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Resumen
A finales del siglo pasado se desarrolló un modelo para explicar observaciones clínicas relacionadas 
con el crecimiento mandibular, según el cual el músculo pterigoideo lateral (LPM) era uno de los 
principales moduladores de la diferenciación de las células mesenquimales del cóndilo mandibular a 
condroblastos u osteoblastos y por lo tanto del crecimiento del cartílago condilar mandibular (CCM). 
Dos grandes componentes eran los pilares fundamentales del modelo: el humoral y el mecánico. 
En la actualidad, el componente humoral estaría dado por factores de crecimiento como el IGF-I, 
el FGF-2 y el VEGF, los cuales parecen estar involucrados en el crecimiento mandibular. Debido 
a que el músculo esquelético tiene un papel como órgano secretor de ellos, se abre la posibilidad 
de que el LPM regule el crecimiento del CCM por un mecanismo paracrino o endocrino mediado 
por estos factores. El componente mecánico nació de las observaciones de que tanto el flujo san-
guíneo dentro de la articulación temporomandibular como la acción de la almohadilla retrodiscal 
en el crecimiento del CCM depende, en parte, de la actividad contráctil del LPM. A pesar de que 
hay evidencia de que el LPM se activa en situaciones de adelantamiento mandibular, no hay con-
senso sobre si esto estimula el crecimiento del CCM. En esta revisión se discuten los aportes y 
limitaciones de los trabajos relacionados con el crecimiento mandibular y se propone un modelo 
que integra la información disponible para explicar el papel del LPM en el crecimiento del CCM.
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Abstract
At the end of the last century, a model to explain clinical observations related to the mandibular 
growth was developed. According to it, the lateral pterigoid muscle (LPM) was one of the main 
modulators of the differentiation of mesenquimal cells inside the condyle to condroblasts or 
osteoblasts, and therefore of the growth of the mandibular condilar cartilage (CCM). The main 
components of the model were the humoral and the mechanical. Nowadays, the humoral would 
include growth factors such as IGF-I, FGF-2 and VEGF, which seem to be involved in mandibular 
growth. Since skeletal muscle can secrete these growth factors, there is a possibility that LPM 
modulates the growth of CCM by a paracrine or endocrine mechanism. The mechanical com-
ponent derived from the observations that both the blood flow inside the temporomandibular 
joint and the action of the retrodiscal pad on the growth of the CCM, depend, in part, on the 
contractile activity of the LPM. Despite the fact that there are some results suggesting that LPM 
is activated under conditions of mandibular protrusion, there is no full agreement on whether 
this can stimulate the growth of CCM. In this review, the contributions and limitations of the 
works related to mandibular growth are discussed and a model which integrates the available 
information to explain the role of the LPM in the growth of the CCM is proposed.

Keywords: skeletal muscle, maxillofacial development, growth factors.

Resumo
No fim do século passado desenhou-se um modelo para esclarecer as observações clínicas envol-
vidas no crescimento da mandíbula, no qual o músculo pterigoideo lateral (LPM) foi um dois 
moduladores principais da diferenciação das células messenquimais do côndilo mandibular em 
condroblastos ou osteoblastos e porém do crescimento da cartilagem condilar mandibular (CCM). 
Dois componentes principais possui o modelo: o humoral e o mecânico. Na atualidade, há evi-
dência que o componente humoral é dado pelos fatores de crescimento IGF-1, IGF2 e VEGF que 
estimulam diretamente o crescimento mandibular. Devido a que o músculo esquelético pode des-
empenhar uma função endócrina fica aberta a possibilidade que o LPM regule o crescimento do 
CCM por mecanismos paracrinos ou autocrinos, mediante a secreção desses fatores de crescimento 
que estimulam diretamente o crescimiento mandibular. O componente mecânico é derivado das 
observações do que tanto o fluxo sanguíneo na articulação tempo-mandibular quanto a ação da 
almofadinha retro-discal no crescimento do CCM, dependem parcialmente da atividade contrátil 
do LPM. Embora, há evidências que o LPM é ativado pelo adiantamento mandibular, ainda não 
há consenso sob seu possível papel na estimulação do crescimento do CCM. Esta revisão tem o 
objetivo de discutir as evidencias e limitações de trabalhos relativos ao crescimento mandibular 
e propõe-se um modelo que integra a informação disponível para explicar a função do IPM no 
crescimento do CCM.

Palavras chave: músculo esquelêtico, desenvolvimento maxilar, fatores de crescimento.
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Existe discusión sobre la posibilidad de modular 
el crecimiento mandibular alterando la tasa de 
crecimiento del cartílago condilar mandibular 
(CCM) mediante la utilización de dispositivos 
de adelantamiento o retroceso mandibular. En 
su fundamentación se han tenido en cuenta 
las diferentes hipótesis presentadas sobre el 
crecimiento condilar (1-4). 

Alexander Petrovic y otros autores demos-
traron que el compartimiento mitótico del 
cartílago secundario, ubicado en el cóndilo 
mandibular, contiene dos tipos de células: el 
esqueletoblasto y el precondroblasto (5). El 
esqueletoblasto se definió como una célula pri-
mitiva pluripotencial que deriva de una célula 
mesenquimatosa embrionaria. El precondro-
blasto es una célula que deriva del esqueleto-
blasto, diferenciada únicamente para formar 
un condroblasto secundario. La multiplicación 
del esqueletoblasto está controlada por factores 
intrínsecos y/o extrínsecos locales y generales. 
Los precondroblastos perciben su entorno y 
controlan la masa tisular en relación con las 
del cartílago condíleo en conjunto. Si se pierde 
parte de la masa condroblástica se produce un 
aumento en la multiplicación de los precondro-
blastos. Es evidente que se producen señales 
que responden a la percepción del volumen de 
la zona condroblástica. En el cartílago condíleo 
del individuo normal algunos esqueletoblastos 
se diferencian hacia precondroblastos y otros 
hacia osteoblastos. Petrovic observó que la re-
sección del músculo pterigoideo lateral (LPM) 
reduce la velocidad del crecimiento del cartí-
lago condíleo, debido a que hay un aumento 
en la proporción de los esqueletoblastos en 
detrimento de la cantidad de precondroblastos. 
Cuando comienzan a agotarse las reservas de 
precondroblastos existentes, las células precon-
droblásticas llevan a un crecimiento condilar de 
tipo perióstico (6).

La almohadilla retrodiscal (TMF) también 
puede contribuir a estimular o a inhibir la di-
ferenciación de los esqueletoblastos. El adelan-
tamiento mandibular con técnicas de ortopedia 
funcional maxilar permitiría que la almohadilla 
tenga un efecto circulatorio que llevaría a un 
incremento del flujo sanguíneo y linfático (con 
el aumento respectivo de los nutrientes y fac-
tores estimulantes de crecimiento) a causa de 
los cambios repetitivos y prolongados produ-
cidos por la aparatología ortopédica funcional 
maxilar y esto podría explicar el crecimiento 
suplementario del cartílago condíleo. Lo con-
trario, en el caso de retrocesos mandibulares, 
sería válido (6).

Algunos músculos masticatorios y determi-
nados aparatos ortopédicos maxilares pueden 
modificar la dirección, la velocidad y la magni-
tud del crecimiento del cartílago condíleo. Sin 
embargo, no hay claridad sobre los mecanismos 
subyacentes que median la influencia funcio-
nal del LPM y la TMF sobre la diferenciación 
celular de los esqueletoblastos hacia una línea 
condroblástica u osteoblástica. 

El objetivo de esta revisión es presentar un 
análisis crítico de las evidencias a favor y en contra 
de la hipótesis de crecimiento condilar de Petrovic 
y proponer un modelo que integre los nuevos 
conocimientos disponibles en Fisiología y Biolo-
gía Celular para explicar el crecimiento condilar.

Desarrollo

Músculo pterigoideo lateral (LPM)
El LPM es un músculo fundamental para las 
funciones craneomandibulares humanas. Este 
presenta dos porciones, aunque recientemente 
se propuso que tiene tres, estando la tercera 
en la zona más inferior del músculo (7): 1) la 
superior (SHLP), de menor tamaño, se origina 
de la superficie infratemporal horizontal del 
ala mayor del esfenoides, medial a la cresta 
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infratemporal. Desde aquí sus fibras conver-
gen horizontalmente, hacia atrás y afuera para 
insertarse en la cápsula y en la porción antero-
medial del margen anterior del disco articular 
de la articulación temporomandibular (ATM), 
como también en parte en las fibras profundas 
del inferior. 2) La inferior (IHLP), de mayor 
tamaño, se origina en la superficie lateral del 
plato pterigoideo lateral del esfenoides, en el 
proceso piramidal del hueso palatino y en la 
tuberosidad del hueso maxilar, sus fibras más 
inferiores convergen hacia arriba, afuera y 
atrás y las superiores horizontalmente afuera y 
atrás y se insertan finalmente en la fóvea o fosi-
ta pterigoidea del cuello del cóndilo (8, 9). Hay 
variaciones de 2 y 4 mm en el tamaño vertical 
y sagital del SHLP, respectivamente, cuando la 
boca pasa de posición cerrada a abierta (10). El 
tamaño del IHLP no se ha reportado. 

El SHLP desempeña un papel importante 
en los movimientos de cierre, retrusión y es-
tabilización de la cabeza condilar y del disco 
condilar durante los movimientos mandibula-
res e ipsilaterales del maxilar inferior. El papel 
del IHLP es primordial en los movimientos de 
apertura, protrusión y movimientos contrala-
terales mandibulares, siendo la relación anta-
gónica pero complementaria en movimientos 
horizontales mandibulares. En la posición de 
reposo postural mandibular no hay activación 
de unidades motoras (SMU). Se remite al lec-
tor a diversos trabajos para conocer en detalle 
los patrones de activación de las SMU en los 
diferentes movimientos mandibulares (11-13). 

El SHLP y el IHLP funcionarían como dos sis-
temas de fibras dentro de un mismo músculo 
que desempeñan funciones diferentes en forma 
coordinada (13). En humanos, el desarrollo em-
brionario del LPM empieza antes de la décima 
semana y puede considerarse completo cerca 
de la vigésima semana de gestación (14-17). 

En humanos adultos predominan las fibras 

híbridas en ambas porciones del LPM, segui-
das de aquellas de tipo I, IIA y IIX (18, 19). En 
ratas, el adelantamiento mandibular induce un 
aumento de la proporción de las fibras tipo I y 
disminución de las fibras tipo II (20).

Articulación temporomandibular 
(ATM)
El área en la que se produce la conexión cra-
neomandibular se denomina ATM. Permite los 
movimientos de bisagra en un plano (gingli-
moide) y al mismo tiempo permite movimien-
tos de deslizamiento (artroidal). Está formada 
por el cóndilo mandibular que se ajusta a la 
cavidad glenoidea del hueso temporal, entre 
los cuales se encuentra un disco articular (21). 

Este disco está formado por un tejido conectivo 
fibroso denso desprovisto de vasos sanguíneos 
y fibras nerviosas —aunque su zona más peri-
férica está ligeramente inervada— y está uni-
do por detrás a una región de tejido conectivo 
laxo vascularizado e inervado conocido como 
el tejido retrodiscal. Las inserciones superior e 
inferior de la región anterior del disco se rea-
lizan en el ligamento capsular. Por delante de 
estas inserciones el disco también está unido 
al LPM. La vascularización de la región pos-
terior del disco depende de la arteria temporal 
superficial, la arteria timpánica anterior y la 
arteria auricular profunda y es inervada por 
terminaciones sensoriales del nervio auricu-
lotemporal (22).

Una estructura que cumple un papel im-
portante en la ATM es la TMF, la cual está 
compuesta por una lámina retrodiscal superior 
gruesa conformada por fibras elásticas y tejido 
adiposo y por una inferior más delgada com-
puesta por fibras de colágeno. 

La irrigación de la parte anterior de la ATM 
viene de la arteria meníngea media, rama de 
la primera porción de la arteria maxilar y la 
región posterior por ramas de la temporal su-
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perficial. El LPM está irrigado por ramas de la 
segunda porción o porción pterigoidea de la 
arteria maxilar (23, 24).

Cartílago condilar mandibular (CCM)
El CCM es un cartílago secundario. En él pue-
den distinguirse cinco zonas histológicas: 

1)  La zona articular es la capa de tejido fibroso 
que cubre la superficie articular del cóndilo. 
Se caracteriza por tener una zona de fibras 
de colágeno densamente compactado que se 
continúa con el periostio del cuello condilar; 
este posee células fibroblásticas que corren 
paralelas a la superficie de la cabeza condilar.

2)  La zona precondroblástica o proliferativa se 
encuentra debajo de la zona articular y es 
una capa de reserva de células cartilaginosas 
con alto potencial mitótico. 

3)  La zona condroblástica contiene cartílago 
maduro con abundante matriz intercelular. 
Su característica principal es que la disposi-
ción celular no está organizada en columnas, 
como en el cartílago del plato de crecimiento 
de los huesos largos. 

4)  La zona hipertrófica, compuesta por con-
drocitos maduros, denominados condrocitos 
hipertróficos, que no pierden su actividad 
proliferativa. El primer signo de calcifica-
ción del cartílago se presenta en esta capa. 
Esta zona tiene una alta densidad de fibras 
de colágeno en la matriz intercelular. 

5)  La zona de formación ósea o erosiva donde 
termina la condrogénesis y comienza la 
osteogénesis. El cartílago está en contacto 
directo con el tejido conectivo del frente de 
calcificación. Hay muerte celular y dege-
neración del cartílago, formando espículas 
cartilaginosas que sufren una calcificación 
provisional con cristales de hidroxiapatita, 
así como invasión de vasos sanguíneos 
(5, 25, 26). 

Influencia funcional del LPM en el 
crecimiento del CCM

Introducción a la teoría del 
servosistema de Alexander Petrovic
Varios factores de crecimiento tienen un papel 
fundamental en la proliferación y diferencia-
ción celular del cóndilo mandibular, como la 
hormona del crecimiento (GH), los factores de 
crecimiento insulinoide tipo I y tipo II (IGF-I 
e IGF-II), el factor de crecimiento fibroblás-
tico (FGF), el factor de crecimiento vascular 
endotelial (VEGF), el factor de crecimiento 
transformante-β y algunos factores de trans-
cripción, entre otros (27-29). 

El grupo de Petrovic observó en ratas, con 
un dispositivo de retroposición mandibular, 
que al resecar el LPM se presentaba una dis-
minución significativa en el número de células 
marcadas con timidina-3H en el CCM. Esta 
disminución fue menor cuando solo hicieron la 
resección del SHLP (30). Similares resultados 
se encontraron cuando midieron la distancia 
del borde posterior del cóndilo mandibular al 
agujero mentoniano (31). Petrovic planteó que 
el complejo formado por la GH, el IGF-I y la 
testosterona eran los mediadores de la interac-
ción entre el LPM y la división de las células 
del CCM. En este modelo, cada movimiento de 
propulsión de la mandíbula por estimulación 
del LPM generaba un vaciamiento más o me-
nos pronunciado de los vasos sanguíneos de la 
TMF, el cual se revertía cuando la mandíbula 
volvía a su posición original. Cuando la man-
díbula y el cóndilo eran inmovilizados en una 
posición posterior, la tracción hacia adelante del 
disco articular (por contracción del SHLP o por 
tracción independiente del músculo) sería sufi-
ciente para que los vasos sanguíneos se vaciaran 
parcialmente. De otro lado, cuando la mandí-
bula se inmovilizaba en una posición anterior, 
el flujo sanguíneo se reducía claramente y no 
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se veía afectado por el efecto de bombeo pre-
sente cuando el cóndilo se mueve libremente 
en su cavidad. Cuando se resecaba el LPM, un 
movimiento propulsivo del cóndilo generaba 
vaciamiento de los vasos menos marcado que 
en el caso normal (4, 31). El cambio de flujo 
sanguíneo regularía la llegada de los factores 
de crecimiento al cóndilo. Petrovic especuló 
que uno de los papeles del LPM era traccionar 
la TMF, la que era, en últimas, responsable de 
los cambios en el flujo sanguíneo hacia el CCM. 
La importancia de la interacción entre la TMF 
y el LPM en el crecimiento mandibular ha sido 
demostrada en diferentes investigaciones. La 
resección quirúrgica del LPM y/o el grapado 
de la TMF producían una disminución de la 
tasa de crecimiento del CCM en ratas; además, 
el uso de un dispositivo de adelantamiento 
mandibular producía un mayor efecto en la di-
visión celular cuando el LPM y la TMF estaban 
intactos que cuando el LPM y/o la TMF eran 
resecados (32). Petrovic sugirió que había una 
relación entre la actividad del LPM y el creci-
miento del CCM y que la TMF tenía un doble 
efecto, circulatorio y mecánico, sobre el CCM, 
influenciado por el LPM (31, 32).

El modelo inicial no especificó: 1) cuál era 
el origen de las hormonas involucradas en el 
crecimiento condilar ni su relación directa con 
el LPM (componente humoral). 2) Los cambios 
de presión intraarticular generados durante 
los diferentes movimientos mandibulares que 
mediaban el vaciamiento de los vasos. Petrovic 
no midió los posibles cambios en el flujo san-
guíneo dentro de la ATM bajo diferentes con-
diciones, como movimientos de adelantamiento 
o retroceso, en presencia y ausencia del LPM, 
ni obtuvo registros de la actividad contráctil 
del LPM bajo las condiciones mencionadas 
(componente mecánico). Para el análisis de la 
importancia del LPM en el CCM se discutirán 
los que los autores de este artículo consideran 

los dos principales componentes: el humoral y 
el mecánico.

Al contrario de las evidencias presentadas 
hasta ahora, algunos trabajos desestiman la 
importancia del LPM y su papel protagóni-
co en el crecimiento del CCM (33-35). Otra 
evidencia en contra del papel del LPM en el 
crecimiento del cóndilo se deriva de observar 
el crecimiento de los pacientes con enfermeda-
des como la distrofia muscular de Duchenne, 
en la cual se observan cambios en la estructura 
craneofacial, acompañados de alteraciones es-
tructurales y funcionales en el masetero (36). 

Si se extrapolaran los resultados presentados 
sobre el masetero al LPM y si este último tu-
viera un papel preponderante en el desarrollo 
de esta región mandibular, podríamos esperar 
alteraciones del crecimiento condilar, las cuales 
no se han reportado. 

Aproximación a un modelo molecular 
que explique el papel del LPM en el 
crecimiento del CCM
Una hipótesis para explicar la interacción entre 
el LPM y el CCM sería que el LPM funciona-
ra como un órgano secretor de sustancias que 
afecten el tejido del cóndilo por un mecanismo 
paracrino. Se sabe que sustancias secretadas por 
el tejido muscular, como la neurotrofina-4 (NT-
4), la interleuquina 6 (IL-6), el IGF-I, el FGF 
tipo 2 (FGF-2) y el VEGF pueden modular el 
desarrollo de tejidos vecinos (37-40) (tabla 1).

Usando células osteoblásticas de hueso pa-
rietal de rata para determinar la acción de la 
IL-6 en presencia y ausencia de su receptor 
soluble (IL-6sR) sobre los transcriptos del IGF-
I e IGF-II, Franchimont y otros autores de-
mostraron que la presencia de la IL-6, cuando 
estaba acompañada de su receptor, influenciaba 
positivamente la expresión de mARN de IGF-I 
(41). Wang y Detamore demostraron que las 
células del CCM tuvieron actividad prolife-
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rativa en presencia de IGF-I, promoviendo 
la producción de glucosaminoglucanos y fi-
bras de colágeno; también determinaron que 
los glucosaminoglucanos podían promover la 
síntesis de factores de crecimiento (42). Otros 

estudios obtuvieron resultados similares (43). 
Hay receptores (IGF-IR) específicamente en la 
zona condroblástica (44). Los genes para IGF-I e 
IGF-IR tienen su máxima expresión en el cartí-
lago condilar de rata a los 31 días de edad (45).

Tabla 1. Factores de crecimiento e interleuquinas expresados y secretados por el músculo esquelético

Factor Modelo Órgano estudiado Observaciones Ref.

NT-4
Ratón knock-out de 
cepa no especificada

Músculo soleus y extensor 
digitorum longus

Es necesaria para la resistencia a la fatiga 
muscular (fibras tipo I)

37

IL-6 Humano Músculo vastus lateralis
Aumenta su síntesis y secreción desde 
los 30 hasta los 180 minutos durante el 
ejercicio

38

IGF-I Ratas CD-1
Músculos de la pata 
delantera

Presente en el músculo y su entesis y su 
receptor en el periostio

39

FGF-2 Ratas CD-1
Músculos de la pata 
delantera

Presente en las fibras cerca del periostio 
y sus receptores en periostio

39

VEGF

Ratas Sprague-
Dawley

Músculos tibialis anterior 
y extensor digitorum 
longus

Aumenta la concentración de mARN 
luego de dos horas de estimulación 
eléctrica, a partir del cuarto día

48

Humanos Músculo vastus lateralis

La expresión muscular de mARN 
aumenta a los 30 minutos y tiene su 
mayor expresión 60 minutos luego de 
terminado el ejercicio

49

NT-4: neurotrofina 4. IL-6: interleuquina-6. IGF-I: factor de crecimiento insulinoide tipo I. FGF-2: factor de crecimiento fibroblástico tipo 2. VEGF: factor de crecimiento endotelial vascular. 

mARN: ARN mensajero. Ref: referencia

Además de ser mediado por la IL-6, el in-
cremento local de IGF-I y de su receptor en el 
cóndilo parece ser estimulado por la testoste-
rona. En ratas macho la testosterona tiene un 
efecto sobre la proliferación y diferenciación 
del cartílago condilar, siendo el último mediado 
por el aumento de la expresión del IGF-I y su 
receptor (44).

Otro factor de crecimiento involucrado en la 
proliferación del CCM, en forma dependiente 
de la dosis, es el FGF-2 (25, 45). Los genes para 
el FGF-2 y sus receptores (FGFR1, FGFR2 y 
FGFR3) tuvieron su máxima expresión en ratas 
a la edad de 31 días (45) (tabla 2).

Dado que la angiogénesis es esencial para el 
proceso de reemplazo del cartílago por hueso, 

algunos autores han investigado el papel del 
VEGF y el factor de transcripción Sox9 sobre el 
crecimiento del CCM. Se acepta hasta ahora que 
estos dos factores se relacionan con procesos de 
formación cartilaginosa y esquelética (46, 47).

El VEGF es un potente mitógeno para las 
células endoteliales implicado en procesos de 
respuestas angiogénicas; está regulado positi-
vamente en humanos por la contracción mus-
cular y la hipoxia. Este factor de crecimiento, 
que puede ser producido y secretado por el 
músculo esquelético, se une principalmente a 
dos receptores, ubicados en las células endote-
liales, VEGFR1 y VEGFR2 (48-50) (tabla 1).
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Tabla 2. Factores moleculares expresados en el cartílago condilar mandibular bajo diferentes condiciones

Zona cartílago 
condilar

Factor molecular Modelo Observaciones Ref.

Zona articular

FGFR-1
Ratas ♂ 
Sprague-Dawley

El estudio se realizó en condiciones de 
crecimiento normal.

45

FGFR-2
Ratas ♂ 
Sprague-Dawley

El estudio se realizó en condiciones de 
crecimiento normal.

45

IGFBP-4 Ratas Wistar ♂ No se expresó en el grupo control y se 
estabilizó su concentración a los 25 días.

61

Zona 
proliferativa

PCNA y ALP

Ratas Lewis con 
déficit de GH y 
controles, de 
ambos sexos

La GH incrementa la actividad mitótica y 
reduce la maduración y mineralización de las 
células y de la matriz del cartílago in vivo.

29

Sox9
Ratas ♀ 
Sprague-Dawley

Aumento en la región posterior con un 
dispositivo de adelantamiento, en comparación 
con el control.

62

ARNm IGF-I, 
ARNm FGF-2

Ratas ♂ 
Sprague-Dawley

Aumento entre el tercer y séptimo día para el 
ARNm de IGF-I y al tercer día para el ARNm 
de FGF-2 en adelantamiento mandibular.

54, 55

ARNm de IGF-1R
Ratas ♂ 
Sprague-Dawley

No aumentó su expresión en condición de 
adelantamiento, pero sí en condición de 
retroceso mandibular.

54, 55

ARNm de 
FGFR-1, FGFR-2 y 
FGFR-3

Ratas ♂ 
Sprague-Dawley

Aumento entre el tercer y séptimo día para el 
ARNm de FGFR-1 y disminución después del 
tercer día para el ARNm de FGFR-2 y FGFR-3 
en adelantamiento mandibular.

54, 55

Zona 
condroblástica

PCNA y ALP

Ratas Lewis con 
déficit de GH y 
controles, de 
ambos sexos

La GH incrementa la actividad mitótica y re-
duce la maduración y mineralización de las cé-
lulas y de la matriz del cartílago in vivo.

29

IGF-I

*Ratas Wistar (no 
especifica sexo) 
**Ratones ICR 
♂ y ♀
 ***Ratas ♂ 
Sprague-Dawley

Su expresión es estimulada por el aumento de 
testosterona y estradiol (según género) en la 
pubertad y es dependiente de la dosis.

*43 
**44 
***45

ARNm IGF-I
Ratas ♂ 
Sprague-Dawley

Fue más abundante que el ARNm-de FGF-2 en 
crecimiento normal.

45

ARNm FGF-2
Ratas ♂ 
Sprague-Dawley

Su máxima expresión fue a los 31 días junto 
con ARNm IGF-I.

45

IGF-IR
Ratones ICR ♂ 
y ♀

Es necesario para la actividad biológica del 
IGF-I.

44

FGFR-1
Ratas ♂ 
Sprague-Dawley

Principalmente en la porción superior de la zona. 45

FGFR-2
Ratas ♂ 
Sprague-Dawley

Principalmente en la porción superior de la zona. 45

FGFR-3
Ratas ♂ 
Sprague-Dawley

Principalmente en la porción superior de la zona. 45

Continúa
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Zona cartílago 
condilar

Factor molecular Modelo Observaciones Ref.

Zona 
condroblástica

Sox9
Ratas ♀ 
Sprague-Dawley

En ratas sin adelantamiento, su pico fue en el 
día 44 principalmente en la zona posterior del 
cóndilo.

57

PCNA, ARNm de 
IGF-I e IGF-II

Ratas Wistar ♂ 

Se expresaron en adelantamiento mandibular, 
principalmente en las regiones anterior y poste-
rior, pero no en la región media, coincidiendo es-
tas regiones con la inserción del LPM y la TMF.

60

IGFBP-6 Ratas Wistar ♂ 

Se expresaron con mayor intensidad en la zo-
na posterior cerca de la zona bilaminar en el 
grupo control y más en el experimental (con 
dispositivo de adelantamiento). 

61

IGFBP-3 Ratas Wistar ♂ Presentó un pico de expresión a los 50 días en los 
dos grupos (con dispositivo de adelantamiento).

61

IGFBP-5 Ratas Wistar ♂ La expresión fue mayor en el grupo control 
(con dispositivo de adelantamiento).

61

Zona 
hipertrófica

FGF-8
Ratas ♀ 
Sprague-Dawley

La expresión máxima fue a los 14 días de uso 
de dispositivo de adelantamiento mandibular.

57

VEGF
Ratas ♀ 
Sprague-Dawley

Se expresó en las células más superiores de la 
zona.

47

Sox9
Ratas ♀ 
Sprague-Dawley

Su pico fue en el día 40. Aumento en la región 
posterior con un dispositivo de adelantamien-
to, en comparación con el control.

47, 62

GH: hormona del crecimiento. FGF-2: factor de crecimiento derivado de fibroblastos tipo 2. FGF-8: factor de crecimiento derivado de fibroblastos tipo 8. FGFR-1: receptor 1 para el factor de 

crecimiento fibroblástico. FGFR-2: receptor 2 para el factor de crecimiento fibroblástico. FGFR-3: receptor para el factor de crecimiento fibroblástico tipo 3. IGFBP-3: proteína 3 de unión a IGF. 

IGFBP-4: proteína 4 de unión a IGF. IGFBP-5: proteína 5 de unión a IGF. IGFBP-6: proteína 6 de unión a IGF. IGF-I: factor de crecimiento insulinoide tipo I. mARN IGF-I: ARN mensajero del 

factor de crecimiento insulinoide. mARN FGF-II: ARN del factor de crecimiento fibroblástico tipo II. IGF-IR: receptor para el factor de crecimiento insulinoide tipo I. Sox9: factor de transcripción 

sox9; PCNA: antígeno nuclear de proliferación celular. ALP: fosfatasa alcalina. VEGF: factor de crecimiento endotelial vascular. Ref: referencia

Se ha demostrado la presencia de VEGF y 
Sox9 en el cóndilo mandibular de ratas en cre-
cimiento (47). No obstante, no se ha evaluado el 
papel del LPM en la modulación del efecto del 
VEGF sobre el CCM. Cabe preguntarse si los 
aparatos de adelantamiento o retroceso man-
dibular pueden producir el mismo efecto que 
el ejercicio prolongado de baja intensidad y dar 
como resultado una secreción de VEGF y otros 
factores de crecimiento por parte del LPM y, por 
consiguiente, elevar la tasa de angiogénesis en 
la zona condilar. 

Debido a que se han descrito diferencias en 
el tamaño y la producción de la matriz extra-
celular de los condrocitos del cóndilo depen-

diendo de la zona donde se encuentren, surge 
la pregunta: ¿Es diferente la influencia del LPM 
en los condrocitos de las diferentes porciones 
del cóndilo? (51). En este punto es importante 
recordar que varios autores.demostraron que 
en el LPM existen diferencias en la función 
según la región estudiada (11).

Las anteriores evidencias abren la posibili-
dad de que el crecimiento del CCM sea modu-
lado por una cascada de eventos que se inicia 
con la producción de IL-6 o de otros factores de 
crecimiento, en el LPM e incluso en otros mús-
culos vecinos a la ATM. El establecimiento de 
una relación causal entre la IL-6 y los factores 
de crecimiento descritos arriba y el crecimiento 
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condilar implica que, bajo condiciones normales 
o condiciones en las cuales se utilizan aparatos 
de ortopedia funcional que modulan el creci-
miento del CCM, se debe demostrar la activa-
ción del LPM y la producción de estos. En la 
literatura no se encuentran trabajos abordando 

directamente y en forma integral esta secuencia 
de eventos (figura 1); sin embargo, hay varios 
investigadores que están estudiando algunos de 
los factores que hemos mencionado en relación 
con el crecimiento del CCM.

Figura 1. Hipótesis propuesta para explicar el componente humoral del papel del músculo pterigoideo lateral (LPM) en el crecimiento del 
cartílago condilar mandibular (CCM)
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Los recuadros unidos por flechas grises indican la secuencia de la maduración del cartílago según Rabie y otros autores (modificado de la referencia 62). Los recuadros unidos por flechas negras 

integran la información disponible que podría explicar el componente humoral del papel del LPM en el crecimiento del CCM. Las líneas punteadas ilustran eventos no demostrados directamente 

para el caso del LPM, pero sí para otros músculos sometidos a diferentes condiciones. A pesar de la evidencia actual aún no hay consenso general sobre el papel de la contracción del LPM en los 

casos de adelantamiento mandibular como mediador de la producción de factores de crecimiento por parte de este músculo.

Charlier y Petrovic encontraron que, ante 
un aparato de adelantamiento mandibular, el 
disco articular fue más grueso, la zona articular 
era de mayor tamaño y sus células fueron más 
redondas, la zona precondroblástica y condro-
blástica eran más grandes. Concluyeron que 
la hiperpropulsión posibilitaba el crecimiento 
condilar por estímulo directo a la zona de cé-
lulas precondroblásticas (52). Posteriormente, 
Stutzmann y Petrovic confirmaron que el uso 

de un dispositivo de adelantamiento mandi-
bular producía un alargamiento en la longitud 
total mandibular (32). McNamara y Carlson 
encontraron que si se ponía un dispositivo de 
adelantamiento mandibular en monos Rhesus 
se presentaba una hipertrofia de las capas pre-
condroblástica y condroblástica, principalmen-
te en la región posterior (53).

Fuentes y otros autores demostraron que 
el crecimiento es regulado principalmente por 
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estímulos funcionales y no genéticos (54). La 
expresión de los genes para IGF-I, FGF-2 y va-
rios de sus receptores era diferente en los casos 
de adelantamiento y retroceso mandibular (55). 
Recientemente se reportó la expresión de FGF8, 
un factor de crecimiento involucrado en el de-
sarrollo embrionario de la unión miotendinosa, 
en cóndilos de ratas, pero no se ha demostrado 
su secreción por parte del músculo esquelético 
(56, 57) (tabla 2).

En monos Rhesus se encontró un aumen-
to de la longitud mandibular con un aparato 
de propulsión mandibular; no obstante, no se 
hizo referencia al papel del LPM en el cambio 
observado (58). Aunque con los aparatos de 
adelantamiento mandibular se reportó aumen-
to de la actividad electromiográfica en el SHLP, 

aún existe discusión sobre la validez de estos 
resultados (4, 59). Utilizando un dispositivo de 
adelantamiento mandibular en ratas, Hajjar y 
otros autores encontraron que la expresión de 
varios marcadores moleculares coincidió con 
las zonas de inserción del LPM y la TMF (60) 
(tabla 2). Si bien esta investigación sugiere 
un papel importante del LPM y la TMF en la 
modulación del crecimiento mandibular, no 
clarifica una relación causal directa entre las 
estructuras y la expresión de los tres factores 
estudiados. La eficacia de los IGF en el ámbi-
to celular está modulada por las proteínas de 
unión al IGF (IGFBP), proteínas homólogas de 
las cuales se han descrito desde IGFBP-1 hasta 
IGFBP-6. Las observaciones de Hajjar y otros 
autores sobre IGFBP se resumen en la tabla 2 
(61). Utilizando ratas con un dispositivo de ade-
lantamiento, Rabie y otros autores observaron 
cambios en la expresión de Sox9 (62) (tabla 2). 
En este caso, mientras la zona de inserción e 
influencia directa del LPM es la región anterior 
del cóndilo, los cambios moleculares se obser-
varon en la región posterior. Ninguno de los 
trabajos revisados evaluó el efecto de la resec-

ción del LPM sobre dichos fenómenos molecu-
lares en las diferentes regiones condilares bajo 
condiciones normales y de adelantamiento.

Hasta ahora se ha abordado y analizado la 
información experimental disponible sobre el 
hecho de que varios factores de crecimiento y 
de transcripción afectan el crecimiento con-
dilar y que en el CCM hay receptores para 
dichos factores de crecimiento. Las evidencias 
demuestran que el tejido muscular funciona 
como un órgano secretor de estos factores de 
crecimiento, pero que, en todos los casos, para 
su producción y secreción se requiere la acti-
vación constante del músculo (figura 1). Así, la 
relación LPM-CCM involucraría la activación 
del LPM en condiciones que modularían el 
crecimiento condilar. Lo anterior se enmarcaría 
como el posible efecto mecánico del LPM so-
bre el CCM. En el manejo clínico, la situación 
clásica bajo la cual se modula el crecimiento 
condilar es el uso de aparatos de ortopedia 
funcional mandibular. Sin embargo, no hay 
consenso sobre si el LPM se activa o no —y en 
qué grado— durante el uso de estos aparatos.

La actividad electromiográfica del SHLP y 
el IHLP disminuyó significativamente luego de 
tres semanas en casos de adelantamiento man-
dibular (4). Algunos trabajos han sugerido que 
hay activación del SHLP en los casos de ade-
lantamiento, pero han sido cuestionados porque 
no demostraron la correcta ubicación de los 
electrodos en el LPM (31, 59, 63). En hombres 
se encontró que el reflejo de estiramiento del 
SHLP se activaba después de provocar una re-
troposición condilar, aunque iba disminuyendo 
con el aumento del espacio interoclusal. No se 
encontró reflejo en la IHLP cuando se presen-
taba la misma retroposición mandibular (64).

Conclusiones
Los trabajos de Petrovic sugieren dos com-
ponentes interrelacionados según los cuales 
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el LPM modifica el desarrollo del CCM: 1) el 
humoral, se refiere a la acción de diferentes 
factores de crecimiento sobre el CCM. El mo-
delo no estableció de dónde provenían dichos 
factores ni su función. Se ha demostrado que 
en el CCM hay receptores para varios facto-
res de crecimiento, pero no se han estableci-
do relaciones entre estos y el LPM. Ya que el 
músculo esquelético puede producir y liberar 
compuestos como IL-6, IGF-I, IGF-II, FGF-2 y 
VEGF, se sugiere que el LPM podría regular el 
desarrollo del CCM por vía paracrina o endo-
crina mediada por estos factores moleculares. 
Se sabe que la presencia de algunos de ellos 
induce la producción de otros, la producción 
de hormonas o la producción de factores de 
transcripción relacionados con el crecimiento 
del CCM. Para que un músculo produzca estos 
factores se requiere su activación contráctil 
y, aunque diversos trabajos han propuesto la 
activación del LPM durante el uso de aparatos 

de ortopedia funcional, persiste el debate al res-
pecto debido a limitaciones técnicas en algunos 
de ellos. Se aconseja la evaluación de esta hipó-
tesis mediante técnicas de Biología Molecular y 
Celular modernas, llevando a cabo experimen-
tos en los cuales se estudie el papel del LPM en 
los cambios de la expresión de los factores de 
crecimiento y sus receptores en el CCM bajo 
condiciones control, en ausencia anatómica o 
funcional de uno o los dos fascículos del LPM y 
bajo condiciones de adelantamiento y retroce-
so mandibular. 2) El mecánico, el cual sostiene 
que la actividad contráctil del LPM regula otras 
estructuras como la TMF y esta a su vez regula 
el crecimiento del CCM. Se propone la evalua-
ción de los cambios de presión intraarticular en 
condiciones control y con resección del LPM y 
evaluación del flujo sanguíneo intraarticular 
con técnicas imaginológicas, bajo las mismas 
condiciones experimentales sugeridas en el 
caso del componente humoral.
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