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INTRODUCCION

Es bien sabido que. en ¢l curso de la morfogénesis, determinadas partes corporales

del embrién y en concretos momentos de su desarrollo, pueden verse afectadas con re-
lativa facilidad por influencias teratdgenas de muy diversa naturaleza. Una de las re-
giones mas susceptible es la determinante de los tejidos orofaciales -9, particularmente
el primer arco branquidgeno. cuyo mesodermo en evolucion va a ser responsable del
desarrollo de las mandibulas y musculatura masticadora.
La agnatia es un fenémeno que consiste en la carencia congénita de mandibula, aun-
que seria mas correcto hablar de microagnatia va que muy a menudo persiste algin
rudimento de ésta. Tal anomalia es causada por un fallo en la evolucion de dicho arco
branquidgeno y estructuras asociadas 'S ' 23 Fl grado de afectacion es muy varia-
ble !, v se presenta generalmente acompanada de otras alteraciones, tales como ate-
lostomia. microglosia (incluso aglosia) v sinotia mds o menos acusadas % 26,

No obstante, la incidencia en cerdos es muy escasa ', algo mds frecuente en terne-
ros+-9. =2 perro '« 2% y caballo 2”. Afecta bastante mads a los ovinos % 671216 y rarisi-
mamente al hombre ' 13- 26,

En estudios realizados en Australia sobre grandes poblaciones de ovinos durante
tres anos ® demostraron que la agnatia (o microagnatia) iba acompanada de otras alte-
raciones como desarrollo anormal de la boca (atelostomia y microstomia), nariz dis-
torsionada (atelorrinia) ¢ incluso convertida en una especie de probdscide o trompa
(rinocefalia). El sindrome de agnatia afecta, asimismo, a estructuras no dseas (cavidad
bucal, lengua. faringe, oidos. ojos. etc.). es decir, acompafada de dismorfia en la zona.
Con frecuencia se observa persistencia de la membrana bucofaringea, encontrandose
ocluidos o poco desarrollados el eséfago v la laringe ®. Logicamente, estos fallos de la
morfogénesis bucofacial resultan incompatibles con la vida: los animales mueren an-

(1) Departamento de Biologia Celular v Anatomia
An. Fac. Vet Ledn. 1986, 32, 237-245
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tes 0 a poco de nacer, posiblemente debido a una anoxia. causada por la persistencia
de la membrana bucofaringea 2. _

De otra parte, no disponemos de estudios sobre monstruos rinocéfalos en cerdos. si
exceptuamos un caso descrito por De Uzcategui y Kleiss ®. El animal presentaba una
trompa de 4,5 cm. de longitud, en cuyo interior quedaban incluidos los huesos nasa-
les, pero sin alteraciones a nivel de la regién mandibular y boca.

En el presente trabajo se describen las alteraciones de los principales substratos ana-
tomicos implicados en un caso concreto de rinocefalia con agnatia en el cerdo.

MATERIAL Y METODOS

El material objeto de estudio es un cerdo macho de 800 grs. de peso. muerto inme-
diatamente después del parto, v remitido a este Departamento de Anatomia y Em-
briologia. A tal fin se procedio del siguiente modo:

1) Examen externo del animal (Fig. 1);

2) Obtencion de placas radioldgicas de la cabeza (Fig. 2) en diferentes posiciones.
operando en un aparato Siemens mod. MOBIL-XR. Como control se obtienen tam-
bién radiografias en las mismas condiciones de un cerdo normal de igual edad:

3) Diseccion y analisis de la cabeza en las siguientes etapas:

a) Corte sagital por el plano mediano de la cabeza y estudio de las dos superficies

de scceidn, con especial referencia a las estructuras encefdlicas, 6seas y muscula-
res (Fig. 3), y comparacion con el espécimen normal (Fig. 4):
b) Diseccién de territorios concretos (regiones ocular y nasal y zona branquiogena.
preferentemente), para una mejor interpretacion;

<) Pf?fl_?aracién del esqueleto cefilico (Fig. 5) y su contrastacion con la imagen radio-
grafica,

RESULTADOS

A primera instancia (Fig. 1) destacan la ausencia de mandibula y boca, asi como el
desarrollo a partir del rostrum de un probdscide o trompa de 27 mm. de longitud, per-
forada en su extremo rostral. Los ojos, que presentan un desarrollo aparentemente
normal, se €ncuentran, no obstante, desplazados en posicion ventro medial. Las ore-
Jas, en cambio, bien implantadas y conformadas, presentan un tamano relativamente
grande. Ante la ausencia de mandibula y boca, la region cefilica ventral aparece uni-
fc_)rmer’m.:me plana desde la base del proboscide hasta el cuello, entre ambos relieves
Cigomaticos,

La radiografia lateral (Fig. 2) muestra, aparte de ausencia de mandibula, maxilares
y cavidad bucal, un escaso desarrollo de los huevos nasales (N) que arrancan en angu-
lo recto de los frontales (F), y se introducen en la base del proboscide. El reborde orbi-
tario, suficientemente radiopaco a nivel del arco cigomatico (Cg), da cuenta de una or-
bita notablemente descendida. Todo el neurocraneo, en cambio, aparece bien confor-
mado, tanto en su base (Ber) como en la béveda (Bv). Destaca sobremanera la gran ra-
diopacidad de la porcién petrosa del temporal (Pt) y de la escama occipital (Oc). La
mayor parte de la trompa se muestra relativamente radioliicida, evocando en algunos

segmentos de la misma, estructuras esqueléticas en mayor o menor grado de osifica-
cion.
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Las superficies de seccion sagital (Figs. 3 v 4) aportan nuevos datos de conformacion
y organizacion. Asi destaca. en primer lugar, un incompleto desarrollo del encéfalo.
sobre todo de las vesiculas telencefalicas v, mas concretamente, del neocortex (Neo)
que muestra un pobre desarrollo en su inercia formativa de direccion rostro-dorso—
caudal. Por consiguiente. los ventriculos resultan muy amplios, comunicindose los de
ambos lados en una tnica cavidad ventricular. En cambio, aparece bien desarrollado
el diencéfalo ¢ hipofisis. asi como el resto del tronco del encéfalo (Tr) y cerebelo (Clo).
Todo el neurocranco. en general, aparece bien conformado tanto en su base como en
la boveda.

La misma superficie de seccion sagital a nivel branquidgeno, nos permite observar
¢l grado de indiferenciacion de dicho sustrato anatémico, en el que no hemos podido
advertir resto alguno de cartilagos de los arcos I v II. La mayor parte del tejido que in-
tegra dichos arcos se agrupa en tubérculos (linguales) (t y t') evocando la morfogénesis
de la lengua. Notese en este plano de seccion, entre dichos tubérculos v la laringe (Lr),
la fosa tirolingual (1]) ocupada por las emigraciones celulares formadoras del tiroides.
Como consecuencia de esta involucion, las protuberancias oftdlmicas se aproximan
hacia el plano medio compartiendo la musculatura del acrosomita (acr), que no fue
disociada ante el fallo de esqueletizacion del I arco. Por la misma causa las fosas nasa-
les no llegan apenas a desarrollarse. observindose Unicamente un esbozo de cavidad
nasal v rudimentos de conchas ctmoidales v nasales. El proboscide muestra formacio-
nes cartilaginosas. restos del septo v conchas nasales que se fragmentaron al crecer.
No existe vestigio alguno de cavidad bucal v, la faringea estd ocluida por una mem-
brana palatofaringea (pf).

El esqueleto cefilico preparado (Fig. 5) nos confirma los datos obtenidos en el exa-
men radioldgico en cuanto al desarrollo de los huesos del macizo craneo-facial. Note-
se una ausencia total de mandibulas (agnatia), huesos maxilares, incisivos y estructu-
ras hioideas. Los nasales (N). malformados v escasamente desarrollados. Las drbitas
plenamente intercomunicadas. por lo que faltan las porciones correspondientes de los
huesos que normalmente completan el techo v paredes, lo mismo que el arco cigoma-
tico (Cg)., que aunque muy prolongado no ofrece el desarrollo que le debiera corres-
ponder. Mucho mads normal. en cambio. se nos ofrece el desarrollo de la boveda del
craneo.

En fin, no obstante la dismorfia del esplacnocrineo (agnatia. rinocefalia, sinoftal-
mia. etc.) no se acusé asimetria bilateral.

DISCUSION

La morfogénesis normal de los tejidos orofaciales es ya de por si un complejo proce-
so, en el que influyen complicadas secuencias que han de seguir un cierto orden y nt-
mo, y, en las que intervienen importantes efectos inductivos, migraciones e interaccio-
nes celulares 29- 19,

En el origen'y la conformacion del macizo mandibular y estructuras relacioqqdas
con la boca, como la lengua, es evidente el papel que desempeiia el I arco branquioge-
no. El poder relacionar las anomalias en los tejidos orofaciales con alteraciones pre-
vias de los arcos brangidgenos, deberian proporcionar datos muy valiosos al conoci-
miento del desarrollo normal de estas zonas. Atin asi, los casos clinicos descritos sobre
malformaciones de este tipo suministran poca informacién acerca de los mecanismos
causales °, ya que, en general, se han limitado al examen morfodescriptivo de los mis-
mos.



El primer problema que se plantea es buscar una denominacion adecuada para estos
monstruos. Dennis/Leipold 9, clasifican las malformaciones. cuyo origen principal
esta en el [ arco branquidgeno. en base a los estudios que realizan sobre ovejas. csta-
bleciendo varios grupos que incluyen distintas alteraciones. La clasificacion que mas
se acerca el caso aqui descrito incluye un desarrollo defectuoso e incompleto de la
cara (ateloprosopia), marcada hipoplasia de los huesos faciales, ausencia de boca (as-
tomia), fusion de ambas orejas o sinotia, aproximacion de ambos ojos entre si
—descendiendo y acercandose a la linea media (sinoftalmia)— pudiendo. incluso llegar
a fusionarse en algunos casos y, a veces, ciclopia. También cita la posible presencia de
un probéscide nasal (rinocefalia), aunque de manera inconstante.

Concretamente, en el presente estudio. las alteraciones descritas no corresponden
con exactitud al patrén citado, va que el animal estudiado, si bien presenta agnatia.
anastomia, microftalmia y ausencia de maxilares (alteraciones éstas que a menudo van
asoc;adas). a nivel de ojos presenta sinoftalmia poco marcada. Por otra parte. la pre-
senm'a de proboscide, unida a la total ausencia de alteraciones a nivel de las orejas.
propias de estas malformaciones lo convierte en un caso atipico. Sin embargo. la falta
de mandibula (agnatia), asociada o no con ciclopia *’. supone siempre una inhibicion
del desarrollo del T arco branquidgeno.

En nuestro caso concreto hemos observado un fallo en la evolucion de los arcos [ y
U. preferentemente, lo que implica, ademds de la extrema agnatia citada, otras altera-
clones ya descritas, intimamente relacionadas con el fallo evolutivo del mesodermo
corresgondiente a dichos arcos (el tejido que los rellena, queda como mero residuo
FI?ESOderm]co de tubérculos linguales). Ademds, la consiguiente ausencia de interac-
ciones cmbrionarias entre la plaza precordal y el neuroectodermo encefilico v buco-
faringeo, siempre imprescindibles para el normal desarrollo del encéfalo. nariz. ojos y
b.o,ca' En estudios realizados en la especie humana? se determina que en la diferencia-
c1on anormal del mesodermo precordal, los procesos frontonasales no pueden descen-
der y, consecucntemente, las dreas nasales y los premaxilares son anormales. Por otra
parte, cuando la placa notocodal es corta y su extremo rostral queda situado muy cau-
dal}'neme se produce una inhibicién del neuroectodermo, fallando las protuberancias
ol‘talmlcas’ €N sus movimientos laterales, de tal manera que un fallo en la mecdnica
c‘}’lé(;f’fogencnca puede dar origen a sinoftalmia, dependiendo de la posicion relativa vy

arrollo de la placa notocordal.

En cuanto a la posible causa de estas deformidades existen todavia diversas hipdte-
rc?sastn}?;? de I{nane;a general, se citan agentes extrinsecos e intrinsccos. En los prime-
et Capa';:-rz ei’"encm a sustancias o_c'lroga\s. que al ser absorbldas.por diferentes vias
lfan%iloriaz e ac':luar sobre e! 'embrnon afectando a sustratos o tejidos .dC nqluralgzu
P ]é regiéno(;no arcos b_ranqulogenpsp crestas neurales, provocando scrias dlsmor[}’as
e g refcre_nma. Parece loglco_suponc.r, por (?tro la(.ic? que, la_ no formacidn
mcSodermgo ranquiales (Meckel y Rmchen‘), mhlbm'fa la diferenciacion c!c t‘o“do el
de'inductor q1(1)e ]rell.ena los arcos cqrrespond;entes. lcqlendo en cuenta e! s:gmhca_do
vestigads !a):m lfz,'amzadolr que se atr'lbuyc a dichos cartilagos. En este senudg se ha in-

acaion teratogena del género veratrum 2- - 19, No obstante se tiende a dar
cada vez mas Importancia al origen genético de estas malformaciones, caracterizadas
por-una simetria tipica. En el caso del «sindrome agnatia», Smith y Jones % sugicren
c;t;eﬁ podria g ligado a un gen recesivo letal, si bien se han obtenido datos en ove-
J que muestran también la correlacion con cierta influencia ambiental. En el hom-
bre, _['d herencia de este sindrome malformativo podria estar relacionada con un gen
dommantc *4, de cuyo indice de penetracion dependeria el grado de disturbios embrio-
narios, en el momento de formarse los tejidos orofaciales '”. De cualquier modo en la
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especie considerada por nosotros, no disponemos de estudios que hayan profundizado
sobre las causas genéticas de este proceso.

RESUMEN

Se analiza un caso de rinocefalia en cerdo, asociado con agnatia extrema, mediante
ol estudio de las alteraciones mas importantes existentes a nivel de estructuras orofa}—
ciales. como son, la carencia de mandibula y boca, atrofia maxilo—nasal y la presencia
de un proboscide o trompa prolongado desde la region fronto-nasal. Se describen tam-
bién las anomalias presentes en el S.N.C., caracterizadas por un incompleto d_esarrollo
de las vesiculas telencefilicas y muy concretamente del neocortex Frontlo——pan;atal. ]To
aparece vestigio alguno de archicortex, por lo.que los‘ grandgs ventriculos laterales
confluyen ampliamente en el plano mediano, en una unica cavidad. )

En relacién con la agnatia y anostomia que caracteriza el proceso, se discuten algu-
nos hechos relacionados con los principios morfogenéticos y se interpretan como Tres-
ponsables de estas alteraciones los fallos en el desarrollo Eie los dos primeros aricl):
branquiogenos (total ausencia de cartilago) y de las interacciones noFma]es entre ceé
las de la placa precordal y las del neuroectodermo cefélico y bucofaringeo.

SUMMARY

CONTRIBUTION TO THE ANATOMIC STUDY OF A
RHINOCEPHALY PROCESS ASSOCIATED WITH
AGNATIA IN A PIG
A case of rhinocephaly in pigs, associated to extreme agnathia, has E_)een analysed
studying the most important alterations existing at the level of orofacial structure;t,_
such as the absence of mandible and mouth, maxilo-nasal atrophy and the Dfescncf i
a proboscis or trunk prolonged from the fronto—nasal area. The anornahes Pfesec? %
the central nervous system are also described, charactenzed by an mcor_nplete e -
lopment of the telencephalic vesicles and very parucglary the frontg—panetal neocgi_
tex. There is no trace of archicortex, for which the big lateral ventricles converge
olv in the medial plane, in one single cavity.

degelgr;rding the agnathia and anostomia characteristic of this process, some facts rlela:
ted with the morphogenetic principles are discussed and the failures in the dgve 0}3_
ment of the two first branchiogenic arches (total absence of cartilage) and 1n t ehm;ic
mal interactions between the cells of the prechordal plate and those of the cepl a :
and bucco—pharyngeal neuroectoderm are considered to be responsible of these altera

tions.
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Figs. | y 2.- Visla lateral derecha de la cabeza del cerdo recién nacido y radiografia correspondiente. Notese la agnatia, presencia
del proboscide o trompa y el acusado descenso de los ojos. (Leyendas en el texto).

Figs. 3 v 4.~ Superficies de una seeeidn sagital del cerdo objeto de estudio y de un animal normal. (Leyendas en ¢l texto).
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Fig. 5.~ Vista lateral derecha del crineo preparado.

—244 -

1)

‘as

4)
)
6)

8)

9)
10y

1
1.2y
13)

14)
15)

16)
17)

I8

19)

20)
2h
22
23)
24
25)
26)
27

BIBLIOGRAFIA

Barraxtyse, Lo W 19100 The embnvo. In Manuwal of Amtenatal Pathology and Hygiene. Edinburgh, Scotland.
9936

Binng EJasmes. L. Fo Suuee J. L. 3y EVEReTT. G. (1963). A congenital cyclopian type malformation in lumbs
nduced by maternal ingestion of a rouge plant erarrum californicum. Am. J. Vet. Res.. 24, 1164-1175.

Counex, M. M.: Tirasex. J. L.: Guzmax. R, T.: Goruiy, R, 1Ly PETERSON, M. Q. (1971). Holoprosen-
cephialy and facial dvsmorplea mosology, enology and pathogenesis. Birth defects VIL 125-135.

DNz, E. (1966). A rare Malformation” Extreme Aganthia ina Male Caell Ver Fak Dergisi. 13, 281-291.

DExNis, S, M. (1965, Congenital Abnormahties in Sheep. J. Depr. Agric.. West. Austral. 6. 235-240.

DExNis. S, M. \ Lerrorn. H. W, 1972y, Agnathia in Sheep: external observations. Atm. J. et Res., 33, 339-347,
Dexnis, S. Moy LEporp. Ho W (1979). Ovine congenital defects. Feterinary Bulletin 49, (4), 233-239.

Dr Uzcarecur M. L. C. X KLEIss, E. (1972) La Ciclopia. Nota preliminar sobre una observacion en el cerdo, Sus
sorofal. Zbl Ver Med ¢ 1 21=26

Eiy. FooHor, FLE.y Morrisos, H. B. (1939), Agnathia, A New Bovine Lethal. /. Hered 30, 104108,

Evans. H. E. (1984). Craniofacial malformations in sheepdue to ingestion of @ westerm range plant Veratram californi-
cum bl Ver Med C Anat Histol Embriol | 13 88-89.

Fox. M. W. (1966) Canine Pediatrics Charles C. Thomas, Springlield. 7 11, 103.

Harriey W, 1. 1S KATER. J. C. (1964). Perinatal Discase Conditions in New Zealand. New Zealand Vet J. 12.49-57,
JoHNsON. W W, y Cook. J. B. (19611 Agnathia Associated with Pharyngeal Isthmus Atresia and Hydromnios. 1
Pediar . 78, 211=217

KI'.\(ES]H'R\'. J. ML (1964), Povsonous plants of the Unied States and Canada. Prentice=Hall, Inc.. Englewood Clifts, N, 1.
Krein, B, (1968). Cramotacial anomalies Pathogenests and Repair. Ed. by 1. J. Longacre. J. B. Lippincott Company. Phi-
ladelphia, 3141

Me Farpann, L. Z. y DeNiz. E. (1964). Extreme Agnathia in a Ewe Lamb. Cornell er, 534, 341-544,

M KENZIE. L. (1968). The role of vascular anomalies: Failure of standard circulation in production of craniofacial anoma-
lies. fn cramofacial anomalies Pathogenesis and repare. Ed. by J. 1. Longacre, J. B. Lippincot com. Philadelphia, Pa., 61-63.
NieBerLE, K. y CoHRs. P, (1967). Texchook of the Special Pathological Anatomy of Domestic Animaly. Pergamon
Press, Oxtord, England. 289,

Nopen, D, M, y DE LA HUNTAL AL (1985). The Embriology of Domestic Animals. Developmental Mechanism and
Malformations. Williams and Wilkins eds. London. p.p. 156-194,

PoswiLrLo. D. E. (1974). Orofacial Malformations. Proc. Rev. Soc.. 67, 343-349,

POTTER. E. L. (1961) Pathology of the Fetus and Iifant. 2nd. Ed. Year Book Meical Publishers, Inc.. Chicago, ILL: 361,
ReEs. H. G. (1966). Aprosopus: A Sinotya-Like Conditton i a Sullborn Calll Per Rec. 79 484485,

Rupin, A. U967). Handhook of Congeniral Malformations. W. B, Saunders Company. Philadelphia. Pa.. 141,

SORSHY. A, (1953). Clinical Geneties C. V. Maosly. St. Louis Mo., 254,

Snirth, H. AL y JonEes, T. C.(1966). 1 eterinan Pathology. 3 erd. Ed. Lea=Febiger, Philadelphia, Pa., 98.

WiLLis. R. AL (1962). The Borderland o1 Embrvology and Pathology. Butterworths, Washington, D. C., 38-349, 164-168.
WriGHT. S. \ WaGNER. K. (1934). Types of Subnormal Development of the Head from Inbred Strains of Guinea Pigs
and Their Bearing on the classification of Vertebrate Monsters, Am. J Anar. 54, 383347,

s G =



