
y forma el clitoris. Los pliegues uretrales
no se fusionan en la linea media y se
transformaran en los labios menores. Las
prominencias genitales crecen y forman
los labios mayores. Los 2/3 interiores de
la vagina se forman en el punto de unién
del seno urogenital y los conductos pa-
ramesonéfricos, donde se produce una
intensa proliferacién celular que poste-
riormente se canaliza.

Aorta

Células
germinativas
primordiales

Epitelio celémico
en proliferacion

Cordones sexuales
primitivos

Conducto mesonéfrico
(de Wolff)

Conducto paramesonéfrico
(de Miller)

FIGURA 8. Corte transversal de la regién lumbar de un embrién de 6 sem, donde se ve la génada indiferente con

los cordones sexuales primitivos.
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2.4.3. Periodos de desarrollo fetal

Una vez finalizado el periodo embrionario,
que se extiende hasta la semana 12% y en el
que tiene lugar la organogénesis, comienza el
periodo fetal. En este momento el embrién-feto
tiene una longitud cercana a los 4 cm. El desa-
rrollo durante el periodo fetal implica el creci-
miento y la maduracién de las estructuras que
se formaron durante el periodo embrionario.
En este momento, algunas de las principales
estructuras corporales ya estan formadas, aun-
que la mayor parte del desarrollo pulmonar to-
davia no se ha producido.

El periodo fetal podemos a su vez dividirlo
en dos fases, una primera fase de crecimiento
rapido y otra de aumento de peso.

Periodo de crecimiento répido

Tiene lugar hasta la semana 28. Se caracte-
riza por el crecimiento rapido que experimen-
tan los érganos gracias a una gran proliferacion
celular. A partir de la semana 25 el crecimiento
se hace menos acusado con hipertrofia de las
células. La longitud del feto aumenta extraordi-
nariamente, con un promedio de 5 cm durante
los meses tercero, cuarto y quinto.

Periodo de aumento de peso

Se denomina también periodo de hiperpla-
sia y discurre desde la semana 28 hasta el final
de la gestacion. Se produce un aumento muy
importante de peso (un promedio de 700 g/mes
durante los Gltimos 2 meses). El peso maximo
del feto a las 20* semanas es de 500 g, a las 28
de 1.000 gy a término de 3.200 g. Junto al au-
mento de peso tiene lugar la maduracién fun-
cional de los diferentes sistemas organicos.

El crecimiento fetal esta regulado por va-
rios factores:

Factores placentarios: anomalias de la pla-
centa que desencadenan una insuficiencia ute-
roplacentaria. El lactégeno placentario (hPL)
desempena un papel importante en la regula-
cién del crecimiento y del aumento del peso
fetal actuando por dos mecanismos; uno, au-
mentando la resistencia periférica a la insulina
en la madre, con lo que al elevarse la glucemia
se favorecera el paso de glucosa al feto, y dos,
a través de una accién anabolizante que pro-

duce un aumento de la sintesis proteica mater-
na, y por tanto, un aumento del paso de ami-
noacidos al feto.

Factores fetales: dotacién genética, cromo-
somopatias, infecciones, la hormona del creci-
miento, somatomedinas (sobre todo la somato-
medina C o IGF-I), cortisol, prolactina y de
forma especial la insulina.

Factores maternos: somatomedina materna,
enfermedades cardiovasculares, enfermedades
metabélicas, malnutricién, tabaco y alcohol.

Crecimiento intrauterino retardado (CIR)

Definimos CIR como una disminucién pato-
[6gica del ritmo de crecimiento fetal. El resulta-
do final es un feto que no alcanza su potencial
inherente de crecimiento, presentando un peso
al nacer por debajo del 10° percentil o de 2 DE.

Se relaciona con un mal prondstico perina-
tal a medio y largo plazo, multiplica por 10 la
morbimortalidad fetal. Ocurre en un 5% de
los embarazos, afectando entre un 3-10% de
los recién nacidos.

El CIR se puede clasificar en tres tipos:

CIR simétrico

Constituye un 33% de los casos de CIR.
Suelen aparecer como consecuencia de lesio-
nes sufridas durante el primer trimestre (cro-
mosomopatias, malformaciones, alteraciones
genéticas, déficit nutricional). Se caracteriza
por tratarse de un feto proporcionalmente pe-
queno durante toda la gestacién, mantenién-
dose todas sus biometrias por debajo del rango
de la normalidad.

CIR asimétrico

Suele ser secundario a un proceso que co-
mienza al final del segundo trimestre o a prin-
cipios del tercero que provoca una insuficien-
cia placentaria. El feto con CIR asimétrico
generalmente mantiene una biometria cefalica
normal a expensas de una reduccién del creci-
miento abdominal y de los tejidos blandos,
existiendo un compromiso variable de la lon-
gitud fetal. Si este proceso se mantiene hasta el
final de la gestacién, asi como en los casos
mds graves, terminara por afectarse también el
crecimiento cefélico.
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CIR mixto

Presenta caracteristicas de ambos. El poten-
cial de crecimiento se ve alterado por patologia
infecciosa (rubéola, toxoplasmosis, citomega-
lovirus), tabaquismo, drogas, etc.

Desarrollo del pulmén fetal

Como ya se ha comentado, la mayor parte
del desarrollo pulmonar tiene lugar durante el
periodo fetal.

Se distinguen tres fases en el desarrollo del
pulmon fetal:

Fase pseudoglandular

Tiene lugar desde que aparecen los esbozos
pulmonares en la zona del intestino anterior
(dias 26 0 28 después de la concepcion) hasta
la semana 172.

Fase bronquial

Los bronquios terminales se canalizan, las
paredes que limitan la luz se alargan y adelga-
zan. Comienza a desarrollarse un plexo capilar
alrededor de los bronquiolos terminales que
constituyen un sistema rudimentario de inter-
cambio gaseoso. Tiene lugar desde la semana
182 hasta la 242.

Fase alveolar

A partir de la semana 242 los bronquios ter-
minales comienzan a dividirse en tres o cuatro
bronquiolos respiratorios, a partir de los cuales
se forman los sacos terminales del pulmén fe-
tal. A medida que el embarazo se aproxima a
su término, aparecen los alvéolos, proceso que
se acelera con el nacimiento y continua hasta
los dos afios de vida.

Junto con el desarrollo anatémico se produ-
ce la diferenciacion funcional, la cual depende
de un material tensoactivo que recubre la su-
perficie de los alvéolos y que actia disminu-
yendo la tension superficial de la interfase aire-
tejido, con lo que impide que se colapsen: es el
[lamado agente tensoactivo pulmonar.

Junto con el desarrollo del parénquima pul-
monar se produce el de la pared toracica. Apa-
recen movimientos respiratorios, al principio
muy esporadicos e irregulares, pero que a par-
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tir de la semana 20 se van haciendo cada vez
mas ritmicos y las fases de apnea son menos
frecuentes. Los movimientos respiratorios pro-
ducen la entrada y salida de liquido amniético
hasta el arbol bronquial, lo cual es imprescin-
dible para el desarrollo normal del pulmén.
Los movimientos respiratorios del feto obede-
cen a estimulos del sistema nervioso central.

2.4.4. Fisiologia fetal: aparatos, sistemas
y maduracion

Aparato circulatorio

La circulacién sanguinea es una de las fun-
ciones que primero se instauran en el organis-
mo fetal. Antes de su aparicion los nutrientes se
difunden a través del celoma extraembrionario
desde la placenta. El dia 21° de vida embrio-
naria ya existe corazén fetal y el MCF aparece
el dia 22°. En la vida intrauterina el circuito
circulatorio esta dispuesto en paralelo mien-
tras que en la vida postnatal es en serie.

El intercambio materno-fetal se realiza en
los vasos de las vellosidades coriales de los es-
pacios intervellosos. Los vasos vellositarios
confluyen formando la vena umbilical, cargada
de oxigeno y nutrientes, que sale de la placen-
ta se incorpora al cordén umbilical y entra al
feto. Asciende por la pared anterior del abdo-
men y desemboca en la vena cava inferior de
dos maneras: la mitad de la sangre lo hace de
manera directa a través del conducto venoso
de Arancio y el resto por ramas que van al hi-
gado (I6bulo izquierdo del parénquima hepati-
co) y después a la vena cava inferior. Asi, en la
cava inferior encontramos sangre que viene
desde las extremidades inferiores y abdomen
(saturacién de oxigeno del 40%), sangre que
proviene del conducto venoso (saturacion
83%) y de la vena hepdtica izquierda (satura-
cion del 73%) pero no se mezclan.

La cava inferior desemboca en la auricula
derecha. La sangre rica en oxigeno es orientada
directamente al foramen oval (por medio de la
cresta dividens o septum secundum) y a la au-
ricula izquierda. De la auricula izquierda esta
sangre oxigenada se mezcla con sangre pobre
en oxigeno que proviene de las venas pulmo-
nares. De alli la sangre pasa al ventriculo iz-
quierdo, desde él a la aorta que la distribuira



por el cuerpo. De las arterias hipogéastricas salen
las dos arterias umbilicales que se incorporaran
al cordén umbilical y llegardn a la placenta, se
ramificaran y al llegar a las vellosidades coriales
realizaran el intercambio. El 60% de la sangre
de la aorta pasa a las hipogastricas.

Desde la auricula derecha la sangre pobre
en oxigeno, proveniente de la cava superior y
de la cava inferior, pasa al ventriculo derecho y
a la arteria pulmonar. La mayoria de esta san-
gre pasa a la aorta por el conducto arterioso
después de la salida de los troncos braquicefa-
licos. La consecuencia es que la mitad inferior
del feto esta peor oxigenada que la parte supe-
rior. S6lo el 10-15% de la sangre de la arteria
pulmonar llegard a los pulmones, volviendo a
la auricula izquierda por las venas pulmonares.

En el momento del parto al ligar el cordén
el aporte de sangre que recibe la auricula de-
recha disminuye drasticamente, bajando la pre-
sién intraauricular produciéndose el cierre fun-
cional del foramen oval (el anatémico se
completard pasadas unas semanas). Al expan-
dirse el pulmén, disminuyen las resistencias
vasculares (por el aumento de la presién de
oxigeno) y la sangre de la arteria pulmonar va
en su mayoria al aparato respiratorio. El con-
ducto arterioso se cierra por vasoconstriccion
(al aumentar la pO2) en 10-15 horas (las pros-
taglandinas pueden retrasar el cierre). Con estas
modificaciones cesa la mezcla de sangre enri-
quecida en oxigeno con la pobre en oxigeno.
Estos cambios tardan horas, e incluso dias, en
establecerse definitivamente.

Aparato respiratorio

Aunque ya esta desarrollado en el tercer tri-
mestre, permanece inactivo ya que el inter-
cambio gaseoso tiene lugar en la placenta. Se
ha demostrado que a partir de la semana 112
existen movimientos respiratorios en el feto,
que al inicio son irregulares pero que van ad-
quiriendo regularidad segtin avanza el emba-
razo y disminuyen al acercarse el momento
del parto. Cuando existe sufrimiento fetal se
hacen mucho menos frecuentes y las inspira-
ciones aumentan de amplitud. Los estimulos
de los movimientos respiratorios del feto pro-
vienen del SNC (en anencéfalos no existen o
estan muy disminuidos). Con estos movimien-

tos se produce entrada y salida de LA al arbol
respiratorio y esta circulacion del LA impres-
cindible para el normal desarrollo de los pul-
mones, como demuestra la hipoplasia pulmo-
nar que se produce en los fetos con un
oligoamnios precoz.

La maduracion del pulmén fetal necesita la
formacién de los alvéolos revestidos de células
alveolares tipo I, que facilitan el intercambio
gaseoso, y de células de tipo Il que tienen cuer-
pos laminares con granulos eosinéfilos que
contienen el surfactante pulmonar, sintetizado
a partir de la 24 semana.

El surfactante pulmonar es una sustancia
compleja compuesta en un 90% por fosfolipidos
y el 10% restante por apoprotinas. De los fosfo-
lipidos, la fosfatidilcolina (lecitina) es mas del
70%, seguida por el fosfatidilinositol y fosfati-
dilglicerol (6%). Su funcién principal es mante-
ner la tensién superficial de la pared alveolar
cuando el volumen pulmonar es ain pequefio,
asi previene las atelectasias y que el pulmén se
colapse una vez iniciada la respiracién postnatal.

En el momento del parto, al salir la cabeza,
el térax del feto sufre una presién muy alta por
parte del canal del parto contribuyendo a la
salida del liquido presente en el arbol respira-
torio. En ese momento, el feto debe poner en
marcha rapidamente complejos fenémenos
para conseguir la respiracién, que necesitan
suficiente madurez del sistema nervioso central
para responder a los estimulos (la intensa esti-
mulacion tactil y térmica del parto, hipoxia e
hipercapnia al ligar el cordén umbilical).

Aparato digestivo

Se ha demostrado que desde la semana 122
el feto es capaz de realizar movimientos de
deglucién. Esta deglucién colabora en la re-
gulacion del liquido amniético. Ademas, puede
absorber sustancias como agua, glucosa, elec-
trolitos, etc., desde edades gestacionales pre-
coces. El meconio es el contenido verde del in-
testino y estd compuesto por LA deglutido,
material de descamacion, secreciones de las
células intestinales y por biliverdina. Los movi-
mientos peristlticos aparecen temprano en la
gestacion, al igual que las secreciones enzi-
maticas, de mucina y acido que se completa-
ran tras el nacimiento.
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El higado del neonato es, proporcionalmen-
te mayor al del adulto, con contenido elevado
de glucégeno que disminuye poco después del
nacimiento. Produce bilis pero tiene gran difi-
cultad en conjugar la bilirrubina libre porque
tiene déficit de las enzimas necesarias (glucu-
ronil-transferasa y UDP-glucurénico-deshidro-
genasa. Este defecto enzimatico es el responsa-
ble de la ictericia fisiolégica del recién nacido.

La insulina atraviesa la placenta escasamen-
te, asi que se supone que es producida por el
propio feto. Se puede aislar en el pancreas del
embrién a las 8-9% semanas y en plasma a las
122, La liberacién de insulina aumenta segin
avanza la gestacioén. El glucagén también apa-
rece pronto en el plasma del feto y tampoco
atraviesa la placenta. El feto a término, cuando
la madre es sana, responde adecuadamente a la
sobrecarga de la glucosa liberando insulina
pero esta secrecién es mas lenta que en el adul-
to y la cantidad es proporcionalmente menor.
Esta respuesta es mayor al final de la gestacién.
Los hijos de una madre diabética responden
mas rapido y con mds intensidad, esto se supo-
ne que es debido a que el pancreas se ha sensi-
bilizado a la hiperglucemia.

Sistema endocrino

La regulacién de las hormonas hipofisarias
la controla el propio feto. La ACTH en plasma
fetal aumenta a lo largo de la gestacién hasta la
semana 34* y a partir de ese momento co-
mienza a disminuir.

La GH, TSH y gonadotropinas también apa-
recen en etapas precoces de la gestacion. Exis-
ten diferencias sexuales en la producciéon de
FSH: en el feto femenino los niveles a la semana
207 es similar a la mujer castrada y en el feto
masculino es casi inexistente a esas semanas.

Al término, disminuye la secrecién de go-
nadotropinas y aumenta la PRL, fenémeno que
ocurre a la inversa al nacimiento. La diferen-
ciacion sexual no depende de las gonadotropi-
nas, pero son necesarios para el desarrollo go-
nadal y de los genitales externos en el varén.

La PRL aparece en la semana 12* y parece
implicada en la maduracién pulmonar y regu-
lacion del volumen del LA.

Las glandulas suprarrenales del feto son de
gran tamafio y tras el nacimiento disminuyen

52 e CONCEPTOS BASICOS DE LA REPRODUCCION

rapidamente. Su desarrollo esta estimulado por
la HCG y la ACTH (primera y segunda mitad del
embarazo, respectivamente). El 80% de la glan-
dula esta constituido por la zona cortical que
produce esteroides desde el primer trimestre:

Acetato pregne- 17-OH-pregnenolona
de coles- —> nolona — S-DHEA —— DHEA
terol 16-alfa-OH-DHEA  S-OH-DHEA

La suprarrenal fetal carece de la enzima
2-beta-OH-esteroide-deshidogenasa, por ello
el S-DHEA y el S-OH-DHEA pasan a sangre
fetal y llegan a la placenta donde se producen
los estrégenos. La placenta aporta a la supra-
rrenal la progesterona que sirve de sustrato
para la produccion de andrégenos, cortisol y
androstenodiona. Al final de la gestacién el
cortisol aumenta mucho interviniendo en la
maduracién del pulmén fetal y la produccién
del surfactante pulmonar. El estrés no produce
en el feto aumento de cortisol ni de ACTH.

La oxitocina y vasopresina también son pro-
ducidas desde temprano e intervienen en el
inicio del parto, en el sistema cardiovascular,
regulacion del transporte del agua y sodio y
en la formacién de la orina fetal.

Funcién renal

La presencia de filtrado glomerular se hace
evidente a las 122 semanas, a pesar de que la
funcién renal se realiza en la vida intrauterina
en la placenta, sin embargo la total madura-
cién renal no se produce hasta después del na-
cimiento (el neonato no es capaz de manejar
bien el sodio).

Signos ecograficos de madurez fetal

Existen varios signos ecograficos sugestivos
de madurez fetal:

e Nucleo de osificacion distal del fémur:
aparece entre la semana 32-332.

e Nucleo de osificacién proximal de tibia:
lo podemos encontrar hacia la semana
36-37°.

* Nicleo de osificacién proximal del hi-
mero: lo encontramos en fetos a término.

* Mayor econefringencia pulmonar que he-
pética.



2.5.1. Placenta

La placenta es el érgano encargado de poner
en relacion la sangre materna y la fetal, permite
el intercambio gaseoso y de nutrientes, ademds
de tener actividad metabdlica y endocrina. Para
la realizacién de las funciones de la placenta
existe la circulacién feto-placentaria que se ca-
racteriza por baja resistencia y alto flujo.

La sangre fetal llega a la placenta a través de
las arterias umbilicales que, en la cara fetal de
la placenta, se dividen dando ramas a los tron-
cos vellositarios. La sangre fetal, cuando llega a
los capilares, se mantiene separada de la ma-
terna por la membrana sincitial. Después re-
torna al feto por la vena umbilical.

La sangre materna Ilega desde las arterias
espirales que llegan al espacio intervelloso (ya
en el dia 15 postfecundacion) y se mantienen
abiertas por la invasién que hace el trofoblasto
hacia su luz. El proceso de intercambio se pro-
duce por un gradiente de presiones, desde las
arterias espirales (de didmetro reducido y, por
tanto, altas presiones) a los vasos fetales.

Las funciones de la placenta se pueden agru-
par en: transporte e intercambio de sustancias,
funcién endocrina y funcién inmunoldgica.

Transporte e intercambio de sustancias

Difusién simple: Oxigeno, CO, Na, K, Cl, li-
pidos, vitaminas liposolubles, proteinas plas-
maticas, IgG (antes de la 222 semana) que es la
Unica inmunoglobulina que atraviesa la pla-
centa.

Transporte activo: Ca, Mg, P, |, Fe, vitaminas
hidrosolubles, aminoacidos, IgG (después de
la 222 semana).

Difusion facilitada: Glucosa (principal sus-
trato metabdlico del feto).

El oxigeno que atraviesa la placenta es el
que va disuelto en el plasma materno. Por ello
debe haber un equilibrio entre el transportado
por la hemoglobina y el disuelto, de forma que
segln disminuye éste se libera el unido al gru-

po hemo (por la curva de disociacién de la he-
moglobina). La captacién de O, por la sangre
fetal es favorecida por la mayor afinidad de la
hemoglobina fetal por él, por su concentracién
en los hematies y por el efecto Bohr.

La bilirrubina conjugada pasa rapidamente
la placenta, mientras que la no conjugada no la
atraviesa.

La insulina no pasa la placenta hasta etapas
muy avanzadas del embarazo y lo hace en
cantidades muy pequefias. Las hormonas pro-
teicas tampoco atraviesan la barrera feto-pla-
centaria.

Funcion endocrina

Gonadotropina coriénica humana (hCG):
mantiene el cuerpo ldteo, estimula la esteroi-
dogénesis y tiene actividad TSH-like. Aparece
al 9° dia postconcepcién, alcanza su maximo a
las 8-10° semanas y desciende a partir del ter-
cer mes. Es la base del diagnéstico bioquimico
del embarazo.

Lactégeno placentario (hPL): su principal
funcién es aumentar el anabolismo fetal y su
concentracion es proporcional a la masa pla-
centaria. Aumenta de forma lineal en el emba-
razo.

Progesterona: se produce a partir de la 7°
semana en el sinciotiotrofoblasto desde el co-
lesterol materno. Prepara el endometrio para la
implantacién, colabora en el transporte del
huevo por la trompa e inhibe la contraccién
del miometrio.

Estrégenos: su sintesis requiere de contri-
bucién materna, placentaria y fetal. El principal
es el estriol que proviene un 30% del colesterol
materno y 70% del colesterol fetal. Estimula
las mamas y el miometrio y mantiene el flujo
uteroplacentario.

Funcién inmunolégica

Ya hemos comentado que el Gnico anti-
cuerpo materno que atraviesa la placenta es la
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IgG. Ademds, ésta actlia como proteccion del
feto frente a las infecciones.

2.5.2. Membranas ovulares

Estan constituidas por el corion y el am-
nios. El corion es una fina membrana que re-
cubre toda la cavidad uterina, excepto en la
zona de la placenta donde se contintia con los
bordes de ésta. La cavidad amnidtica, segin
va creciendo, ocupa todo el Gtero. La mem-
brana amnidtica recubre la cara interna del co-
rion, la superficie fetal de la placenta y el cor-
dén umbilical.

2.5.3. Liquido amniético

Es el medio que va a proteger al feto de las
agresiones externas. Ademds, posee un com-
plejo mecanismo de nutricién fetal y de regu-
lacién metabdlica.

Su volumen varia a lo largo de la gestacion,
va aumentando desde los 50 ml a la 122 sema-
na, 400ml en la 20? semana, a los 1000 ml en
la semana 36-38. Después va descendiendo
lentamente hasta un nivel mds bajo, cuanto
mds tiempo dure el embarazo (a término oscila
entre 500 y 1500 ml). Existe una relacion pro-
porcional entre la edad gestacional y la canti-
dad de liquido amnidtico en la primera mitad
de la gestacién, indicando que es una cons-
tante limitada Gnicamente por el desarrollo fe-
tal, mientras que en la segunda mitad inter-
vendrian otros factores. Posee una densidad
aproximada de 1006-1081 y un pH de 7.

La composicién también varfa segtn el
tiempo de embarazo, siendo al principio pare-
cido al plasma materno pero con menos con-
tenido proteico. El agua representa un 98-99%
de sus componentes, otros son: proteinas, glu-
cosa, fosfolipidos, vitaminas, enzimas (fosfata-
sa alcalina), hormonas, etc. Ademds presenta
componentes celulares procedentes del feto en
suspension.

Se ha calculado que en unas 2-3 horas
todo el contenido en agua del LA se ha reno-
vado. El 25% de esta circulacién se realiza a
través del feto y del cordén umbilical y, el res-
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to, por las membranas oculares y la superficie
placentaria.

El feto realiza intercambio de LA a través
del aparato digestivo (deglute de 6-70ml/h),
aparato respiratorio (poco importante en canti-
dad, pero las secreciones del arbol respiratorio
contribuyen al componente lipidico) y el apa-
rato urinario (15-20ml/h mediante la orina, can-
tidad que va aumentando a lo largo de la ges-
taciéon modificando la composicién del LA
disminuyendo la osmolaridad y los electrolitos
y aumentando la urea y la creatinina). Durante
las primeras 12 semanas, la piel juega también
un importante papel en el intercambio del LA.

Las funciones del LA son principalmente las
de proteccion del feto frente a posibles trau-
matismos externos y permitirle la movilidad ne-
cesaria para su desarrollo. Otras funciones son:

e Estimulo para favorecer la maduracién
pulmonar (parece ser debido a la presen-
cia en el LA de factor de crecimiento epi-
dérmico y prolactina).

* Contribucién al desarrollo de las glan-
dulas salivares y el aparato digestivo

* Nutricién fetal y mantenimiento del equi-
librio 4cido-bdsico.

* Papel importante en la dilatacién cervical
cuando se desencadena el trabajo de par-
to, cuando se mantiene la integridad de
la bolsa por la accién hidrostética.

* Accién bacteriostatica por la presencia
de inmunoglobulinas y sustancias como
las peroxidasas en su composicién.
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