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Es Capitulo natural e indispensable en toda Tesis Doc-
toral, el agradecer a aquelios que nos guiaron y con nosotros
trabajaron en la realizacion de este trabajo de Investigacidn.
Es dificil expresar los sentimientos en unas cortas llneas, y
m3s adn en este caso, cuando estos sentimientos son sinceros -

y los quisieramos expresar en toda su magnitud.

Sean los.primeros para el Prof. Jiménez Collado, Direc--
tor de esta Tesis. Gracias D,Juan; por su siempre sabia dire-
ccién, por su paciencia e interés, y por la ilusién que ha ---
puesto Vd. en la realizacidn de este trabajo. Sin su ayuda no

hubiesemos llegado a escribir este capitulo.

En segundo lugar, nuestra mads sincera gratitud al Prof.
Agregado Dr. Puerta Fonolli, Codirector de esta Tesis, Gracias
Javier, por tu ayuda desinteresada en tantos y tantos momentos,
siempre estuviste dispuesto a dedicarnos el tiempo que fuera
necesario. Adem3s nos imbuiste estimulo, cuando el desdnimo -

aparecia.

A nuestro maestro el Dr, Zaforas, nos animé en tado momen

to y nos inculecd el interés por la Clirugfa de las Vias Biliares,

Al entonces Alumno Interno del Servicio de Clrugia del
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la ayuda inestimable y desinteresada que nos prestd en la tra-

duccidén de los trabajos extranjeros.

A nuestros compaferos del Servicio de Cirugia del Gran -
Hospital, en especial a Miguel Maestu, que tantas veces nhos -
alentdé, y en no menos ocaslones nos supliéd en el quehacer dla-

rio para no restar tiempo a nuestro trabajo.

A la Srta, Ana Alvarez, que con tanta pericia, mecanogra

fiéo los originales.

En fin, a todos aquellos que de wuna u otra forma nos ayu-

daron.

A todos, muchas gracias.






Donde existe amor por la
humanidad, existe también -
amor por el arte de la Medi
cina,

HIPOCRATES.

€s condicidn indispensable para la realizacién de toda
Tesis Doctoral, el abordaje de un trabajo de Investigacidn,
personal e inédito, en dependencia con nuestros conocimien-

tos especificos, dedicacidn & linea de trabajo.

Ya en mi{ epoca de estudiante con una vocacidn decidida
por ia Cirugia y al tener los primeros contactos con esta -
rama de la Medicina, concebl la gran importancia que tiene -
el conocimiento de las estructuras sobre las que trabajamos

y m3s aln conocer sus varlantes,

Posteriormente, una vez terminado el periodo de Licen-
ciatura y comenzar mi formacidn quirirgica, al trabajar en -
un Servicio de Cirugfa Genera! donde la mayor incidencia de -
enfermos presentaban Patologia Digestiva, y dentro de esta -
parcela de la Cirugfa, darse en é! una especial Importancia
a la Cirugla Biliar, tuve oportunidad de comprobar al lado -
de mi maestro el Dr. Zaforas, la incidencia no despreciable
de malformaciones y variantes congénitas de esta interesante

parcela del cuerpo humano,

Siguiendo a GRAY, 1975, las anomalias congénitas de los
conductos biliares extrahepiticos y de la Vesicula Biliar --
arrajan un porcentaje global de un 8,25% incluidos en esta -
cifra tanto los hallazgos quirdrgicos como necrdpsicos, coﬁg
cidos hasta el momento actual, No se incluyen aguelltas mal--
formaciones que bien por su gran frecuencia o rareza son di-
ficiles de reflejar en un dato numérico, Entre las primeras
tenemos las variaciones de los Conductos Biliares y las ang

malfas del Conducto Cistico; entre las segundas, se encuentran



la dupticacidn del Conducto Hepatico Comin, las ectopias de
Colédoco (publicadas 12 en el siglo XVIi11l, & en el XiX y 8
por Boyden en e! presente siglo), duplicacién de Colédoco -
y las anomalias de la Vesicula Biliar, La mayorfa de estas

anomalias ocurren entre la 42 y 62 semanas del desarrollo.

Aunque bien es verdad que las malformaciones congéni-
tas propiamente dichas, responsables de patologia biliar son
mucho menos frecuentes que el nidmero total de malformaciones
conoclidas en la actualidad, no es menos importante tener un -
conocimiento causal exacto de ellas, ya que aunque un numero-
s0 grupo de las mismas son fisioldgicamente compatibles con -
la vida y pueden dar origen a dificultades operatorias si pa-
san inadvertidas en una fase posterior de la vida cuando se

requiera una intervencidn quirirgica.

La Via Biliar extrahepatica como anteriormente hemos -
mencionado, es asiento frecuente de malformaciones congéni--
tas, gue tiene su origen en 105 primeros estadios de la vida
intrauterina, No es mi intencidn estudiar el origen de estas
variantes, sino 1a normogénesis de la Vfa Biliar extrahep§ti
ca, para asi comprender y justificar toda variante a la MNor-

ma.

Esta idea le fué planteada al Profesor Jiménez Collado
que la aceptd con entusfasmo., Tanto é!, como el Profesor Agrg
gado Dr, Puerta Fonollad, pusieron a mi disposicién la Embrio
teca de la Citedra (i de Anatomia, considerada como una de -
as mejores y mids completas, asi{ como los medios y técnicas

necesarias para tal fin,

Debido a la enorme vocacidn docente y una gran dosis de
paciencia y comprensién derrochada conmigo por el Profesor --
Jiménez Collado, me fui iniciando en el mundo apasionante de
la investigacidn morfogenética, fruto de ella, es este traba-

jo de investigacidn, base de nuestra Tesis Doctoral,

El desarrollo de la Via Biliar extrahepdtica es un tema
poco estudiado, por tanto el horizonte que nos presente es '1

teresante y prometedor. No pretendo abarcarlo en su totalidad
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por o que inicio un camino que pienso serd continuvado por
otros. Si mi modesta aportacidén a esta reglon anatémica sir-
ve para facilitar aunque solo sea en parte la labor diarlas

de los cirujanos, me sentirfa muy satisfecho.






E) Hfgado presente en todos los vertebrados, se desa-
rrolta como un crecimiento ventral del endodermo en la re-~
gién porta) Intestinal anterior. Ests formado por léminas
celutares anchas conectadas entre si, esta disposiciédn ha
sido denominada "muralium' por algunos sutores,

El esbozo hepitico en la especie humana, se ha des-
crito clisicamente como precoz y {nico, apareciendo a mitad
de 1a 3% semana del desarrollo, 18 dfas, en embriones de 7

somitos.

LE DOUARIN, 1960-1964, estudid los mecanismos induc-
tivos que intervienen durante la diferenclacién precoz de
las c&lulas hepiticas en embriones de pollo y rata. Su es~-
tudio se dividiS en tres apartados:

a) Distribucién de las protelnas histogenéticas hepéd-
ticas en estadios que preceden a la aparicidn del primer -
primordio hepitico,

b) Funclién de las diferentes regliones del Srea hepé-
tica presuntiva durante el periodo histogenético.

c) Mecanismos inductivos que conducen a la transforma

clén dei endodermo no diferenciado en endodermo hepético.

Siguiendo esta Ifnea de Investigacién aparecen dos fin
teresantes interrogantes: lEjerce el mesénquima hepdtico una
acclén morfogenética sobre el endodermo? Y de ser asfi, lEs -

esta accidn especifical,

En embriones de pollo de 20-22 somitos, el esbozo --
hepitico primario aparece en el angulo formado por la refle
xién del endodermo portal a nivel del intestino anterior, -
estando constltuldo por c&lutas epiteliales aidn no diferen-
cladas en hepatoclitos. Si el primordio endodérmico se sepa-
ra mediante aplicacion de tripsina del mes&nquima subyacen-
te, no-puede manlfestar sus potencias hepatogénicas cuando
se cultiva "in vitro" o se Injerta en celoma de embriones
receptores, Afstado "“in vitro'" el esbozo endodé(mlco y als-

lado de su mesénquima, degenera ripidamente; asimismo si se



injerta en celoma de un embrién huesped, plerde su aspﬁcto
epitelial y da lugar a pequeias masas de células indiferen

ciadas,

En cambio si se asocla a mesénquima hepftico, el es-
bozo endodérmico se diferencla en cordones celulares tipi-
cos heplticos. Esta asociacldn de ambos te}idos, esbozo en
dodérmico y mesénquima hepitico, se puede realizar in ovo
o in vitro, SI el esbozo endodérmico alslado es injertado
en 8rea mesenquimal hepitica prospectiva, por detrfs de -
una membrana porosa, no solo se diferencfa en cordones he-
pdticos sino que invade el mesénquima hep8tico del embridn.
En este caso, el tejldo hepitico estd formado a partir de
un origen mixto; el parénquima hepdtico procede del en-
dodermo injertado, mientras que 1a porcidén mesenquimal lo
es a partir del embridn huesped. EI mesénquima hepdtico als
lado, puede ser transplantado de un embrién de S dfas a un
medio de cultivo semi-sélido, vy asoclado con el endodermo
de embriones de los estadios de 20-22 somitos, E! resulta~
do es 1a diferenciacién y desarrollo de un 16bulo de teji-
do hepStico., Por tanto, el mesénquims hepdtico ejerce una
accidén morfogenética sobre las células endodérmicas del -
esbozo hepStico, que a su vez se hacen capaces de prolife-~

rar y diferenciarse en hepatocitos,

ta asoclacidn de esbozos endodérmicos con diferentes
mesénquimas heterdlogos ha demostrado que la accién morfo-
genética ejercida por el mesénquima hepStico no es especli-
fica, pues mesénquimas de otras Sreas embrionarlas permi--
ten el normal desarrollo de! endodermo, Ahora blen, dnica-
mente aquellos mesénquimas que son del mismo origen embrio
narfo que el mesénqulma hepdtico, esto es, mesentérico y
peritoneal, permiten que los esbozos endodérmicos se desa-
rrollen y se diferencien, segin un patrén normogenético,
por ello y en cultivos "in vitro", {a diferenclacién tipi-
ca se obtiene con la presencia de mesénquima hepftico homé

logo. Los restantes mesénquimas, cefdlico, somitico y wmesp



néfritico, permiten la supervivencia del endodermo hepitico,
pero no su diferenciacidn, Asi mismo, la accién morfogenéti
ca del mesénquima hepStico no puede inducir a otros tipos de
endodermo a3 diferenciarse en hepatocitos, sélamente el endo-

dermo hepitico responde al estimulo de su mesénquima,

Estudios recientes de LE DOUARIN, 1963-196k4, han demos
trado que lg determinacidn o diferenciacién del endodermo --
hepStico se realiza en el estadio de 4-5 somitos, y se debe
a Yta accion Inductora del mesodermo del §rea cardiaca, En -
estadios de tres somitos el endomesodermo del &rea cardiaca
se diferenclia a veces en tejldo hepdtico cuando se trasplan-
ta a corioalantoldes y sl es Iinjertado en &rea presuntiva -
de mesénquima hepitico, la frecuencia en la diferenclacién -
hepitica aumenta. Sin embargo, el endodermo hepitico separa
do del mesénquima por medio de tripsina e injertado en drea
prospectiva de mesénquima hepitico, no se diferencia en he-

patoblastos,

Este proceso inductor-reactor, se mantiene hasta el es-
tadio de cuatro somitos, por 1o que es evidente que el endo-
dermo no est3 adn determinado, ser$ &rea endodérmica o ‘'endo
dermo pre-hepitico', A partir del estadio de c¢lnco somitos
la situacidn cambia, el mesodermo del §res cardiaca ha Indu-
cido al endodermo hepdtico, que ahora puede interaccionar con

el mesénguima para produclr cordones hepSticos.

Se pueden pues distinguir dos fases fundamentales duran

te la diferenciacidn hepitica:

V.- El endodermo pre-hepdtico est3d inducido por el mesg

dermo del area hepatocardiaca,

2.- A causa de un estimulo inductivo posterior se hace
capaz de reaccionar por la accidn morfogenética del mesénqui

ma hepético.

Durante el periodo que va desde los estadios presomiti-
cos a la aparicidén del esbozo hepdtico primario, hay Impor-

tantes cambios en la distribucién y en el grado de determina-



cién de las tres categorias celulares que participan en la
diferenciacién hepatica: el inductor primario (mesodermo del
4rea hepatocardiaca), inductor secundario (mesénquima hepéati

co) vy finaimente endodermo hepitico.

En el periodo organogenético inicial, las potencial o
me jor Areas precardiacas formadoras por un lado y e) mesén-
quima hepitico por otro, no se encuentran ain en el 3rea car
dio-hepitica, Entre el estadio de prolongacidn cefélica y el
de § somftos, emigra una parte del mesodermo espldcnico en
direccién rostral hacia el pliegue endodérmico anterior; de
este modo, las dos dreas presuntivas cardiacas se unen ven--
tralmente en relacidn a la faringe embrionaria. Durante este
periodo, las dreas endodérmicas laterales, correspondientes
al endodermo prehep8§tico se encuentran situadas ventralmente

en el pliegue cardiaco,

En el estadio de 5-6 somitos, Jas dreas hepsticas endo
dérmicas y el mesodermo precardiaco se localizan en el plie-
gue cardiaco. El drea presuntiva de mesénquima hepdtico se
encuentra menos determinada, por lo que la separacidn de? -
mesodermo cardiaco y el mesénquima hepitico ocurre durante
la emigracldn del mesénquima precardiaco. En esta fase --
dGnicamente el endodermo hepdtico que esta ya incorporado at
pliegue cardiaco ha recibido y reaccionado previa induccidn
primaria, mientras que el endodermo prehepStico de las 3reas

posterclaterales estd adn sfin determinar.

La incorporacidén del endodermo hepdtico presuntivo al
suelo del intestino anterior continua de tal forma que cuan
do el proceso se ha completado: El espaclio portal correspon-
diente a intestino anterior, contiene endodermo hepitico y
parte de mesénquima hepdtico; el resto del mesénquima se ex-
tiende Jlateral y posteriormente para alcanzar el nivel det

I5 somito, "

De las dos inducciones sucesivas que ocurren durante
la diferenciacidn del endodermo hepitico, parece que fa in-

duccidn primaria es especifica, y ha de ser sGlamente ejer-



cida entre mesodermo del drea cardiaca y endodermo prehepdti-
co, Sin embargo, aunque este primer proceso es necesario para
un desarrollo ulterior, no es suficiente, por que en esta fa-
se ‘el endodermo hepStico es aln Incapaz de autodiferenciarse,
siendo por ello necesario un segundo estimule inductivo, rea-

lizado ahora por el mesénquime hepético.

La segunda ola inductiva es menos especifica, ya que me-
sénquimas heter8logos pueden reemplazar al correspondiente al
del esbozo. Por ello, 1a influencta inductiva del mesénquima
sobre el epitelio, es seguida por una reaccidn inversa de los
cordones epiteliales hep&tlicos sobre el mesénquima; e¢) resul-
tado de esta Interaccidén es la formaclién por las células me--

senquimales del endotelio de los sinusoides hepdticos.

En embriones de 19 somitos, 25 dfas de incubacién, el -
esbozo hepdtico estd representado por un diverticulo endodér
mico en la convexidad de la futura asa duodenal, que posee -
forma de "T'" en los cortes transversales, Su orientacién es
ventral y craneal en el espesor del mesénquima del septum
transversum, estando invadido por el plexo formado por las

venas vitelinas y umbilicales,

En el estadio de 23 a 25 somitos, el diverticulo heps-
tico crece ripidamente, apareclendo una prcliferacién de cé-
fulas endodérmicas que Lacen relieve en la superficie ventrg
caudal, en el nivel en que el divertfculo se divide en una
porcidn mayor crane2l, que constituye la parte hepitica y -~
una de menor tamafo caudal, que constituye ta porcién clisti-

ca.

La porcidn cistica da lugar a la Vesfcula Biliar y Cfs-
tico; en cambio, la parte hepStica crece en sentido craneal
y formar3d ta porcién parenquimatosa del Hfgado propiamente
dicho, asi c¢omo lcs conductos intrahepdticos y hep8ticos -
derecho e lzquierdo, El area de la porcidn hep8tica contigua

a ta cfstica, se transforma en Conducto Hepdtico Comin,

La porcidn hepdtica da lugar a proliferacicnes de célu-



1as endodérmicas que constituyen cordones hepiticos sélidos
gue penetran en el Septum Transversum, Estos cordones, se
anastomosan alrededor de pequeios grupos de células mesen-
quimales del Septum Transversum a las que incluso aislan,
para asi formar vesiculas e islotes sanguineos. Conforme -
crecen los cordones hepiticos y se anastomosan, las vesicu-
ias alsladas que contiener células sanguineas en su ipte---
rlor confluyen, constituyendo conductos continuos, que pes-
teriormente se transforman en pequedos vasos sanguineos, --
Simulitaneo a este prcceso, los vasos vitelinos y umbilica--
les se anastomosan y desarrollan con los pequedos vasos del
Septum Transversum; a medida que lcs cordones hepiticos anas
tomosados y los vasos interlobulillares crecen lateralmente,
los vasos umbilicales y vitelinos se incorporan y confluyen
cenjuntamente con fos pecuehos vasos interlobulillares. De
este modo, los sinusoides hepiticos se desarrollan primera-
merite "in situ'" y no por fragmentacidn de los grandes vasos

en otros mas pequeiios, MINOT, 1900,

Los grandes vasos del Higado pueden ser visualizados
hacia el 32 dfa, embriones de 5 mm., estos vasos estan cons
tituidos por las venas umbilticales derecha e izquierda, e!
seno porta transverso y la porcidn hepdtica de la vera cava
inferior. €En embriones de 6 mm. se forma un grueso tronce -
venoso en el sistema de los sinusocides que transporta la --
sangre directamente de la vena umbilical a la cava, es el -
conducto venosc, que se atrofia despues cel nacimiento para

dar lugar al ligamentc venoso.

Los cordones hepéticos en principio sélidos, adquieren
posteriormente luz, que al ir progresandoe en direccidn al -
divertfcule hepftico primitivo, cecndiciona que se constituya
un parénquima hepdtico con estructura tubular. La trama de -
cordones amastomosados han sido descritos como placas o 1&-
minas cribiformes , de una o dos células de espesor, por lo
que yz 2 partir de estos estadios, la porcidon hepitica ad--
Quiere las caracteristicas estructurales del Kigado adulto

ELIAS,H., 1€49, a y b.



Al proliferar el parénquima hepitico se produce un -~
aumento de tamaiio de la Vesicuia Biliar, Cistico v Cciédoco,
En embriones de mamiferos de 18 mm., el mesodermo que rodes
los conductos extrahepiticos comienza a perctrar en el Hfga-
do, siguiendo la direccién de las ramas portzles, por lo que
al acumularse ¢! mesodermo alrededor de los vasos portales,
las células parenquimatosas adyacentes se transforman en el
epitelio de los conductos., Esta migracién mescdérmica y la
transformacidn de las células parcnquimatosas hepiticas en
células, tfpicas de los conductos biliares, se realiza en -
una direccidn que va desde et hllio en sentido periférico
hacia las ramas terminales de la Forta, # su vez, el meso-
dermo que rodea a la vena porta, se transfor ma er tejido -
conjuntive; sin embargo, no sucede lo mismo con ¢l ave re-
dea a las venas hepdticas, Es esta una caracterfstica que -
distingue a los sistemas venosc portal y hepdtico en el Fi=
gado adulto, HAMILTON, W.J,; HOSSMAN, H,W, 1973,

Por 1a ferma del diverticulo original, asi como por -
el desarrolloc cvlcerior del parénquima y sistema de conductos,
el Higedc se descrrolla como una estructura bilobulada, sien-
da Jce 1ébulos derecho e fzquierdo inseparables macroscéplica-
mente, Su crecimiento es primero lateral y luego ventral!, -
teniendo los dos 18bulos en principlo el mismo tamafo, Las -
células heplticas proliferan muy répido, por lo que el Higa-

do ocupa la mayor parte de la cavidad abdominal en el feto.

En specirernes Jde 35 mm,, el Higado representa aproxima-
damente €1 102 del peso del cuerpo; en etapas posteriores, el
ritme de crecimiento disminuye, de tal! modo que al ltegar 2l
nacimiento cu p~ ¢ tepresenta el 5% del peso total. Esta dis-
minucidn ¢~ més evidente en €] 18bulo izquierdo que en el de-
recho, perdiénduce la simetrfa que se habla mantenido entre

ambos loheles,

El Mesodermo del Septum Yrarsversum rocea al Hlfgado y -
se continua desde la curvadura menor del Estémago y Duodeno
kasta 'a pared ventrzl del! abdomen, divlidiéndose en tres per-

cicnes:



1.- Entre diafragma y pared ventral del abdomen por
un lado e Higado por otro, persistiendo posteriormente co-
mo ligamentos triangular, coronario y falciforme. La vena -
umbilical est3d incluida en el ligamento falciforme, oblite
rindose despues del nacimiento.,, pasando a constituir el i~

gamento redondo.

2.~ La porcidn que pasa a constituir la c3psuta de G1j
sson.

3.- Finalmente la porcién que constituird el epipldn -
menor que se subdivide en los ligamentos gastrohepdtico y -

hepatoduodenal.

Hasta aqui, hemos hecho una rdpida y breve sintesis -
del desarrollo hepdtico como introduccidén al desarrollo de
las vias biliares y también como parte del! desarrollo de -
las mismas, ya que ambas estructuras tienen un punto de orl

gen comiun y se desarrollan simultaneamente.

£l desarrollo hepitico propiamente dicho ha sido minu-
ciosa y detalladamente estudiado por diferentes autores; en
cambio, en el andlisis del desarrollo de ta Via Biliar, po
cos son los que se ocuparon, pues gran nimero de investiga-
dores han tocado e! tema de una manera superficial, e in-
cliuso, la mayoria lo han considerado como un anejo al Higa
do. Es por etlo, por lo que al intentar recopilar y sinte-
tizar las descripciones y trabajos sobre esta materia tro-

pezamos con grandes dificultades.

Asi en embriones humanos de 4% mm., el origen del di-
vertfculo hep3tico, que representa la futura abertura del
Conducto Biliar, estd situado en la cara ventral del Duode-
no, KANAGASUNTHERAN, R, 1957. En cambio en embriones de |4
mm. el Conducto Biliar estd unido a la pared medial del --
Duodeno y por tanto cerca de su lugar definitivo en el adul
to. KEITH,A.,1948, atribuyd este cambio en la posicidn del
poro biliar a la rotacidn de 902 de la porcién correspondien
te de! Duodeno, que desplaza de esta manera el Conducto Bi-

liar bacia la derecha, a la vez que el Mesodermo dorsal o



es hacia Ya pared abdominal posterior. El crecimiento dife-
rencial de la pared duodenal hace que el orificlo blliar se
desplace hasta su posicidn final. Por ello, la porcién del
Duodeno en que se encuentra localizado el orificlio biliar
se hace retroperitoneal de una manera diferente a la de las
uniones peritoneales que se dan en otros puntos, que por -
regla general lo son por pegamientos o cohalescencias, En -
el embrion humano Ia.rotacién del Duodeno junto con su Me-
senterfo, es poco probable que se deba a un crecimiento en
espiral del asa duodenal alrededor de la raiz del Mesente-
rio, ya que este proceso se detiene y toda e] asa duodenal
se encuentra en el lado derecho del abdomen, por lo que --
viene en admitirse que es el Duodeno capaz de desplazarse

a la derecha, para asf situarse en contacto con la pared -
abdominal posterior.

La proliferacion epitelial de) Duodeno, que habia si
do discreta, se hace mds marcada alrededor del orificio bi
liar, De hecho en los embriones mis jSvenes el engrosamien
to de la pared epitelial coinclde con los cambios de posi-
cién del orificio biliar; sin embargo, en embriones de 14
mm. el orificio de! Conducto Biliar esta octuido por cély

las epiteliales.

En embriones de 25 somitos, 3,6 a & mm,, en la super-
ficie ventral del divertfculo hepatico, inmediatamente crlﬁ
neal al punto en el cual la pared endodérmica queda reduci
da a una sola capa, se observa una proyeccidén prominente -
en la pared del divertfculo que determina el primordio del
Conducto Clstico y Vesfcula Bitiar,

En embriones de 29 somitos, 3,9 .a 4,5 mm., la pared
ventral del Conducto Colédoco e Intestino medio, estan ---
formadas por E£ndodermo engrosado, que se extiende desde el
esbozo - de) Conducto Cistico y Vesfcula Biliar, hasta el -
oriflclo umbilical, KEITH, 1948,

En embriones de estadios anteriores, horizonte XI1I| -

de STREETER,G.L.,1951, los cordones parenquimatosos pare--~




cian estar conectados al extremo distal del diverticulo he-
pitico, situados por tanto, craneales al esbozo del Conduc-
to Cistico y Vesicula Biliar. Debido a esta disposicidén, el
parénquima hepdtico adquiere imagen de un par de "altas' si-
tuadas ventral y lateralmente al fIntestino superior; en los
extremos de las '"alas' se situan las venas onfalomesentéri-
cas parcialmente rodeadas por cordones parenquimatosos, --
SEVERN, 1972.

En embriones del horizonte XIV, el primordio Cistico-
Vesicula Biliar, es mads corto que en los estadios anterio-
res. Aparece como una proyeccidon en forma de dedo partiendo
de la pared ventral del diverticulo hepitico, estando sepa-
rado de los cordones parenquimatosos por un segmento de la
pared ventral de! diverticulo y por el Mesodermo adyacente.
En cambio, el Conducto Colédoco aumenta en longitud con re-
lacion a los estadios anteriores, diferencidndose del trac-
to intestinal con el que se continua por sy posicidén ven---
tral y su continuidad con los conductos Cistico y Hepitico

Comdn .,

En specimenes del horizonte XV, se aprecia un marcado
cambio morfoldgico del diverticulo hepdtico; su tamado aumen
ta debido a 1a elongacién del Conducto Colédoco. Sin embargo,
1a porcién del diverticulo craneal al origen del primordio
Cistico-Vesicula Biliar, que presenta al diverticulo origi--
nal, disminuye de tamaifo, quedando reducida a una pequeia
masa de células con miltiples y diminutas luces, a partir de
1as cuales se proyectan elementos parenquimatosos en direccién
ventral y lateral. Mientras que en embriones mids pequefios ---
e! primordio del! Conducto Cistico estaba separado de las ra-
mificaciones mids caudales de la pared ventral del diverticu-
lo, en estos embriones, los cordones parenquimatosos se ori--
ginan de la pared ventral en la unidn del diverticulo con el
Conducto Cistico, SEVERN, 1972, por lo que el primordio Cis-
tico-Vesfcula Biliar comprende casi hasta el borde ventral -

del Higado; el resto del diverticulo, estd estructurado por



un epitelio columnar estratificado tfpico de Intestino, con
e! que se continua, Cerca de la unidn del divertfculo e In-
testino, el primordio del P8ncreas Ventral aparece como un
conglomerado celular denso a partir de ta pared dorsal del

Conducto Colédoco.

En embriones de los horizontes XV! y XVil, el segmento
de) divertfculo hepitico craneal al primordio Cfstico-Vesfcy
la Bitiar, consiste en un conducto {inico que se continua con
el parénquima slituvado inmediatamente ventral a ta porcién --
caudal del seno porta transverso. Este Conducto se une ai Con
ducto Colédoco, muy préximo ya a su unidn con el tr cto Intes

tinal.

Las paredes de estos conductos, estan constituidas por
células columnares y estratificadas en las proximidades del
intestino, y columnares bajas simples cerca del parénquima
hepdtico; en contraste, las células parenquimatosas que se
continuan con los conductos, son células ciblicas de nicleo
central. La luz del Intestino y de los conductos extrahepdti
cos estan ocluidas en estos estadios, debido a un aumento de

la proliferacidn del epitelio columnar,

La poggién del divertfculo hepitico que constituye el
epitelio conductal, conductos extrahepiticos, esta rodeada
completamente por mesénquima, en cuyo espesor los vasos san-
gufneos estan constituidos por una delgada capa endotelisl.
SCHWEGLER, R.A. y BOYDEN,E.A., 1937, en un estudlo efectuvado
en una serie de |4 embriones humanos en distintos estadios
del desarrollo, de modo general, en todos aquellos specime-
nes cuyo plano de seccién fué favorable, observan como el -
orificio de! Conducto Biliar presentaba una flexidn constan-
te, aunque en ocasiones poco visible con el Duvodeno. A esta
dispostcidn denominaron "flexura biliar', que en el adulto -

falta en ocasfones, aunque es frecuente en un alto porcentaje,

En estadlos posteriores a los 5 mm, el primordio epite-

1ial hueco de Vesficula Biliar, Cistico y Conducto Biliar Co-

miin, se hacen sélidos, apareciendo solo a partir de 1los 7,5 mm,



tuz en el Conducto Biliar Comin; en este momento el epite-
}io duodenal comlenza también a proliferar fundamentalmente

s nivel de su cavidad, por lo que aparecen 3reas vacuolares
dispersas y discontinuas, que progresivamente al unirse, ini,

cian una fina e irregular luz.

En embriones de 15 mm. la capa epitelial de la Vesfcu-
la Biliar es aGn sélida, el Conducto Biliar Comin posee luz
bfen definida, pero a nivel duodenal, adn no aparece una re-
gular y continua tuz, por 1o que en un specimen reconstruido
se nos muestra claramente como el Conducto Hepato Pancredtico
drena en una vacuola aislada, SCHWEGLER, R._A. y BOYDEN, E.A,
1937. En embriones mayores, 18 mm. la coalescencia de las ca-
vidades es m3s avanzada, por 1o que como consecuencia a Ja -
fusién de las vacuolas, el Conducto Hepato Pancredtico adquie-
re dos canales que penetran en el Duodeno; uno superior que -
se abre en las cavidades derechas del Intestino y otro .infe-~
rior, 75 micras, caudal al anterior, que se abre en las cavi-
dades fzquierdas del Intestino. Esta disposicidén, si bien es
frecuente no lo es constante ya que en otros specimenes, la
desembocadura es inversa, a la disposicidn antes descrita, e
incluso el canal inferior no existe, aunque el orificio del
conducto hepato pancreitico se mantiene doble durante algin -
tiempo, SCHWEGLER, R.A. y E.A. BOYDEN, 1937. En un estadio
m3s avanzado, 33 mm., el creclmiento del Intestino ha separa-
do tanto los orificios, 315 micrones, que los conductos estan
perfectamente individualizados, por lo que en las reconstru--
cciones son visibles desde ta luz duodenal, no observindose
sin embargo la flexura longitudinalis o papila en la superfi-
cie mucosa. Para estos autores, en estos estadios, 8 de cada
12 embriones humanos entre 18 y 65 mm. poseen conductos hepa-
topancreiticos con orificios superior e inferior; en los res-
tantes ambos canales estidn presentes, aunque lnicamente el su-
perior estd abierto., En los tres dGltimos meses de vida intrau-
terina, dnicamente un feto de cada tres tiene un orificio do-
ble en la ampolla, estando separadas ambas formaciones orifi-

clales por 1 mm, SCHWEGLER, R.A. y BOYDEN, E.A., 1937. Para



STACKER, 1955, en el adulto la Incidencia de orificlios mdl-
tiples es mis reducida aiun, pues describe cinco casos en --
140 cadéveres. BOYDEN,E.A., 1937, interpreta que las desem-
bocaduras miltiples se deben a un proceso atfpico mediante
el cusl, la ampolla de Vater adquiere dos orificios en la -
Juz intestinal; de estas dos aperturas, la Inferior desapa-
rece por regla general, aunque puede persistir, disponiéndo-
se como saco clego, o por el contrarfo formar un relieve ma-
cizo que se proyecta en ta luz, que Incluso y en ocasiones -
s¢ transforma en una valva o frenlllo o raras veces lo hace

en orificio.

E)l estadio en que aparece por primera vez 'a ampolls
de Vater es discutido, aunque parece ser que hasta el esta-
dio de 8 mm. no se ha evidenciado claramente esta estructu-
ra, aunque las escasas descripciones existentes, KEITH, 1948
no la describen antes de ta diferenciacidn del Hfgado y P3n-
creas Ventral, ya que es precisamente en estos estadios, ---
cuando en la zona de unidn o contacto de PSncreas Ventral y
Colédoco en pleno espesor hep8tico, se forma el Conducto He-
patopancreftico, o Ampotlla primitiva, SCHWEGLER, R.A, y -~---
BOYDEN, E.A., 1937.

En embriones de 15 mm. una mayor elongacién en este seg
mento duodenal desplaza la unién de ios conductos biliar y pan
credtico hasta el nivel en que se estd diferenciando la mus--
culatura Intestina)l. Al infcio del estadlo de 20 mm., el &rea
de unién Colédoco-pancrefitica comlienza a ser propulsada a tra
vés de un ojal de la musculatura intestinal, situSndose a -~
partir de estos momentos en la submucosa del Duodeno. Si este
mecanismo causal fuera cierto, cabria preguntarnos: lCuf) es
el proceso que condiciona a que la ampollia se estructure,que-
dando sGlamente delimitada por una corta porciénl, Interpreta
mos que la regresidn de la ampolla es un proceso aparente,
esto es, consecuencia del crecimiento mas ripido de una porcién
de la pared del Duodeno, en relaclién a otras; esta explicacién
parece estar mas en concordancia con nuestras observaciones -
que a su vez son concordantes con Jos criterios hoy dia acepta-

dos.




Para SCHWEGLER,R.A. y BOYDEN, E.A., 1937, ta funcidn
principal de la ampolla es contribuir a la formacién de las

valvas del oriflicio comin bilio-pancredtico,

Esta formacién ampular, posee un mecanismo esfinteriano,
el denominado esfinter de 0ddi, descrito por primera vez por
GLISSON en el afo 1659. 00DI, 1887, encontr5 en el perro, ove
ja, zorro, cerdo, gato, caballo y hombre, como la porcién --
intersticial del Conducto Biliar estaba rodeado por un esfin-
ter muscular 3 su entrada en el Duodeno., Para él, el esfin-
ter en su mayor parte era independiente de la musculatura in-
testinal; con posterioridad describid otro esfinter similar
que rodeaba el orificio del Conducto de WIRSUNG., Para JIT I,
1957, el esfinter se desarrolla en embriones humanos a partir
de los 42 mm., en los que cortes tedidos con el Tricrémico -
de MASSON, evidencian una formacién de fibras musculares de -
capas concéntricas que se asemejan a algunas condensaciones
de células mesenquimales antes vistas en estadios mis tempra-
nos. Este anillo muscular esfinteriano rodea la totalidad de
la ampollia y la zona preampular del Conducto Billar y pancred
tico y se extiende a lo largo y a través de su orificio. En
estadios posteriores, 47 mm., las fibras de la capa muscular
circular de} Duodeno, presentan una clara diferenciacidn y
estructura; sin embargo, aunque la ampolla presenta una cla-
ra condensacidn circutar, estas fibras presentan un estadio
mucho mds primitivo de diferenciacién que las fibras muscula-
res duodenales. En cortes que comprenden la unién del Conduc-
to Biliar con el pancredtico, se puede observar que ambos con-
ductos estan incluidos en el anillo de fibras musculares del
Esfinter comin. SCHWEGLER y BOYDEN, 1937, despues de examinar
una serie amplia de embriones, llegaron.a la conclusidn de -
que el esfinter de 0DDf, se desarrolia “in situ'" separado --
de la musculatura intestinal, como ya intuyé 0DD! en 1887;
estos autores describen disposiciones concéntricas de células
mesenquimaltes alrededor del Conducto Biliar, y en la unidn --

del Conducto Biliar y Pancredatico en el estadio de 26 mm. De



acuerdo con ellos la primera formacién de fibras musculares
aparece a los 25-26 mm. en la region de 1a fenestra, quedan
do comprendida dnicamente en la porcién final y superlfor --
de la ampolla; a los V15 mm. alcanza la porcién distal de -
la ampolla, para adoptar una disposicidn regular y completa
a tos 365 mm.






Hemos estudiado trece embriones pertenecientes a las
colecciones ORTS LLORCA y JIMENEZ COLLADO de la I} CStedra
de Anatomia, Prof. JIMENEZ COLLADO; cuyas caracterfsticas

quedan resefiadas en el adjunto cuadro esquemidtico.

tas microfotograffas fueron obtenidas en un microsco-
pio NIKON, modelo BIOPHOT con soportes fotogr3ficos de 35 -
mm., y los aumentos utilizados en las im3genes negativas --
oscilaban entre 40X y 200X, caracterfstica esta que serd re-

sefiada en cada microfotograffa.
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EMBRION TAMARQ ESTADIO DIRECCION GROSOR TINCION
STREETER CORTES
GV~-§ 4,5 mm. X1l Horizontal 10 micras Hematoxilina-Eosina
PT-13 4,8 mm. X1t Horizontales 10 micras Hematoxi!ina-Eosina
Oblicuos Tricrémico de Van Giesson.
R 4,9 mm. XiHt Transversatl 10 micras Hematoxiltna-Eosina
JD0-2 5 mim . Xt Transversal 10 micras Hematoxilina-tosina.
J0-1 5,3 mm. X111 Transversal YO micras Hematoxilina-Losina.
oY-§ 6 mm. XV Transversal 10 micras Hematoxiltna~tosina.
MU-3 6,4 mm, X1V Transversal 10 micras Hematox.ilina-Eosina.
GV-TL- / mm, X1V Horizontal 10 micras Hematoxi!ina-tosina,
Tricrdmico de Van Giesson.
PT=-1TT 8 mm. XV Horizontal 10 micras Vog y Azan, alternantes.
MU-11 8,3 mm. Vi Transversal 10 micras Hematoxilina-Eosina.
Gi=1|1 3,4 mm, Xvi Transversal 10 migras Hematoxilina-Eosina.
GT 3,5 mm, XV Transversal 10 micras Hematoxilina-Eosina.
80T-3 XVi Transversal 10 micras Hematoxilina-Eosina.

9 mm,

b




FNRYIZe



Tamado: 4,5 mm.
Tincidédn: Hematoxilina-Eosina,

Direccidn de tos cortes: Horizontal.

En ta figura 1, corte Horlzontal a nivel del Seno Veno-
so, se observa el Tubo Meural ain sin cerrar que tiene situa--
do Vlateralmente las condensaclones mesodérmicas correspondien-
tes a los somitos truncales; ventralmente se dispone la Noto-
corda y las dos aortas dorsales ain sin fusionar, que a su vez
y ventralmente y en 1a Ifnea medio-ventral, se relacionan con
e) iIntestino Anterior que presenta una disposicién en hendidu
ra, con una porcién dorsal ancha y en forma de porra, mientras
que la ventral, adelgazada, se invagina profundamente en la --
cara posterior del Seno Venoso. A este nivel y a mayor aumento,
fig., 2, se observa una pegqueda proliferacidn de mesénquima que
rodeando a la porcién del {ntestino Anterior constituye la por,
ci6n mds ventral del Septum Sinus Venosi. A la izquierda y ven
tral a la desembocadura del cuerno izquierdo se okserva por vez
primera en este specimen, un escaso nimero de islotes celuta-
res gque corresponden a la porcién mis traneal de los cordones
hepdticos., A mayor aumento, fig. 3, estas células forman un --
grueso y cowmpacto acimulo en intimo contacto ccn formaciones -

vasculares,

En direccién caudal, figs. & y 5, y a3 nivel de la por--
cidn mi3s caudal de la desembocadura del cuerno izquierdo del
Seno Venoso, el corddn celular hepatico no s6lamente se hace
mis denso sino que al crecer en direccién medial contacta con
la porcién mids rostral del Intestino Anterior, determinindose
asf el divertfculo hepitico, figs. 6 y 7. En cortes sucesivos
tanto el mesénquima -corddn celvlar hepiatico-como el diverti-
culo, van organiizdndose por lo que aparece una continuidad --
entre los cordones sfituados en pleno espesor del mesénquima -
del Septum Transversum y la evaginacién endodérmica del diver
ticulo hepdtico, que al crecer, presenta 3 su vez evaginacio-
nes en su poarcidn distal que se introducen y pierden en el Sep

tum Transversum,



En direcciédn caudal observamos hechos de gran interes:

a) La pared anterior del diverticulo hepdtico se en--
gruesa y desplaza hacia 1a lzquierda, alsltindose progresiva--
mente, por lo que a estos niveles se localizan peqguefics aci-
mulos celulares en pleno espesor del mesénquima del Septum -

Transversum, figs, 8,

b) La porcidn ventral del intestino Anterior se alarga
constituyendo el divertfeulo hepatico, taplzado por un epite--
lio mds engrosado que el resto del Intestino, que ern su lado -
derecho viene parclialmente a delimitar lavpared dorsal del Se-
no Venoso; e] epitelio a este nivel, presenta caracteristicas
especfficas, tales como un crecimiento en direccién derecha, -
con la consiguiente invaginacién en el espesor del Septum Si-
nus Venosi as{ como la aparicidn en ta porcidn rostral y me-
dia de una pequeida evaglnacién que presents un crecimliento ta-
teral intenso a la vez que poco marcado en direccidn anteridr,
figs. 9 y 10,

En dirececidn caudal, figs. 11l y 12, el divertfculo he--
patico se sitia inmediatamente caudal al Seno Venoso, con un
marcado crecimiento hacia la derecha a la vez que la evagina-
cidn anterior se hace mi3s densa vy nitida, por lo que a mayor
aumento, fig. 12, presents una diferencia en grosor con rela-
cién al resto del divertfculo hepStico, m3s delgado y laminar.
Tanto el diverticulo hepitico como la evaginacién se encuen--
tran en pleno espesor de! Septum Transversum rodeados por una

amplia red vascular.

Cauvdalmente la formacidn derecha del diyertfculo hepé-
tico se hace flliforme, por lo gue su porcién distal, se abre
en pequedas prolongaciones celulares, qﬁc disgregéndose pro--
gresivamente se aislan en plteno espesor del mesénquima del -
Septum Transversum, constituyéndose el inlcio de los cordones

celulares hepiticos, figs., 13 y 14,

La porcidén m3s rostral de la evaginacidén aparece en--

yrosada y a diferencia de la evaginacién derecha su¢ superfl-




cie es iisa y continuy, dellmitindose solc, fig. 1h, un pe-
quefio engrosamiento-condensacidén @ rnive. del punto de con--
tacto intimo con los vasos, hecho este gpor otra parte mas -

evidente en la prolongacidon derecha,

Por Gltimo y en direccidn caudal, fig. 15, la prolon-
gacién derecha del diverticulo hepdtico, se aisla y pierde
su continuidad con la luz del Intestino Anterior, fragmentéﬁ

dose en dos estructuras nitidamente diferenciadas:

a) Condensacidn de aspecto corvdanal que se aisla en -
el mesénquima de! Septum Transversum en el que se dispone -
irregularmente, estarndo toda su porcidn ventral en contacto

con una amplia red vascular,

b) Progresivamente la porclén del Intestino Anterior
que dié lugar al diverticulo hepdtico plerde sus cavacteriy
ticas, por lo que de nuevo adquiere estructura similar a} -
resto del Intestino, quedando solo como vestigio a este ni-
vel, una pequelia condensacién o espesamientc en su porcién

derecha, punto de origen de la evaginaciédn.
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Tamado: 4,8 mm,
Tincidn: Hematoxilina-Eosina y Tricrdémico de Van Giensson,

Direccidn de los cortes: Horizontales-Oblficuos.

A pequeito tamafio, flg, 16, se observa en direccién -~
dorso ventral el Canal Neural ya cerrado y a ambos lados el
esboz ganglionar y somito; lateraimente hace relieve el es-
bozo del miembro superior, en el que se distingue la Cres-
ta Aplcal de SAUNDERS. Ventral con reltacién al Tubo Neural,
se laocaliza la Notocorda y Aortas dorsales, estas, en fase
incompleta de fusidn, En 1a Cavidad Celdémica situada a su -
vez ventralmente, hace relleve en su porcién medlo-dorsal -
el Intestino Anterior flanqueado por las dos hojas de la es
placnopleura engrosada. E! Intestino Anterior que posee luz
Y presenta su eje mayor transversal, esfd constituido por
dos o tres estratos celulares, encontrindose a este nivel -
parcialmente en contacto con el Septum Transversum, invadi-
do por abundantes cordones, -esbozo endodérmico del Higado-,
surcados por abundantes vasos, en cuyo interior es ya posl-
ble observar un normal desarrollo de las Venas Vitelinas, de
recha e izquierda., Ventral at Septum Transversum se locali-
za la Cavidad Pericardica ocupada a este nivel por el Asa --
Bulbo Ventricular, A mayor aumento, fig. 17, podemos obser--
var como el Intestino Anterior estd rodeado por un mesénqui
ma engrosado procedente de la esplacnopleura, Este caracter
se mantiene constantemente por to que en cortes mis caudales,
figs. 18 y 19, se hace mucho mids evidente apareciendo en ---
ciertos niveles una pequeda estrangutaclén, figs, 20 y 21, -
dispuesta entre la porcidn dorsal, préxima a las Aortas dor-
sales y la ventral. En pleno espesor de) mesénquima del ---
Septum Transversum y Junto a los cordones celulares hepdti--
cos, aparece una estructura maciza en la que parecen conver
ger varios cordones, formacidn que presenta luz irregular en

su porcién central, rodeada por una fina trabeculizacién vas
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cular tipica de estos estadios del desarrollo, En cortes mas
cauvdales, figs, 22 y 23, podemos observar como en esta estruc
tura perfectamente delimitada, de su borde izquierdo emerge
un cordén celular que se continua con los cordones hepdticos
antes mencionados, dispuestos en el espesor del mesénquima -
del Septum Transversum. A este nivel, dorsalmente se esta-
btece la anastomosis Intervitelina realizadas en pleno espe-
sor del Septum Transversum, inmediatamente por detrds del --

Higado.

La evagipacion que poseia al principio forma irregular
se ha hecho practicamente redondeada, presentando una estruc-
turacién epitelial en todo similar a la del intesitino Ante---
rior, en la que establece a su vez dos porciones: una ventral,
de pared Visa y uniforme y otra dorsal, mis engrosada. Esta -
Gltima vy a nivel del estrechamiento con el Intestino Anterior

corresponde al primer esbozo del Péncreas Dorsal.

En cortes mis caudales, figs. 24 y 25, se evidencia co-
mo el diverticulo hepitico que ha adquirido forma redondeada
emite en su lado izquierdo cordones celutares que se pierden
en pleno espesor del Septum Transversum del mismo lado de -

la estructura hepatica,

En cortes mis caudales, figs. 26 y 27, a partir del dji
vertficulo hepiatico,se originan en mayor nimero cordones celu-
lares fundamentalmente hacia el lTado izquierdo, que incluidos
en plenoc mesénquima van a ser progresivamente disgregados por
una fina y abundante red vascular. Conjuntamente se observan
nuevos detalles: en direccién rostral, aparece un nuevo cre-
cimiento o evaginaclidn que progresivamente se va engrosando -
para adquirisr forma de dedo de guante grueso y macizo, que no
presenta tuz hasta cortes mucho mis caudales, y otra pequefia
punta de crecimlento excéntrico hacia la derecha, cuya carac
terfstica esenclal es ta de no poseer continuidad con ltos cor-
dones cetulares hepdticos, por to que como consecuencia a estos
dos hechos ta luz diverticular adquiere su mayor longitud segiin

eje ventro-dorsal.



E) epitelio de recubrimiento de! diverticulo hepidtico
aparece claramente definido y en suv interior, se pueden ob-

servar algunas mitosis,

En direccién caudal estos hechos se hacen mucho mis e~
videntes; la prolongacién rostral, presenta ahora luz y apa
rece enmarcada o mejor, separada de la porcidén dorsal del
resto diverticular por una estrangulacién, Interpretamos que
pudiera corresponder al esbozo mis Infclal de la Vesicula .-
Biliar o Vias Extrahep&ticas. ’

Cortes m3s caudales, fig, 28, nos muestran como el in-
testino ha entrado en contacto con el divertfculo hepdtico;
el Intestino Anterior cuya porcidn dorsal ha dado ltugar an-
tes al P3ncreas, estructura cordonal sélida, entra asl en
contacto con 1a porcidén mis dorsal del divertfculo hepético
3 este nivel y por artefacto de técnicas, parece existir -~
una continuidad entre ambas estructuras, hecho no real,
pues po solo la estenosis o estrechamiento antes sefalado
sino que la aparicién de un nuevo crecimiento hacia la {z-

quierda lo delimita con mayor nitidez.

Por Gdltimo en cortes mis caudales, observamos ya como
el intestino ha contactado y continua su luz con lta del di-
verticulo hepdtico; a este nivel, ain se mantienen dos deta
lies que progresivamente se van perdiendo y que son por una
parte, el crecimiento hacia la izquierda de evaginaciones -
hepiticas y por otra, la disminucién del relieve 0 engrosa-
miento rostral, por 1o gque escasamente 20 micras en direcclédn
caudal, el Intestino Anterior, presenta ya una uniformidad
en grosor y calibre aunque se mantiene la estrangulacién co--
rrespondiente a la absorcidn del diverticulo hepStico 60 mi-

cras mis,
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EMBRION DO.1.

Tamado: 4,3 mm,
Direccidn de los cortes: Transversales,

Coloracion: Hematoxflina-Eosina.

A pequeio aumento, fig. 29, se observa la masa super-
ficial maciza del ventriculo cardiaco separada por mesénqui
ma del Septum Transversum y cavidad celémica, ocubada esta
prdcticamente en su totalldad por la masa densa y homogenea
de) hfgado, en el que se evidencia con gran nitidez e}l Duc-
tus Venoso de Arancio, La estructura hepStica esté fllnqﬁea-
da a ambos lados y en su porclén medlo-dorsal; por la ralz
del intestino primitivo que ha iniciado ya el proceso de ro
tacién, por 1o que se evidenclian no solo asimetrias sino -~
ligeros engrosamientos, hechos estos, que nos Indican una --
translacidn hacla la [zquierda., En su espesor y en la porcién
ventral, practicamente en contacto con la cara dorsal del --
higado, observamos la presencla de una estructura celular de
dos o tres hileras, hacla la cual se dirigen vasos y que --

interpretamos como esbozo de duodeno,

A mayor aumento, fig. 30, se evidenclia en 1a masa heps
tica, un predominio hacia el lado derecho, existiendo una -
fina trama endodérmica de células poligonales que se agru-
pan entre s{ y aparecen dislaceradas por formaciones vascu-
lares, En la porcidn mis dorsal de la estructura hepitica,
aparece con mayor nitidez una formacién redondeada, de luz
parcialmente irreqular, que interpretamos como esbozo duc-
denal, hacia el que se dirigen estructuras vasculares corres
pondientes a 1a Arteria Mesentérica Craneal.

En cortes mas caudales, fligs., 3t y 32, ta luz del in--
testino se ha hecho Irregular, aumentando su diimetro, de -
eje mayor anteroposterior y ligeramente desptazado en su -
porcidn rostral hacia Va izquierda; a este nivel y en la --
parte dorsal, el epitelio de recubrimiento se encuentra muy
engrosado, a diferencia de la anterior, que se desplazaba -
hacia 1a derecha, dellimitando un marcado angulo obtuso. A

mayor aumento la vena umbilical que en cortes m3s craneales
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comunicaba con las venas vitelinas y futuras venas reveen-
tes hepiticas para constitulr el Ductus Venoso de Aranclio,
fragmenta o divide a ta estructura hepitica en dos porcio-
nes de irregular volumen, con predominlo derecho; los cor-
dones celulares hepiticos aparecen mis condensados y el --
mesénquima situado inmediatamente caudal a !a anastomosis
umbilicovitelina es lnvadida al principio, por un escaso
nimero de pequedos cordones hepiticos, que a mayor aﬁmen-
to, figs., 33,34 y 35, presentan carac;erfsticas dlferencli
les al resto de 1a masa hepética, Asl, da 1a lmbreslén'qﬁe
su crecimiento confluye en un punto slituado en el! meso qﬁe
salts desde intestino primitivo a la cara ﬁosterlcr de h!-
gado; en este punto, se reunen tres ireas de crecimlento,
derecha, tentratl e fzqulierda, todas ellas en relaclén s la
vena umbilical, A este nivel la luz del intestino es mas
maniflesta y ta porcidn dorsail, engrosada, adquiere por --
vez primera una luz diverticular irregular en la que conflu-
yendo a la vez que presenta una mayor laminacidn, constitu-
ye asi el esbozo de los conductos pancredticos dorsales, -~
que en cortes seriados y en direccién caudal, presentan una
punta de crecimlento en direccién lateral izquierda, dispo-
niéndose préximos a la vena vitelina, figs, 36 y 37.

Por e} contrario, la luz duodenal muestrs un menor ca-
tibre; hacia ella se dirigen individualizados los tres cor-
dones celulares localizados en el meso que une intestino a
higado, aunque no se observa a todo lo largo de ellos luz ni
aun fragmentos vacuolares.

En cortes caudales, fig. 38, el esbozo pancredtico dorsal
adquiere una mayor complejidad, ya que no sGlamente aparecen -
nuevos puntos de crecimiento, sino que estos al poseer una luz
propia e Individual, transforman el esbozo dorsal en una masa
frregular en su crecimiento externo y en disposicidn de su luz,
apareciendo a su vez, numerosas céiulas en su interior, fig. -
39, sin signos de mitosis. Escasos cortes en direccidn caudal,
los tres cordones de crecimiento celulares hepfticos conflu-
yen en el duodeno, entrando en contacto con el conducto hepd-

tico comin, fig. 37, de tal modo, que rapidamente, fig, 39, -




aparece entre ellos una perfecta continuidad,

Veinte micras en direccidén caudal, el Plncreas Dorsal
se aisla en el mesogastrio posterior, al contrario que el --
Conducto Hepdtico Comin, que a este nivel presents dos hechos

caracterfsticos:

Su tuz se dirige en direccidon oblicua y rostral en re-
lacién a la vena vitelina y a este nivet, Figs. 40 y 4), apa-
rece una gruesa estructura epitellal, esbozo infcial de 1a Ve
sfcula Biliar, fig. 42, que en cortes mis caudales, desembo-~
ca alélada e Independientemente en la porcidn dorsal deil Con-
ducto Hepdtico Comin, situado a su vez, en el rea mds rostral
del Duodeno. Es preclsamente a este nivel cuando observamos, -
fig, 43, medial con relacién a la futura cava caudal, un engro
samiento epitelial en ta pared del Duodeno, que se aisla y --
posteriormente se fragmenta separindose de &l y que correspon-

de al esbozo del P3ncreas Ventral,

Por Gltimo, flg. 4h, en cortes mids caudales, el Conduc
to Cistico, pierde su continuidad con el Colédoco, continudn--
dose ya sin ningun tipo de interposiclién mesodérmica con el --

Duodeno,
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EXBRION _JD-2

Tamaffio: 5 mm,
Tincidn: Hematoxilina-Eosina férrica,

Direccidn de los cortes: Transversales,

A pequefo aumento, fig, 45, y en la Cavidad Celdmica
medial al Msonefros, se observa el Mesogastrio ODorsal ya -
Incurvado hacia la lzqulerda, con lo que se iInicia asi el
esbozo de 'a Transcavidad de los Epiplones. Ventral a ests
formaclén se locallze la luz del Estémago y a su derecha la
Vena Cava caudal, que ventralmente se encuentra incomplieta-
mente rodeado por la masa hepftics que ha adquirido un gran
desarrollo, por lo que viene a ocupar pricticamente tas dos
terceras partes de la Cavidad Celémica. Ventralmente, el HT-
gado se encuentra separado por una delgada formacién mesen-
quimal, que corresponde al Septum Transversum, de las por-
clones ventriculares cardlacas, entre las que se han delimi-
tado los surcos Interventriculares, ocupados por conglomera-
dos vasculares a modo de islotes macizos de Wolff, A mayor -
aumento, flg, 46, i{nmediatamente dorsa! a ta Transcavidad
de los Epiplones y en direccidn al drea del meso hepato-cava,
aparecen escasos acinis glandulares en pleno espesor mesenqul

mal, que interpretamos como Islotes de Pincreas porsal,

En direccidn caudat, flg. &7 y 48, el Higado que apare-
cia finamente trabeculizado, presenta ahora densos cordones -
celutares, invadidos por formaclones vasculares, que progre-
sivamente se van condensando, por lo que se estructuran dos
cordones, uno lzqulerdo, y otro derecho que <confluyen y for-
man un voluminoso ovillo en la zona central, de luz anfractuo-
sa e Irregular, que forma el Conducto Hepitico Comin.

En direccién csudal, figs, 49 y 50, se aisla el Conduc-
to Hepatico Comin, Instalado ahora en un lecho mesenguimatoso "
a nivel del &rea del meso hepato-cava, apareclendo a este ni-
vel gruesos acinis glandulares, estructurados, que correspon-

den al pincreas Ventral. A nivel del Conducto Hepdtico Comin -



Fig.50, se observa un gran crecimiento celular, de contornos
m3s o menos redondeados, que en cortes mas caudales, fig. 51
se engruesa, formando un grueso tubo, que interpretamos el -
inicio del Coledo-Hepato-Comin; ventral, ia formacién que co-
rresponde a la Veslcula Billar, aparecida en 1a fig. 50, ad-
qulere una disposicién fusiforme, de bordes romos, tipica de
esta formacidén, En el lado derecho, flg, 52, de el tubo intes
tina)l que a este nivel corresponde a Duodeno, aparece una es-
tructura irregularmente ovoldea, can luces septadas en su in-
terior, que corresponde al Conducto HepStico Comun y en dire-
ccién rostral y en pleno lecho de parénquima hepftico, sigue
observindose la formacién epitelial correspondiente a Vesicu-
ta Bitlar, fligs, 52 y 53, que presenta la particulariedad de
un lecho mesenquimal, esbozo de la Impresién vesicular, La -
formacién veslcular se une a este conducto, forméndose asi -
el Conducto Colé&doco, que en direccién caudal y aproximada-

mente a 40 micras emite densas evaginacliones que creciendo en
direccion dorsal y lateral, forman el esbozo del Pincreas -
wrsal, ya que el Pincreas Ventral se encuentra formado por -
un grueso conducto ovoideo, con un gran nimero de elemeptos -
celutares en su interior que se aproxima a 1a zona de transi-
cién del Meso Hepato Cava, no apareciendo a ningin nivel dis-
poslicidon que nos recuerde conductos o diverticulos, es decir
formacién que reuna las luces de los Acinis glandutares, al

contrario que en el Piancreas yentral, ya que en &€l se obser-
van varios Acinis que se dirigen hacia la porcién lateral de-

recha detl Duodeno, fig. 5h,
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EMBRION _0OY-4

Yamado: 6 mm,
Tincidén: Hematoxilina-Eosina

Direccién de los cortes: Transversales,

A pequefio pumento, fig. 55a,la Cavidad Celémica, se en-
cuentra ocupada casi en su totalidad por el gran volumen de la
masa hepitica, fragmentada en dos porclones por la presencia
de la Vena Umbilical; entre ambas y dorsal, apsrece wunas in-
flexién en 1a que se encuentra alojado el EstSmago que hs Inji
clado el proceso de rotacidn hacia la izquierda, por 1o que -
entre este y el LSbulo derecho hepitico, se detimlita un rece-
so, Inicio de la Transcavidad de los Epiplones, El Mesogastrio
Dorsal por tanto, se encuentra desplazado hacia la izquierda -~
y su unidn con la pared dorsal de la Cavidad Celdmica se rea-
liza segidn plano parasagital, a cuyos lados se sitian Mesone-
fros y Conducto de Wolff, La formacidn hepdtica, flg. 554, --
presenta una perfecta trabeculizacidn, encontrindose fragmen-
tada y dividida por ta disposicibébn de la Vena Vitelina que --
comunica con las Venas Suprahepiticas, dando asi lugar al --
Conducto Venoso de Arancio, E} nivel de )a Pars Hepato Gistrli-
ca a partir de ta cual! va a origipnarse el Epipién Menor, no -
presenta invasifn por cordones celulares hepdticos.

Discretamente en direccidn caudal, aparece en pleno --
lecho hepdtico, fig. 56, una estructura eplitelial densa, fili-
forme o mejor ovolidea, dispuesta parslelas al eje g&strico, ro-
deada de mesénquima laxo que representa a la Vesicula Billar,
Conjuntamente y a este nivel, el Epiplén gastro-hepstico ad-
quiere un mayor grosor, iniclo de la transicién a Duodeno.
Los cordones hepdticos comienzan a ocupar el espaclo mesen-
quimal situado entre Vesicula Biliar, que queda ventral y la-
teral, fig. 57, y Meso gastrohepitico, situado ahora dorsal -
y medial, por lo que en cortes sucesivos, se reagrupan cons-
tituyendo formaciones cordonales que dan lugar a una estructu-

ra densa y sin luz, fig. 58. En cortes mis caudales, la Vesi-
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cula Biliar sufre un proceso de elongacidn, fig, 59, por lo
que va a contactar con este conjunto de cordones antes di-
ferenciados, hecho que interpretamos como Inicio de) Conduc
to Cistico, en el que incluso, flg., 59, es posible obser-
var proceso de canalizacién, disposicién esta solo observa-
ble en 1a zona de transicién : Vesicula-cordones hepiticos,
ya que por el contrarlo, las formaciones situadas laterales,
que han adquirido disposicidn en semi-luna, no presentan --
luz; sin embargo, al! diferenciarse morfoldgica y estructural-
mente con los cordones hepdticos, la interpretamos como ----
Conductos Hepiticos derecho e izqulerdo, flg. 60, que al ---
confluir entre s y unirse al Cistico, dan lugar al Hepdtico
Comiin, disposicion esta, fig., 59 y 60, que adgquiere aspecto
en "T", Es evidente que tanto estos Conductos asi como su fu
s1én, son pricticamente macizos; sin embargo, hay dos hechos
que le caracterizan:

Sus elementos celulares tienen una mayor slmilitud --
a las células de la Vesicula Biliar, que a ltas trabeculares

hepaticas.

En su conjunto, se encuentran encapsuladas o mejor als
ladas del mesénquima trabecular hepitico por una lamina clara

y dehjscente, que los individualiza.

En cortes mas caudales, fig. 60, observamos ta zona --
de transicidn entre pfloro y primera porcién duodenal asi -
como a la estructura formada por Ya unidén de los dos conduc-
tos hepdticos mds el Cistico, situados ya en la Pars Hepato-
duodenal del Eplplén menor, que a determinados niveles, pre-
senta luz, fundamentalmente en el irea correspondiente a -~
los Conductos Hepiticos, por 1o que en algunos cortes se -
forma Conducto dnico, resultante de la sumacién de los Con-
ductos Hepiticos y Cistico, envueltos por un mesénquima --
condensado procedente de! drea de implantacidn del Mesogas-
trio a nivel duodenai, fig. 61, A la vez que el Duodeno va
adquiriendo mayor uniformidad en su configuracién y luz, -
las formaciones hepatocisticas aparentemente van sufriendo
un proceso de traslacién craneomedial, figs. 62 y 63, ad-
quiriendo en su estructuracion una mayor similitud con la

formacién vesicular, aunque no se observa a estos niveles
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luz en su conducto, La formacidn en "T'" antes descrita, po-
see ahora disposicién ovoidea, en la que se evidencia luz

a nivel de los Conductos Hepdticos, El mesénquima que se -
halla sfttuado entre Duodeno y estas condensacliones, pre-
senta un mayor grado de condensacién, dando la impreslién

de formar un anlllo que a modo esfinteriano, envuelve --
totalmente al Conducto Cfstico, por lo que, fig. 64, répi
damente los Conductos Hepdtlicos que ocupan ahora la por--
cién m3s dorsal, se encuentran unidos entre sf; mientras
que en posicién lateral y discretamente rostral,-aunque dis
cretamente separado, se sitda el Conducto Cfstico, que al
igual que los anteriores, posee luz. Es Interesante sepalar
como los Conductos Hepato-Cfsticos se encuentran rodeados -
por una disposicidn celular circular, de seis a ocho hile-
ras, que forman al {gual que en cortes precedentes, un todo
continuo, con la particularledad de que ta hilera celular -~
m3s externa, se continua y confunde con la mds Interna de -
los estratos mesodérmicos que rodean al Duodeno, fig. 64,
La fusién de ambos Conductos Hepiticos origina un Conducto
inico, Hepdtico Comin, que al igual gque el Cfstico, presen-
ta a veces septos en su luz, tabiques que le danh un aspec-
to poliforme alternante con cavidad dnica; conjuntamente -~
las hileras celulares » este nivel apsrecen menos definidas,
sobre todo en cortes mis caudales, en los que el Cistico -~
al unirse al! HepStico Comiin, da lugasr al Colédoco. El mesén-
quima que se interpone entre Colédoco y Duodeno va progresi-
vamente desapareciendo, por lo que figs. 65 y 66, ambas es
tructuras se ponen en contacto. Previamente, el HMesodermo
que los rodea, va adelgazandose y su estratificacidédn dismi-
nuyendo, hecho este que al contactar ambas formaciones, fig.
67, hace que el puente endodérmico sea continuo entre Duode
no y CLolédooo, estando ahora rodeado por un mesénquima que
presenta una limitante que le alsla y separa de la formacién
Duodeno-Coledocal, A este nivel, t'a luz duodenal, que en
cortes anteriores era Gnica, se encuentra dividida o fragmen
tada aunque ta basal se mantiene; sin embargo, el epitelio
presenta una diferente estratificacidn, ya que posee cinco

‘o seis hileras perfectamente ordenadas de epitelio cibico,
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pseudo estratificado en su luz anterior, mientras que el
correspondiente a la posterior, es de menor grosor, con me
nor grado de estructuracién, A su vez, el epitelio ante~
rior da la impresidon de continuidad con el correspondiente
al Colédoco, hecho que se mantiene y unifica en cortes ‘mas
caudales, figs, 68 y 69. Las formaciones mesodérmicas que
rodean al conjunto Quodenoc-Colédoco, poseen una organiza-
cidn independiente, aunque en los bordes posterior del Co-
lédoco e lzquierda de! Duodeno, se unen para formar un bu-

cle o anillo irregular,

Escasos cortes en direccidén caudal, fig, 70, apare-
ce una total continuidad entre Colédoco y Duodeno, por lo
que en el corte, se evidencia una continuidad en el epite-

lio y luz; a este nivel, dos hechos llaman la atencién:

El mesodermo es mas denso en la zona de transicién

de ambas estructuras.

£l Colédoco forma una marcada convexidad inferior
previa a su continuidad, con el Duodeno, a cuyo nivel, --
aparecen evaginaclones acinares que interpretamos como --
vias o Conductos Excretores del Pincreas Ventral, fig. 71a.
Sin embargo, se intuye a este nivel el infcio de una con-~
densacidn dorsal al Duodeno, fig. 71b, que corresponderia
a Pincreas Dorsal, que progresivamente, figs, 72 y 73, --
Ilega a contactar con Duodeno y desembocar en &1, hecho -
este, que se reallza 120 micras en direccién caudal, en -
relacién a ta desembocadura de) Pincreas Ventral), Sin em-
bargo y a diferencia de este, el Pincreas Dorsal adguiere
mayor grosor y estructuracidn y se mantiene durante 90 mi-
cras no solo en posicidn dorsal sino a la lzquierda de la
Vena Porta. Su luz y continuidad con Duodeno es mayor y mis
extensa, por 1o que su desarrollo en plenc espesor del Me-
sogastrio Dorsal, es comparativamente mayor y sus Acinis -
mejor estructurados y mis uniformes, M

£s pues evidente que en este embrion se observa con

nitidez vy de forma escalonada como a partir del Cuodeno:

El Colédoco, Cistico y Conductos Hepdticos, forman con
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la Vesicula Billar una unidad morfoldgica independiente.

La desembocadura u origen en el Duodeno es indepen-

diente,

A nivel de 1a continulidad de €fstico con Hepltico Co-
min y de 'a unién de Colédoco a Duodeno, existe una delami-
nacién mesodérmica que a modo de bucle o circulo Irregular

determinan formaclién "esfinteriana',

El Colédoco en su desembocadura forma una convexidad
inferior; caudal e independiente a ella, aparece el esbozo
de Pancreas Ventral, que adqulere disposicién globulosa e

irregular.

E) Pancreas Dorsal aparece dorsal y caudal al ante--
rior, presenta disposicidn ovoidea con luz regular y uni-
forme y su crecimiento y desarrollio es mayor comparativa-
mente aunque a diferencia con el ventral, presenta una ma-

yor unién y contiguidad con el Duodeno,




- 66

FIGURA SS5A......

FIGURA
FIGURA
FIGURA
FIGURA
FIGURA
FIGURA
FIGURA
FIGURA
FIGURA
FIGURA
FIGURA
FIGURA
FIGURA
FIGURA
FI1GYRA
F{GURA
FiGURA
FIGURA
FIGURA

FIGURA

558
56.
57.
s8.
59.
60.
61,
62,
63.
64.
65.
66.
67.
68,
69.
70.
71A
718
72,
73,

.

*

e v e

vy e

.. hoX

.. 100X
... 100X
.ol 100X
.., 100X
... 200X
... 100X
el 100X
. 100X
.o, 100X
el 1GOX
v e e 100X
s e 400X
10 +200X
e 200X

«.200X

102 200X
.00 100X
... 100X
0 100X

oo 100X



e
S

FIG.B3A

FiG. 8568




o

M TS

F1G. 50

. -
£

TRl j ) N
) TR W N
iy ’% Ny ) Mgl
g Ve, L Wi < o
"% e XX i",,uf_nﬁ‘u;n\‘»'f'f;‘ !
’ vt

A R

f*’x:‘- D N R Y -
2y . LAY W e 1
AP 33"% IR B

AX AP ]

LA )
Ll e f-.-‘- LR M 2



SAVIERY. oyl BRRERET éﬁ
> % t,. .' qug '3'} e bl
| aifs

X Cp! »
{; 9 e BaX)
. h
+ol®) = . RE AR =48,
. ) E\' M s AW Mt '.‘,"'l"/‘“ 5 i
5§ O (AT RN Whi e o8
L LPN k4, V8¢ .

*,
-
.k.
T




B
7 PLV O NG
: 4

ﬁ,:,fis?
£l
Y arant, o
rELY
X S PEe
S
M 'e‘.-_ MAV ,: 4
T Oy L
e

ol

X

\ CF;‘ ‘3?- y
. YA ol g
NS ﬁ?ﬁ{
S w

!f"‘ ye

¢ b3
R A
T e

Fity, 81



~

Fig.62

Fi$.83

co-}

Fie. 64




12

Fi6. 85







.. Y, g a5
14 h vy ' o W'{r £ %
y w . Si el Lah T Ay 4

FI®,71A




FIG.72

KT

FiG.73




EMBRION GV-4

Tamafo: 7 mm.
Tincién: Cortes alternos, Hematoxitina-Eosina, Tricrémico de
Van-Giesson,

Direccldn de los cortes: Horizontal,

A pequeifio aumento, flg.,74, se observa 1a porcidn medio
tateral tzquierda de la Cavidad Cel6mica y alguna de las es--
tructuras en ella contenidas: Aorta dorsal, Mesonefros, Masa
Hep&tica,..,,Dorsal y caudal al Hfgado se localiza !a primera
porcidn del Duodeno, que conjuntamente con el Mesogastrio dor-
sal delimita e! inicio de la Transcavidad de los Epiplones, -~
en la que se evidencian los recesos superior e inferior. Dor
sal al receso inferior, fig, 75, v en pleno espesor del Mesél
quima de)l Mesogastrio dorsa) se observa una estructura de as-
pecto epitellal que corresponde a ltos Acinis pancreidticos del
Pancreas Dorsal., EV Hligado estd finamente trabeculizado e in-
vadido por abundantes formaciones vasculares,

Los Acinis pancredtlicos van progresivamente reuniéndose
dando lugar a un conducto comin, figs. 76-77-78, situado inme-
diatamente por detrids del receso de la Transcavidad de los Epi
plones: a este nivel, aparece a la derecha la Arteria Esplénica
y a la vez y como consecuencia a que los cortes son discreta--
mente oblicuos, se evidencia a los Aclinis pancredticos que al
aumentar en su calibre y luz, se ramifican en el espesor del -
Mesogastrio Dorsal, dando lugar, figs. 78 y 79 a una serie de
formaciones conductales, que a nivel craneal y medial, adquie-
ren Imagen en doble luz, constituyendo la porcidén principal del

conducto excretor primario del P3increas Dorsal, fig., 80,

La luz duodenal presenta a estos niveles, figs. 77,78 y 79,
eje transversal, disposicién esta no habitual y que la conside-
ramos correspondiente a t'a zona de transicién entre primera y
segunda porcidn, por lo que escasos cortes en direccidn caudal,
nuevamente vuelve a adqulrir disposicién regularmente circular;
es a este nlvel, flgs, 80 y B1, cuando vemos perfectamente indi
viduallizada dorsal vy a la derecha del Duodeno, un engrosamiento

mesenquimal, en el que aparece una estructura cordonal, que in-



terpretamos correspondiente a los Acinis pancreaticos del Pég
creas Ventral, que progreslivamente aumenta de volumen y adquig
re luz, por lo que muy répldamente observamos, figs. 82 y 83
como no solo han adquirido una luz y estructura regular, sino
que el conducto pancreét!;o dorsal se dirige hacla el Duodeno,
qﬁe ha adquirido, flg, 84, disposici6ébn ovoidea, desembocando
en el; el Pancreas Dorsal, Es ﬁrecfsamente a este nivel, flgs,
84 y 85; cuando observamos un [nteresante hecho, consistente
en que dorsalmente, con clara nitidez aparece la desembocadura
del P&ncreas Ventral, mientras que ventral y medial 1o hace el

Péncreas Dorsal,

~ Craneal con relacién al Conducto Pancredtico Ventral, -
figs, 86 y 87 se observa una nuevs disposicién cordonal hueca
que corresponde a Colédoco, que ripidamente confiuye y se une
a €1 para formar Colédoco; en esta misma figura 86, se obser-~
va no sdlamente este hecho, sino como el Pincreas Dorsal de-
semboca en su totalidad en &) Duodeno que presenta una luz --
desfligurada por la presencia de muros o tabiques epiteliales,

El Colédoco , figs, B7 y 88, aparece a todo lo largo de
sy recorrido permeable, hecho este opuesto a dos nuevas forma-
ciones, Clstico y Hepiticos que situados Inmediatamente craneal
y medial at Colédoco presentan una completa macldez, En cortes
més caudales aparece, flgs, 88 y 89, en 1a porcién ventral ,una-
noeva formacidn que interpretamos como Vesfcula Billar o cuando
menos la porcién correspondiente a cuello, con luz y que corres
ponder§ a la contlnuidad del Conducto Cfstlico obiiterado; Répi-
damente, el conducto Cistico desaparece a la vez que los Hepdti-
cos se encuentran mal definfdos, pues aparecen como condensacio-
nes difusas en pleno mesénquima; sin embargo, 1s luz del cuello
de la Vesfcula es bien definida, aidn en Va fig. 90, e) corte --
ests roto a este nivel, observindose no obstante, una formacién
con luz y oondensaclones o botones celulares maclizos. Por dltimo,
la Vesfcula Biltar que progresivamente se va alslando, se sitda
en la cara visceral, -Inferfor det Higado-, y marcidamente tate-
ral, tal vez debido a !a oblicuidad de los cortes y a la entrada

de 1a Vena Umbilical en el parénquima Hepitico, figs. 91 y 92,
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EMBRION PT-11

Tamano: 8 mm,
Direccién de los cortes: Horlzontal.

Tincién: Hematoxilina-Eosina, Vog y Azan, alternantes.

En visién panoramica, fig, 93, se observa inmediatamente
ventral a 1a Aorta, la implantacién del Hesogastrio Dorsal que
debido al gran desarrollo hepitico asf como al desplazamiento
del Estdomago hacia 1a izquierda, aparece muy engrosado en su
base; sin embargo, se adelgaza en su porci6n més anterior, que
dando as{ marcada la disposicién de las Transcavidad de los Epi
plones, limitada en estos estadios por la cara posterior del -
Estémago y l6§ulo derecho hepstico, E) Hligado, posee escasa tra
ma trabecular, estando précticamente ocupado por gran cantlidad
de sangre; su porcién medio ventral y derecha, presenta estruc-
tura mesenquimatosa en la que se visualiza una formacién epite
lial redondeada que corresponde al lecho mesenquimal de ta Ve-
sfcula Biltar. E£sta formacién es escasa, hablda cuenta que 15
cortes en direccién caudal, fig. 94, se observa la aparicién -
de un conducto, denso y ocluldo que corresponde a ta porcién -
del cuello de la Vesfcula; conjuntamente y a este nivel apare-
ce una condensacién sltuada dorsal a esta formaclidn que corres
ponde a cordones celulares hepiticos que incluso a determina-

dos niveles forman cavidades,

Ripidamente, fig., 95, aparece una nueva formacién cavi-
taria que progresivamente va acerc&ndose al)l cuello de la Vesi-
cula, con lo qu; se establece una formacidn canalicular en "T",
y que corresponde a) Conducto Cfstlco que posee una pequeia --

aunque evidente luz.

En cortes m3s caudales, fig, 96a, este conducto cordo-
nal confluye, determinando el Conducto Hepdtico Comin, que a
mis aumeﬁto, fig, 96b posee luz discontinua e irregular y que
contacta caoan el Cistico, en el que su luz es continua y re-

gultar. Interpretamos la presencia de diversas luces en el Con-
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ducto Hepatico como artificlo de técnica, ya que al ser el cor-
te oblicuo secclonamos en diversos puntos el Conducto Hepitico,
Los Conductos Hepatlcos derecho e lzquierdo son cortos por lo
que de uyn modo exacto y preclso, solo pueden ser determinados
en esta Gltima figura y vendrfqn a corresponder a los extremos
derecho e lzqulerdo de la gruesa formacidén cordonal que cons-
tftuye el Hepdtico Comin, No obstante y en cortes mids caudales
y a mayor aumento, observamos como el Conducto Cistico en par-
te obliterado, flg. 97, estd desembocando en ambos hepdticos,
aunque esta desembocadura no la realiza de modo directo, sino
por yuxtaposicién, esto es, tras haber ambas formaciones ---
-Cistico y Hebitlcos-. manten{do un trayecto en paralelo. Este
hecho nos demuestra como ambas estructuras se yuxtaponen durante
un clerto recorrido, mantenlendo afslado e independientemente -

su envoltura eplteiial a modo de tabique Iintermedio,

Dlscretos cortes en direccién caudal, la formacién an-
tes descrita de Conductos CTlstico y Hepdticos, al desaparecer
el tablque epitetial forman un conducto dnico, figs. 98,993 y
99b, aunque septado por la existencia de un incompleto e irre-
gular conglomerado central, que puede ser interpretado como -
resto vestiglal de este conducto, dorsal a esta formacidén se -
encontrarfa la vena Porta, mientras que lateral y a la izquier-
da, sobre todo en la fig. 98, aparece un grueso e irreqular va-
so arterial que corresponde a la Arteria Hepitica Propia divi-
diéndose en alguna de sus ramas, figs. 99a y 99b, Es interesan
te seffalar a3 este nivel la presencia de wun conjunto mesenquimal

que rodea a la formacidn cfstica y que podemos interpretar co-
mo inicio de las condensaciones blastemdticas que daridn lugar a
formaciones esfinterianas musculares ,que sobre todo en la fig.
99b, aparecen perfectamente enmarcadas entre la Vena Porta y -

ta porcidn restante del Mesogastrio Dorsal,

En cortes mds caudales, y a nivel de 13 terminacién del
Meso-hepato-duodenal ,se observa ya con clara nitlidez, fig. 100,
el Pediculo Hepatico, formado por Ja Vena Porta como elemento
mds profundo y el Colédoco con luz drnica, ya que fa Arteria He

pitica es difici) de definirla en su conjunto puesto que lo que



se observa es un conjunto de formaciones vasculares arteriales
posiblemente correspondientes a sus ramas, A este nivel se ob-
serva en el fondo de 1a Transcavidad y haclendo relieve en la
Cavidad Celdmica un engrosamlento del eplitello, que correspon-
de al inicio o esbozo de) Bszo. £! anillo mesodérmlico antes -
descrito aparece mis evidente a este nivel, de tal modo que
forma wun circulo précticamente completo delaminado en dos o

tres estratos.

A nivel de 1a zona de transicién, fig. 101, entre pri-
mera y segunda porcién de Duodeno, observamos a la derecha -
del Conducto Colédoco un conjunto de formaciones cordonales,
con tuz, que ripidamente, fig, 102, confluyen en el Colédoco
y que corresponden a la desembocadura del Pincreas Ventral,
que escisamente U0 micras, en direccién caudal, figs, 103 y
104, y una vez que han formado conducto Gnico, desembocan en

la segunda porcién del Duodeno, en su cara lateral derecha,

A nivel de la segunda porcidén del Duodeno la luz del
confluente Colédoco-Pancreas Ventral ©€s puntiforme, fig. -
104, por lo que al aparecer una nueva formacidén canalicular,
fig.105, la interpretamos como correspondiente al Pancreas -
Dorsal, que sobre todo vy a nivel de la tercera porcidn del
Duodeno, fig. 106, aparece separada y delimitada en su borde
izqulerdo, en el que la luz es redondeada sin presencia a es-
te nivel de formacidn mesenquimatl periconductal, ESta forma-
clén pancreadtica despues de atravesar el borde izquierdo del
receso Inferlor de la Transcavidad de los Epiplones, se ve -
rodeada de Aclnis pancrefiticos asl como de 'a Vena Esplénics,
figs, 107 y 108, en el momento de su integracién en el Siste-

ma Porta,
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EMBRION GY

Tamado: B,5 mm,
Tincidn: Hematoxilina-Eosina

Direccidén de los cortes: Transversales,

En visién panordmica y ventral al Conducto de Wolff
y en la 1fnea media, aparece la gruesa ralz del Mesogastrio
Dorsal, fragmentado en dos por la Transcavidad de ltos Epi--
plones y por e! Receso Hepatogidstrico. £ Mesogastrio Dor--
sal se encuentra incurvado hacia Ya izquierda y en su cara
dorsomedial aparece un engrosamiento epitelial que corres--
ponde al esbozo del Bazo. El Higado que ocupa las tres cuar-
tas partes de la Cavidad Celomica, presenta un fino trabecy
lado con abundantes lechos vasculares; en la porcidn ventral
y media y entre 15bulo derecho e izquierdo, aparece la Vena
Umbilical, que fragmenta en dos masas de volumen desigual al
Higado. En su borde anterior y su terclo medio izquierdo apa-
rece un lecho mesenquimal en el que, fig, 109, se observa upa
formacl6n epitelial que corresponde al lecho de la Vesfcula -

Billar y pared veslicular,

A mayor aumento, fig, 110 no solamente se observa la
1admina epitelial veslcular, sino que la porcidn hepatogdstri
ca del epipldn mayor, se adelgaza y en su vecindad aparecen
formaciones cordonales hepSticas, Tanto el lecho vesicular co
mo su epitello y mesé&nquima que lo sustenta, fig. 111, aumen-
tan en superficie, a la vez que Jos cordones celulares hepd-
ticos confluyen hacia 1a derecha en las Inmediaclones del Sis-
tema Porta, para [r a confluir en una estructura central situa
da en la base del Meso Hepatogdstrico, figs. 112a,112b y }12¢c,
qQue a gran aumento presenta luz y en ella septos o tabiques
que ta dividen incompletamente. Simultaneamente el lecho mesen-
quimal de ta Vesicuta y su epitelio, se hacen cada vez mis -
evidentes, fig. 113, aproximidndose a la formacidn cordonal antes
descrita, que progresivamente de 1a impresién de irse dividien-
do por la presencia de finos tabiques en varios conductos aisia-

dos o cuanto menos yuxtapuestos entre si.
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La Vesfcula Biliar sufre un proceso de elongacién de
tal forma que a este nivel y en cortes sucesivos, se seccio-
ha gran parte del cuello, representade por un epitelio mono-
estratificado, que se aproxima progresivamente, flgs, 11h, 115
1V6, a la formacidn antes descrita, que ahora claramente pue-
de ser interpretada como Conducto Hepitico, por lo que los --
cortes anterlores, representan a las formaclones hepSticas de-
recha e izquierda o incluso a sus canalfculos, Es interesante
sefalar como a nivel de las figuras 115 y 116, el mesénquima -
que rodea sl Colédoco y cuello de ta Vesicula, se condensa de~

timitando un esfinter mesenquimal,

En direccidn caudal, flg. 117, la Vesicula al igual que
el Cistico, presenta luz, aunque en la primera aparece parclal
mente colapsada, debido a que el corte incluye pared; a su vez,
los dos Conductos Hepaticos, se han unido entre sf, por lo que
se constituye una nftida formacidon eplitelial que separada por
un muro mesenquimal, est3d a distancia de Duodeno y Porta, y al
igual que el Cfstico, presenta anillos o condensaciones anula-

res de mesénquima.

En cortes ain md3s caudales aparecen en el Mesogastrio -
posterior Acinis glandulares correspondientes al Pincreas Dor-
sal, que se elongan e Inician ramificaciones para formar el --
Conducto Pancre3tico, figs, 118 y 119, que se dirigen a tra--
vés del Mesogastrio s Duodeno, estructura esta que a su vez,

presenta en su pared posterior un evidente engrosamiento.

Conjuntamente y a este nivel, el Conducto Clstico se ha
unido a Colédoco, formacliones estas, fig, 120, unidas parclal-
mente por un anillo epitelial, SSlamente presenta luz ia por--
cidn correspondiente a Cistico, ya que los Conductos Hepdaticos
adquieren luz aproximadamente U0 micras en direccidn caudal,
figs. 121, 122 vy 123, Es prec{samente a este nivel, cuando ctlta-
ramente se evidencia una condensacién del mesénquima que los -
rodea en tres o cuatro capas uniformes, a modo de formacién es-
finteriana,

Aiin m3s dorsal, fFig. 124, 1a porcién lateral! del Conduc-

to Pancredtico presenta una evaginacidn que disponiéndose ven--
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tral a ta Porta en parte la rodea; a la vez, de la porcién
superior de este Conducto Pancredtico, aparece una nueva e
vaginacidn, que dirigiéndose a la cara posterior del Duode
no -nivel en que existe un mayor engrosamiento de su epite
lio-, se va aproximando hasta llegar a contactar, por lo -
que, figs, 126 y 127, el Duodeno aparentemente elongado --
segin eje transversal, da 1a Impresién de estar fragmenta-
do en dos porciones, debido a que su mitad dorsal, enorme-
mente engrosada, contacta con el eplitelio de la evaginacidn

pancreitica.

Simultaneamente y desde nlveles un poco superiores, -
figs. 124 y 125, sparecen Acinis glandulares correspondientes
al Pancreas Ventral, que dirigiéndose en direccidén descenden
te, -hacia Colédoco-, desembocan en &} para constituir el --
Conducto Pancreatico del Pancreas Ventral. Por ello, en la -
fig. 126, se observa précticamente cortado a todo lo largo la
desembocadura del Pancreas Dorsal en la cara posterior e in-
terna del Duodeno y a la vez, el Conducto Pancredtico Ventral
contactando y uniéndose al Colédoco, hechos estos alin mis cla
ramente evidenciables en 1a fig, 127, Las formaciones mesodér
micas que rodean a Colédoco y Duodeno, plerden su uniformidad
en el sentido de que de anillo clrcular y concéntrico, se ---
abren en espiral o bucle, dando la impresidn de constituirse
un ocho de guarismo incompleto. Por Gltimo, el Duodeno va ad-
quiriendo una luz de nuevo uniforme en sentido de ser no sé-
Yamente oblicua sino regular en su grosor; a la vez tanto Co-
tédoco, fig. 128, como Piancreas Dorsal, se van separando, --
por lo que en los cortes m3s caudales,fig, 129, adquiere apa-

reciendo nitidamente suv disposicidén y estructura tfipica,
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Tincidén: Hematoxilina-Eosina,

Direccidn de los cortes: Transversales.

A pequefio aumento, fig., 130, se observa como la Cavi-
dad Celémica se encuentra ocupada en las tres quintas partes
por masa hepitica trabeculizada y con una gran riqueza vascy
lar procedente de la segmentaclidn portal, En su éorcién dere
cha aparece una condensacién de estructura ebltelial. parcial
mente Inmersa en un mesénquima Indiferenclado que corresponde

al fondo o lecho de la Vesfcula Bilfiar,

Ripidamente, en direccldén caudal y a nivel de la zona
de transicién entre la primera y sequnda porcifn de Duodeno,
fig, 131, el lecho de la Vesfcula Billar aparece claramente
diferenciado, delimitSndose e} Srea mesenquimal y componente
epitelial, A mayor aumento, fig, 132, se observa el meso he-
pato-duodenal y cerca de su borde libre, pero en el espesor
del mesénquima que lo clrcunscribe, aparece una nueya forma-
cién epltelial, ctlfndrica, con una pequefia y anfractuosa
tuz formada por la unién de varios conductillos, que inter-
pretamos como la porcidén mids superior del Conducto Hepatico
Comén, REpidamente esta formacion epitetial, figs. 133a y 133b
adquiere por la presencia de un septo dos luces, una poste--
rior y lateral y otra anterior; conjuntamente la Veslicula Bi-
liar presenta una elongacidn, por lo que la seccidn represen-
tada en esta flgura corresponde al drea de.transicidn entre -

cuello vesicular y Clstico.

En su progresidén, el Conducto Hep3tico Comin adquliere
luz dnica, introduciéndose seguidamente en el meso Hepato-Duode
nal, ventral a Vena Cava; es a este nivel, cuando la formacidn
vesicular, figs, 13ha y 134b, adqulere luz en la zons de transi
cién entre cuello y formacidn cefstica, disposicidén esta que se
dirige, figs. 1353 y 135b al Conducto Hepdtico Comin, con el -
que se une, Esta figura nos muestra al Conducto Cistlico seccio

nado en pricticamente toda su longitud; a su vez, en el Duodeno
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se evidenclan las caracteristicas epiteliales comunes en los
embriones de estos estadios, fundamentalmente un engrosamien
to de su pared posterior en la que claramente aparecen cuatro
o clnco estratos celulares, estando todo el envuelto por una

condensacién mesenquimal dispuesta anularmente,

Cortes en dlreccidn un poco mis caudal, nos muestran -
como a nivel del-Mesogastrlo Dorsal aparece la Arteria Esplé-
nica. La estructuracidn del Duodeno en su segunda porcidn, asi
como el Colédoco en el que adn restan porciones del septo,
vestigio de la fusidn de los dos conductos, el posterior mis -
cercano a la Porta que corresponderfia al Hepitico Comin, mien-
tras que e! anterior lo harfa al Conducto Clstico, fig. 136,

aparecen cldramente visibles,

Escasos cortes en direccidn caudal nos muestran un cla-
ro hecho, es la existencla en el Mesogastrio Dorsal de un aci-
mulo de Acinis pancredticos, figs, 137a y 137b, correspondien-
tes al! Pincreas Dorsal; a su vez, el Duodeno presenta un giro
por 1o que su eje se hace transversal dirigido ahora hacia el

Mesogastrio Dorsat,

€ste giro del Duodeno, flg. 138, al hacerse mis marca-
do, produce una fragmentacidon en dos de ta luz, por lo que 1la
porcidn posterior, aquella que se dirige hacia el Mesogastrio
Dorsal, corresponde al drea de desembocadura del Pdncreas Dor-
sal que ocupa ya una amplia Srea en el Mesogastrio Posterior, -
El Colédoco aparece nitidamente definido aunque en su luz, apa-

recen excrecencias o crecimlentos epiteliales,

El tabique delimitado en 15 luz duodenal aumenta, por lo
que, fig. 13%a, el Duodeno adquiere aspecto en ocho de guarismo;
1a pbrclén anterior y derecha corresponde a ta formacidn duodenal
verdadera, mientras que la lzqulerda y posterior lo es paras la
desembocadura del Conducto Pancreitico Dorsal, fig. 139b, conduc-
to este, que est3 en esta figura cortado transversalmente en gran"
parte de su recorrido en el Mesogastrio Dorsal, estando a su vez,
limitado entre Vena Porta y receso de la Transcavidad de los Epl~

plones,
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Escasos cortes en dlreccién caudal, el Duodeno se ha
aistado del confluente pancredtico dorsal, y adquiere de nue
vo una estructura circular, disponiéndose su tuz segin eje -
antero-posterior, mirando pricticamente al Colédoco; es inte
resante observar como el Conducto Pancredtico Dorsal est§ cor

tado en toda su longitud, fig. 140,

Ripidamente, conducto Colédoco y Duodeno se aproximan,
con 1o que el Mesodermo interpuesto disminuye; a este nivel,
figs. 141 y 142, observamos por vez primera la existencia de
unas evaginaciones que dispuestas a 1a derecha de la Porta for-
man los Acini} glandulares del Pincreas Ventral. En cortes ya
seriados, figs. 142, 143 y 14h, nos muestran a distintos nive-~
les 1a desembocadura del Conducto Colédoco en el Duodeno asl
como las formaciones epiteliales correspondientes a Pincreas
Ventral; es precisamente a este nivel, figs, 143 y 14k, cuan-
do la condensacidn mesodérmica que rodea a BDuodeno pierde su
disposicion anular para abrazar la unién Lolédoco-DBuodeno, dis
ponerse oblicuamente en ocho de guarismo,

Por dGltimo, fig. V45 y a un nivel mis inferior, el Duo-
deno de nuevo se aislta, adquiriendo su disposicién circular;
a distancia y dorsal y a la derecha aparecen independientes -
las formaciones Pancredticas Ventrales, mlentras que a la --
izquierds y ventral a Vena Porta lo hacen los Acinis Pancred-

ticos Dorsales.
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Al abordar el capltulo de Dlscusién en este Trabajo
de Investigacidn, nos enfrentamos con el problema de que,
esta parcela del desarrollo ha sido muy poco estudiada; --
los diversos autores que se han ocupado de la Organogene--
sis hepitica han mencionado la Vfa Billar extrahepitica
como dato complementario, es mas, considerandota como un
anejo del higado. Por ello, en la Bibliografia por nosotros
revisada, no hemos encontrado autor que haya estudiado - -

este problema a fondo y con detaile.

€En et specimen mids jdven estudiado por nosotros, --
4,5 mm., observamos perfectamente definido el divertfculo
hep&tico, que se nos presenta como un pequefo acimulo de -
islotes celulares correspondientes a la porcién mds craneal
de los cordones hepiticos, figs. 2 y 3, que forman un grue-
so y compacto acimulo en {ntimo contacto con formacliones --
vasculares. A nivel de la desembocadura del cuerno izquier-
do del Seno Venoso, observamos como el corddn hepdtico se -
hace mis denso y contacta con 1a porcidn mis rostral del) ~--
Intestino Anterior, constituyendo asi el diverticulo Hepdt]
co, figs. 6 y 7. En este specimen no evidenciamos ninguna -
estructura que pudiera corresponder a Via Biliar extrahe~
pdtica; Sin embargo, SEVERN, 1972, describe 1o que serd el
primordio del Conducto Cistico-Vesicula Biliar en un speci
men de 3,6 mm. Lo observa ''en la superficie ventral del di
verticulo hepitico, inmediatamente en direccion cefilica -
al punto en el cual la pared endodérmica gruesa se reducfa
abruptamente a un saco vitelino de una sota capa, habia una

proyeccién prominente en la pared del diverticulo',

Nosotros observamos el esbozo inicial de la Vesicula
Biliar y Vias Extrahepiticas, en un embridn de &,8 mm.; en
ta formacidn diverticular hepdtica, figs. 26 y 27, en dire
ccidn rostral aparece un doble crecimiento o evaginacién -
gue progresivamente se va engrosando para adquirir el bro-
te, forma de dedo de guante maciz2o, que no presenta luz --

hasta cortes m3s caudales, y otra pequeita punta de creci--
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miento excéntrico hacia Va derecha cuya caracterfistica prl-
mordial es la de no poseer continuidad con los cordones ce-
tulares hepiticos, por lo que en consecuencia a estos dos -
hechos, la luz diverticular adquiere su mayor longitud se-
gin eje ventro-dorsal, En direccidn caudal estos fendmenos
se hacen mucho m3s evidentes; la prolongacién rostral pre--
senta ahora luz y aparece enmarcada o mejor, separada de la
porcidén dorsal,del resto diverticular por una estrangulacidn,
Estos hechos nos hacen iInterpretar como esbozo inicial de --
la Vesfcula Biliar y Vias Extrahepdticas, disposicién esta -
mds compleja y uniforme que la descrita por SEVERN, quien so
to observa una evaginacidén sin precisa localizacién y estruc

tura.

En specimenes de 4,9 mm. observamos como el mesénquima
situado inmediatamente caudal a 'a anastomosis umbilicovite-
lina es invadido por un escaso ndimero de cordones celulares
hepSticos, figs. 33,34 y 35, que presentan caracterfsticas
diferenciales al resto de la masa hepdtica, dando la impre-
sién de que su crecimiento confluye en un punto situado en
el meso que une Intestino Primitivo a cara posterior de HI-
gado; en este punto se reunen las tres 3reas de crecimiento,
derecha, central e lzqulerda, todas ellas en retaclén con -
la Vena Umbilical, Esta observacidén viene a confirmar los -~
estudios de GLEMN K,SHERER, 1975, sobre la interaccidon de -
los tejidos en el desarrollo del Higado de! pollo, para --
quien en 1'a formacidn de los cordones celulares hepiéticos no
se requiere particlpacién mesodérmica. En injerto de Membra-
na Corioalantoidea de Higado-Higado, y en combinaclones Hi-
gado-Mesodermo parabronquial, aparecen cordones tubulares -
caracteristicos sGlamente en aquellas porciones de Injerto
que estan altamente vascularizadas. La constancia de estas
interdependencias, sugieren que el crecimiento de los cor-
dones hepiticos depende casi'excluslvamente de la continui-~
dad epitelio-endotelio; aunque el mesénquima es necesario -
para el establecimiento de ta relacidén causal y ulterior -
estructuracidén. Este hecho es en parte dependiente de la im

posibilidad de las células epiteliales hepétiéas, indepen~-~
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dientemente de su estado de diferenciacidn, de estimular la
invasidén endotelial, caracterfstica que Justifica que los -
fragmentos de Higado diferenciado, implantados en sitlios ec
tépicos, no sobrevivan aparentemente como resultado de un -

fallo en la revascularizacidn,

Ahora bifen, el desarrollo funcional del epitelio heps-
tico, al igual que su morfogénesis requiere la presencia de
mesénquima hepdtico o de mesénquima paraambiental con é1 re
lacionado (mesénquima ventral som3tico o esplicnico). La in
fluencia de estos mesénquimas se vid que exfstia, tanto al
Inicio de la funcidn, como en su mantenimiento, tanto es asfl,
esta influencia ha sido conceptuada por algunos autores co-

mo una induccidn especie-especlifica.

La naturaleza y especificidad de la Influencia mesenqui

mal en el desarrollo hepitico, se estudié, detectando 'a pre-
sencla de glucdgeno PAS indiclial, LE DOUARIN y BUSSONNET, ---
1966 y LE DOUARIN y cols. 1968, asl como GLENN K, SHERER, -~
1975, la glucoronl! transferasa UDP como criterlio de diferen
ciaclidn hepitica. Se sabe que esta funcidn est3 localizada -
en el componente epitelial del 6rgano y se ha demostrado que
estd relacionada cuantitativamente con la especificidad hepd
tica. Ademds esta técnica ofrece dos ventaJas sobre la demos
tracidén histoquimica de! glucdgeno: Por una parte un ensayo
de fluorescencia permite su cuantificacidn a través de un -
amplio grupo de actividades; esto evita la dificultad inhe-
rente a la mayorfa de los métodos histoquimicos, de distin-
gquir entre una baja funcidn y 1a no existencias de funcidn y
por otra, puesto que este procedimiento mide 1a actividad

de una enzima m&s que el producto de un ciclo, se puede --
ensayar con inhibldor cuando se sospecha su presencia. En
base a estas condicionantes, SHERER, 1975, confirma la im--
portancia y valor del mesénquima para la diferenciacién fun
cional del epitetio hepdtico. Incluso conclusiones anterlo-
res de este autor, son ahora corroboradas por la observacién
de que esta dependencia sobre el mesénquima, se obtiene in-
cluso bajo circunstancias de cultivo que permiten un grado

sustancial de morfogénesis parenquimatosa normal, en ausen-
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cia de mesodermo. Estas observaciones parecen evidenciar -~
la posibilidad de que las enzimas GTASA y glucogénica esten
reguladas de forma similar y aumenta la posibilidad de que

ambas funciones respondan a influencias mesenquimatosas si -
milares, Por lo tanto, a la vista de estos estudios, parece
aceptado que el mesénquima participa en la maduracién de -~
las funciones hepaticas especializadas, aunque no se ha de-

mostrado adn la causa de su adquisicidn,

En cuanto a la interdependencia morfogenética, podria-
mos preguntarnos: LEstd la apariclidn de 'a funclén especiall
zada controlada por la adquisicidn de una histologfa carac-

teristica?.

La actividad de ta GTASA=GTSAS, aumenta répidamente du
rante el tercer dia de incubacidn cuando los cordones celula
res epliteliales comienzan a penetrar en el mesénquima del -
Septum Transversum, y continua aumentando segidn Se va alcan-
zando el patrdn histoldglco maduro, por lo que alcanza el
nivel éptimo de establilizacidn poco despues de que este pro
ceso es completo. Las observacliones de LE DOUARIN, l§68. -
también estan de acuerdo con estas observaclones; en sus es
tudios 1a sintesis de glucdgeno ocurre slempre que se for-
man cordones hepiticos, pero est§ ausente en todos los ca-
sos de morfogénesis no hepitica, incluso con mesénquimas -
heterotipicos periambientales. Parece sin embargo que ta --
completa supresion de 'a morfogenesis hepitica se acompaida -
de la reduccidn de la sintesis de moléculas enzimiticas, pro
bablemente como consecuencia de la detencidn del desarroilo
citoldgico. lQué ocurre con las circunstancias que favorecen
ta diferenciacion hepitica? iQue aspectos de morfologia hepd
tica se deben adquirir antes de que se puedan alcanzar nive-
les diferenciados de funcidn?, Los resultados de esta inves-
tigacion demuestran claramente que la formaci{in de un patrén
tipico eén forma de cordon es innecesaria, al menos segin se
puede juzgar bajo el criterio de la actividad de la enzima -
GTSAS,
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Con relacidn a la formacién de canalfculos hepaticos
es cuestionable st incluso este aspecto de la histogenesis
es necesarlo para la expresidén de la funcidn, Segin se ha -
demostrado mediante cultivos libres de mesodermo, la presen
cia de canalfculos no es garantia de una capaclidad funcional.
Es m8s, aunque los canaliculos esten presentes en todos los
cultivos que presentan altos niveles de actividad de la enz|
ma GTSAS, no se puede probar una relacidn casual. Parece al
menos probable que ambas caracteristicas sean consecuencia -
de 1a diferenciacidn celular a nivel de ta estructura micros

.
cépica,

Los tres cordones de crecimiento celular hepitico que -
confluyen en Duodeno, entran en contacto con el Conducto Hepd
tico Comun, macizo, que rapldamente adquiere luz perfectamen
te definlda, conjuntamente y como consecuencia de su crecimien
to, se desplaza en direccidn oblicua y rostral, en direccién
a la Vena Vitelina, v a este nivel, figs. 40 y k1 aparece una
gruesa estructura epitelial, esbozo inicial de 1a Vesfcula Bji
liar, fig.42, que desemboca aislada e independientemente en -
la porcién dorsal del! Conducto Hep3tico Comin, sfituado a su
vez en el drea m3s rostral del Duodeno, Seguidamente, fig, -
44, el Conducto Cistico pierde su continuidad con Colédoco,
continudndose ya sin ningiin tipo de Interposicidn mesodérmi-

ca con el Duodeno.

A la vista de estas observaciones , estimamos que esta
es la primera descripcién y reconocimiento del Conducto Hep§
tico Comun y Vesfcula Billar en estos estadios del desarro--
Yfo, ya que SEVERN, Jlos menciona unicamente como el '"Primor-
dio del Conducto Cistico-Vesi{cula Biliar" sin entrar en su
anadlisls descriptivo; hace referencia de estas estructuras en
un sentido topogrdfico al describir el desarrollo hepdtico en

sy conjunto,

En embriones mayores, 5 mm., evidenciamos una mayor ri-
queza en detalles sobre la estructura que nos ocupa; asi, --

figs. 47 y 48, observamos como et Higado que anteriormente --
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aparecia finamente trabeculizadu, presenta ahora densos cordo-
nes celulares Invadidos por formaciones vasculares, que pro--
gresivamente se van condensando, por lo que se estructuran -
dos cordones, izqulerdo y derecho, que confluyen y forman un
voluminoso ovillo en la zona central, con luz anfractuosa e
irregular, origen del Conducto Hepdtico Comiin, A este nivel,
Conducto Hepstico Comiin, fig. 50, se observa un gran crecimien
to celular de contornos mds o menos redondeados, que al aumen-
tar de calibre, fig. 51, forma un grueso tubo, que interpreta-
mos como Inicio del! Sistema Colédoco-HepStico ComiGn; la for-
macidon que corresponde a la Vesicula Biliar aparecida en esta-
dio anterior, adquiere una disposicién fusiforme, de bordes -
romos, Conjuntamente y en el lado derecho, fig, 52, de!l tubo
intestinal, aparece una estructura irregularmente ovoidea, -
con luces septadas en su interior, que corresponde al Conduc~-
to Hepitico Comin y en direccidn rostral y en pleno lecho del
parénquima hepitico, sigue observindose la formacién epitelial
correspondiente a Ves{cula Biliar, figs. 52 y 53, La formacidn
vesicular se une a este conducto, formdndose as! el Conducto -
Colédoco, Es esta 1a primera descripcidén realizada del Conduc-
to Colédoco perfectamente definido, asi como Hepdtico Comin

y Vesicula Blilar perfectamente estructurados, realjzada en
embriones humanos en estadios tan precoces, 5 mm, En estos es
tadios del desarrollo, Horizonte X1|) de STREETER,SEVERMN, ob-
serva al igual que nosotros una confluencia de los cordones
parenquimatosos hepiticos, pero los describe conectados al -
extremo distal del divertfculo hepdtico, en disposicidn cra-
neal al primordio de! Conducto Cistico y Vesicula Bilfar,

por lo que no aprecia la estructura en forma de ovillo que
forman al confluir y que nosotros describimos e interpreta-

mos como Conducto Hepdtlico Comdn.

En el embridn de 6 mm. describimos completamente y por
vez primera la Via Biliar extrahepitica en toda su extensién
y amplitud, incluso observamos el esbozo de las formaciones

esfinterianas anexas al Colédoco Terminal.
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En las descripciones de nuestros specimenes, se eviden-
cia en direccién caudal en pleno lecho hepdtico, fig. 56, una
estructura epitelial densa, filiforme o mejor ovoidea, dispues
ta paralela al eje gastrico, rodeada de mesénquima laxo que re
presenta a la Vesfcula Biliar. Los cordones hepiticos comien--
zan a ocupar el espacio mesenquimal situado entre Vesicula Bi
liar, que queda ventral y lateral, fig. 57, y Meso gastrohep§
tico, situado ahora dorsal y medial, por lo que al desplazar-
se en direccidn caudal, se reagrupan constituyendo formaclio--
nes cordonales que dan lugar a una estructura densa y sin luz,
fig. 58. R3pidamente, 1a Vesfcula Biliar sufre un proceso de
elongacién, fig. 59, por lo que va a contactar con este conjun
to de cordones antes diferenciados, hecho que interpretamos
como Inkcio del Conducto Cistico, en el que incluso, fig. 59,
es posible observar procesos de canalizacidn, disposicidn -
esta solo observable en la zona de transicidn,-Vesicula-cor-
dones hepiticos-, ya que por el contrario, las formaciones si-
tuadas laterales que han adquirido disposicidén en semi luna --
no presentan luz; sin embargo, al diferenciarse en su morfolo-
gfa y estructura de los cordones hepdticos, la interpretamos
como Conductos hepdticos Derecho e tzquierdo, fig. 60, que al
confluir entre sf y unirse al Cistico, dan lugar al Hepdti--
co Comdn, disposicidn esta, fig. 59 y 60, que adquiere aspec-
to en T, Estos conductos sgson en estos estadios maclizos; sin

embargo, hay dos hechos que les caracterizan:

- Sus elementos celulares tienen una mayor similitud a
tas célutas de la Vesicula Biliar que a las trabéculas hepa-
ticas.

~ En su conjunto se encuentran encapsulados o mejor --
aislados del mesénquima trabecular hepdtico por una 13mina

clara y dehiscente que los individualiza.

La estructura formada por 1a unidén de los dos conductos
hepiticos mis Cistico, fig., 60, a determinados niveles presen
ta luz, fundamentalmente en e! 3rea correspondiente a los Con
ductos Hepidticos, por lo que en algunos cortes se visuvaliza -
conducto Gnico, resultante de la sumacién de los conductos -

Hepitico y Cistico, fig. 61. Las formaciones hepato-cisticas
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aparentemente van sufriendo un proceso de traslacién craneome-
dial, figs, 62 y 63, adquiriendo en su estructuracién una ma-
yor simiéilitud con la formacidn vesicular aunque no se observa
a estos niveles luz en su conducto. La fFormacidén en "T" antes
descrita, posee ahora disposicidn ovoldea en la que se eviden
cia luz a nivel de los conductos Hepdticos, E! mesénquima que
se halla situado entre Duodeno y estas condensaciones, presen
ta un mayor grado de condensacidén, dando la impresién de for-
mar un anillo que a modo esfinteriano, envuelve totalmente al
Conducto Cistico, disposicidn esta descrita por vez primera.
La fusidn de ambos Conductos Hepdticos origina un conducto -
dnico, Hepitico Comin, que al igual que el Cistico presenta

a veces septos en su luz, tabique que le da un aspecto poli-~
forme alternante con cavidad dnica; conjuntamente las hileras
celulares a este nivel aparecen menos definidas, sobre todo -
en los cortes md3s caudales, en los que el Clstico al unirse
3! Hepitico Comin, da lugar al Colédoco., E! mesénquima que -
se interpone entre Colédoco y Duodeno va progresivamente de-
sapareciendo, por lo que, ambas estructuras se ponen en con-
tacto, figs. 65 y 66, apareciendo una total continuidad entre
Colédoco y Duodeno, fig. 70, con una evidente continuldad -~

en epitelio y luz,

Es pues evidente que en este embrién se observa con -

nitidez y de forma escalonada como a partir del- Duodeno:

- El Colédoco, Cistico y Conductos Hep3ticos forman con

1a Vesfcula Biliar una unidad morfoldgica independiente.

-~ La desembocadura u origen en el Duodeno es independién

te,

- A nivel de la continuidad del Cistico con Hepitico -
Coman y de ta union del Colédoco a Duodeno existe una delami-
nacidén mesodérmica que a modo de bucle o circulo irregular,

determina formacidn esfinteriana.

SEVERN, en embriones de 6 mm. interpreta ta Vfa Billar
extrahepitica como una unidad independiente al resto del pa-

rénquima hepidtico. Para &1, en este estadio el Conducto Co--
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l€doco ha aumentado visiblemente en longitud; en cambio, no
describe la desembocadura del Colédoco en Duodeno como uni-
dad o formacidén independiente; por tanto, es nuestra descrip-
ciédn y sistematizacién la primera que se realiza en estos es-
tadios iniciales del desarrollo, asi como de las formaciones

esfinterianas a este nivel,.

INDAR JIT, en un trabajo minucioso sobre el desarrollo
del esfinter de 0ddi, Jour,Med.Res, UtS5,!, January, 1957, no
observa formaciones esfinterfanas propiamente dichas hasta -
estadios mucho mayores; para é&l: '"'no existe ningun rastro -
de esfinter alrededor del Conducto 8iliar y en la pared --

del Duodeno, hasta despues de los 21 mm, del desarrollo',

A la vista de ello, el estadio inicial o mds precoz --
de las estructuras esfinterianas, corresponde a nuestras --

observaciones,

En embriones de 7 mm., se observa, craneal al Conducto
Pancreitico Ventral, figs., 86 y 87, una formacidn cordonal -
hueca, que corresponde al Colédoco que rdapidamente confluyen
y se unen. El Colédoco, aparece a todo lo ltargo de su reco--
rrido permeable; en cambio Cistico y Hepdticos situados inme-
diatamente craneal y medial al Colédoco, presentan una comple-

ta macidez,

Es interesante sefatar, que en la literatura este es el
primer specimen humano de 7 mm, estudiado y descrito en el -
que se evidencia claramente |la desembocadura del Conducto =---

Pancreatico Ventral en Colédoco,

En embriones de 8 mm., 1a Via Biliar es completa en to-
da su longitud y con todas sus estructuras, observando: Vesl-
cula Bitiar, Cistico con luz evidente, Hepitico Comin con luz
discontinua e irregular, que contacta con e! Cistico, por lo
que en cortes mds caudales y a mayor aumento, observamos como
el Conducto Cistico en parte obliterado, fig. 97, est3 desem-
bocando en ambos Hepdticos, presentando la peculiaridad de --
que esta desembocadura no lta realliza de modo directo, sino por
yuxtaposicidén, esto es, tras haber ambas formaciones, Cistico

y Hepaticos, mantenido un trayecto paralelo. €ste hecho nos --
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demuestra como ambas formaciones se yuxtaponen durante un

cierto recorrido, manteniendo aislada ¢ independientemente

su envoltura epitelial a modo de tabique intermedio, En es-
te estadio continuamos observando la presencia de un conjun
to mesenguimal que rodea a la formacién cistica y que pode-
mos interpretar como el inficio de la condensaci6én blastemi-
tica que dard lugar a formaciones esfinterianas musculares,
fig, 99b, aparecen perfectamente enmarcadas entre Vena Por-

ta y la porcién restante del Mesogastrio Dorsal.

SEVERN, 1972, en embriones estudiados de este mismo -~
tamafo, Horizonte XV de STREETER, no menciona las formacio-
nes esfinterianas observadas por nosotros; en cambio, visua
liza Ya desembocadura del primordfo del Pancreas Ventral en
Colédoco, observacidén hecha por nosotros en embriones mis -~
jévenes, 7 mm, Este autor considera que los cordones paren-
quimatosos hepiticos, partian o se originaban de la pared -
ventral, en la unién del diverticulo hepdtico con el Conduc
to Cistico; nosotros, disentimos de este criterio, ya que a
partir de tos 6 mm,, la Via Bfliar extrahepdtica en su tota-
lidad constituye una unidad independiente con relacidn al -
parénquima hepdtico, y es curioso que este mismo autor en -
sus observaciones en specimenes de 6 mm. coincide con noso-
tros en considerar la Via Biliar como una entidad indepen--
diente; en camblo, no considera a esta formacidn como inde-
pendiente en su origen y formacién a partir de los 8 mm., -

criterio este opuesto a nuestras observaciones,

En los siquientes y dltimos specimenes estudiados por
nosotros, correspondientes a3 embriones de 8,5 y 9 mm,, obser
vamos la Via Biliar extrahepitica perfectamente definida -~
a todos sus niveles, constituyendo una unidad independiente
con su disposicidn y estructura tipica. Asi mismo observamos
luz en todas las estructuras y practicamente a todos los ni-
veles. NO compartimos el criterio de SEVERN, 1972, en las
observaciones realizadas en los specimenes por é1 estudiados

en estos estadios, Horizontes XVI y XVi1 de STREETER, en los
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que no describe y aln menos considera de manera independiente
todas las porclones de la Via Billar Extrahepitica, de igual
modo para este autor, las luces del! Intestino y Conductos --
extrahepdticos estan ocluidas, debido a 1la normal estratifi-
cacidén del epitello columnar, Este hecho no es evidenciado --
en nuestras descripciones, habida cuenta que a partir de ---
los 8 mm., todo el Intestino y Vias Biliares extrahepiticas
se encuentran permeables y con una laminacidn y constitucién

histologica completa.
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CONCLUS I ONE.S.
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I.- El Diverticulo Hepatico aparece claramente de-
finido en embriones humanos de 4,5 mm, como un pequedo ---

acimulo de iIslotes celulares.

2.- £V Divertfculo Hepdtico aparece como esbozo doble
en embriones humanos de 4,5 mm., situados a nivel de la desem
bocadura del cuerno lzquierdo de! Seno Venoso y en pleno es-

pesor del Septum Sinus Venosi.

3.- El anlage de Vesfcula Billar y Vias Extrahepiti--
cas lo observamos por vez primera en embriones de 4,8 mm. -
como una doble evaginacidn y crecimiento de 1la formacidn di-

verticular hepatica.

h.- E! Conducto Hepdtico Comin se observa por vez pri-
mera en embriones de 4,9 mm., en la confluencia de los cordo-
nes de crecimiento hepdtico, a nivel del! meso que une Intes--

tino Primitivo a cara posterior de Higado,

6.- La Vesicula Biliar aparece por vez primera como -
una gruesa estructura epitelial densa y compacta en embriones
de 4,9 mm., a modo de evaginacidn aflslada e Independiente del

Conducto Hepitico Comidn.

6,- En embriones de 5 mm,, aparece un crecimiento en
la cara lateral del Conducto Hepdtico Comin, al principio --
denso y compacto, que se dirlge en direccidn a Vesfcula Bi--

liar y que interpretamos como infcio del Conducto Colédoco.

7.- En embriones de 5,3mm,la porcidén proximal de la

Vesfcula Biliar sufre un crecimiento en direccidén medfial, -

contactando con uno de los recesos del brote o evaginacién "

originada a partir del Colédoco, que interpretamos y descri-
bimos como inicio del! Conducto Cistico, al principio macizo
Y que a partir de embrlones de 6 mm. inicia un proceso de --

vacuolizacidon preformador de luz,

R
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8.- En embriones de 6 mm, se observa por vez prime-
ra la Vfia Biliar Extrahepdtica ya formada, con luz regular

Yy continua,

9,- En embriones de 6 mm. se inicia y describimos -~
por vez primera condensaciones de mesénquima alrededor de
Colédoco, que constituye el anlage de formaciones esfinte--

rianas.

10,- A partir de los 6,4 mm, el mesénquima dispuesto
entre Duodeno y Vesfcula, se condensa constituyendo un ani

110 o esfinter, al Colédoco.

11.- En specimenes de 4,8 mm., observamos por vez prij
mera el esbozo del Pincreas Dorsal. Aparece en pleno espe-
sor del mesénquima del Septum Transversum, como una estruc-
tura al principlo maciza, a la que convergen cordones celu-

lares hepdticos,

12.- En embriones de 7 mm, se describe por vez prime-
ra la diferenciacidén de una formacidén cordonal con luz, si-
tuada craneal a Colédoco que corresponde a Conducto Pancre§

tico Ventral,

13.- A partir de los 8 mm. tanto el intestino, como
la Via Billar Extrahepitica, se encuentran permeables en --
toda su longitud y con una laminacidn y constitucién histo-
15gica completa.
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