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Rezumat
Ontogeneza este perioada vietii cel mai dificil de studiat la om. In ultimele decenii
asistam insa la dezvoltarea medicinii prenatale, care vizeaza direct fatul ca pacient
si are ca obiective prevenirea, depistarea §i, in anumite cazuri, chiar tratarea
anomaliilor de dezvoltare congenitale sau dobandite.
Studiul nostru are ca obiectiv descrierea aspectelor morfologice ale sistemului
nervos central la diferite virste embrionare. In cercetdrile noastre ne-am raportat la
stadializarea Carnegie a embrionilor umani.
Materialul folosit in acest studiu este reprezentat de 3 embrioni umani aflati in
colectia noastra, corespunzand stadiilor Carnegie 17, 19 si respectiv 20. Embrionii
au fost studiafi din punct de vedere morfologic, macroscopic si microscopic. Ei au
fost fotografiati din diferite incidenfe in lumind directa §i prin transiluminare
folosind aparatura digitala. Au fost realizate §i sectiuni seriate care au fost fixate pe
lama pentru studiul miroscopic.
Au fost detaliate structuri ale sistemului nervos central care pot fi evidentiate pentru
prima data in timpul dezvoltarii embrionare.
Aspectele morfologice ale dezvoltarii sistemului nervos central sunt cunoscute de
mult timp §i nu s-au schimbat fundamental de la primele descrieri. Ceea ce se
schimba insa de-a lungul timpului este modul in care noi intelegem aceste
transformari morfologice prin prisma implicarii lor in aparitia anomaliilor
congenitale.

Cuvinte cheie: ontogeneza, embrion, encefal, maduva spinarii

Morphology of the central nervous system at different embryonic ages

Abstract

Ontogenesis is that period of life which is the most difficult to study in humans. In the
last few decades we assist at the development of the fetal medicine, which refers to
the fetus as a patient. Its goals are the prevention, diagnosis and, in some cases, even
the cure of the congenital anomalies.

Our paper describes the morphological aspects of the central nervous system at
different embryonic ages. In our study we consider the Carnegie staging of the
human embryos.
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The study is carried out on three human embryos of our collection. They correspond
of the Carnegie stages 17, 19 and 20 respectively. Their macroscopic and
microscopic morphology is studied. Photos are taken in different incidences in
natural light and by transillumination using digital techniques. Serial sections for
histological study are made.

Details of the central nervous system that can be seen for the first time during the
development are highlighted.

The morphological aspects of the development of the central nervous system are
known from many years and didn’t change fundamentally from the first descriptions.
In fact, what is changing in time is our understanding of those morphological

changes and their implication in the genesis of the congenital anomalies.

Keywords: embryos, ontogenesis, central nervous system

INTRODUCERE

Mult timp 1n obstetricdi obiectul exclusiv al
preocupirilor medicale a fost mama. In ultimele
decenii asistdm 1nsa la dezvoltarea medicinii prenatale,
care vizeaza direct fatul si are ca obiective depistarea,
prevenirea §i, in anumite cazuri, chiar tratarea
anomaliilor de dezvoltare congenitale sau dobandite.
Dezvoltarea sistemului nervos central in timpul vietii
intra-uterine pare a fi privilegiata. Ea este progresiva si
regulatd atat din punct de vedere ponderal cat si
structural.

Studiul nostru are ca obiectiv descrierea aspectelor
morfologice ale sistemului nervos central la diferite
varste embrionare. Datorita dificultatilor de stabilire
exactd a varstei gestationale a embrionilor, 1in
cercetdrile noastre ne-am raportat la stadializarea
Carnegie a embrionilor umani. Aceastd stadializare
apartine
Institutului Carnegie din Washington, care detine cea
mai importanta colectie de embrioni umani. Rezultatul
cercetarilor efectuate la acest institut este un standard
international dupa care embrionii umani sunt descrisi
si clasificati : stadiile Carnegie. Perioada embrionara
la om, respectiv primele 8 sdptdmani de viatd, a fost
divizata in 23 stadii, din care primele 9 stadii se refera
la primele 3 saptamaani ale dezvoltarii.

MATERIAL SI METODA

Materialul folosit in acest studiu este reprezentat de 3
embrioni umani aflati in colectia noastrd. Acesti
embrioni sunt conservati in solutie de formaldehida
9%. Ei au o calitate excelenta si morfologie normala.
Embrionii au fost studiati din punct de vedere
morfologic (aspect macroscopic, lungime cranio-

Departamentului de  Embriologie al

caudald) pentru a putea fi Incadrati intr-un stadiu
Carnegie. Lungimea cranio-caudala a embrionilor
(LCC) si apartenenta lor la stadiile Carnegie sunt
redate In tabelul I

Embrionii au fost fotografiati din diferite incidente in
lumina directa si prin transiluminare folosind aparatura
digitala.

La acesti embrioni au fost realizate si sectiuni seriate
care au fost fixate pe lama pentru studiul miroscopic.
Coloratiile folosite au fost hematoxilina-eozina si
GOomory. Pentru studiul lamelor s-a utilizat un
microscop optic. Dupd aceste preparate histologice au
fost realizate fotografii.
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VEZICULA VEZICULA DERIVATE
PRIMARA SECUNDARA PLANSEU TAVAN LUMEN
prozencefal telencefal nuclei striati cortex ventriculi laterali
peretele anterior al
ventriculului al 3-lea
diencefal epifiza lamina terminalis ventriculul al 3-lea (cu exceptia
retind peretelui anterior)
neurohipofiza
talamus
hipotalamus
metatalamus
subtalamus
mezencefal mezencefal pedunculi cerebrali tuberculi cvadrigemeni apeductul cerebral
rombencefal metencefal punte cerebel, punte ventriculul al 4-lea
mielencefal bulb panza coroida ventriculul al 4-lea
pedunculi cerebelosi

Tabel I. Veziculele cerebrale si derivatele lor (dupa Encha-Razavi si Escudier 1999, completat).

REZULTATE

1. Primul embrion studiat are codul BS5, o lungime
cranio-caudala de 13 mm si se afld in stadiul Carnegie
17 (fig. 1).

La examenul morfologic macroscopic  prin
transiluminatie se poate observa tubul neural si unele
caracteristici ale lui:

- curburile mezencefalica, cervicala si pontina

- prozencefalul cu veziculele telencefalice si
diencefalul

- mezencefalul relativ voluminos

- istmul mezencefalic

- rombencefalul cu metencefal si mielencefal

- placile alare ale metencefalului cu buza rombica

- ventriculul al IV-lea voluminos

- maduva spindrii ce se intinde pe toatd lungimea
corpului embrionului.

Sunt vizibile vezicula opticd §i pigmentul retinian,
proeminenta cardiacd si a ficatului, membrele 1n
formare cu paleta mainii si cea a piciorului.
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Fig.2. Sectiune parasagitala prin corpul embrionului

BS5 (col. HE, 4x).

La acest embrion au fost realizate si

sectiuni

histologice sagitale si parasagitale seriate (fig. 2, 3, 4).

se observad peretele veziculelor telencefalice, plexul
coroid si ventriculul al IV-lea. Detalii ale acestor
structuri pot fi observate pe sectiunile redate in figurile

Pe o sectiune sagitala prin extremitatea cefalicad a
embrionului B 5 (fig. 2)

2,3si4.
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Examenul macroscopic prin transiluminatie pune in
evidenta unele caracteristici ale axului cerebro-spinal:
- volumul encefalului este mai mare decat la
embrionul anterior (BS5, stadiul Carnegie 17)

- veziculele telencefalice acopera partial diencefalul

- mezencefalul este in continuare relativ voluminos

- curbura mezencefalica este accentuatd

- buzele rombice sunt bine dezvoltate

- curbura pontind se adanceste

- ventriculul al IV-lea se reduce ca lungime

- curbura cervicala este evidenta

Sunt vizibile meatul acustic extern, ochii si pleoapele,
proeminenta cardiacd, ficatul, placa piciorului cu
razele digitale, articulatiile cotului §i a mainii, placa
mainii cu raze digitale care incep sa se separe.

La acest embrion au fost realizate sectiuni histologice
transversale seriate (fig. 6, 7, 8).

Fig.3. Sectiune sagitala prin prozencefalul embrionului

BS5 (col. HE, 6x).

Fig.4. Peretele prozencefalului la embrionul Fig.6. Sectiune transversala prin extremitatea cefalica
B5 (col. HE, 10x). a embrionului B14 (col. HE, 4x)

2. Al doilea embrion studiat are codul B 14, o lungime

cranio-caudald de 16 mm si se afla in stadiul Carnegie
19 (fig.5).

3 5

Fig.7. Sécgiune transversald prin maduva spindrii la
embrionul B14 (col. HE, 4x)

Fig.5. Embrionul B14 fotografiat din norma laterala
stangd prin transiluminatie
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Fig.8. Detaliu al maduvei spinarii la embrionul B14

(col. HE, 10x)

Pe o sectiune transversala prin extremitatea cefalica a
embrionului B14 (fig.6) se disting emisferele cerebrale
cu pereti subtiri, ventriculii laterali si plexurile lor
coroide, ventriculul al IIl-lea cu pereti ingrosati si
ventriculul al IV-lea cu buzele rombice in formare.

Pe o sectiune transversald prin maduva spindrii la nivel
lombar a embrionului B14 (fig.7), din care prezentam
un detaliu in figura 8, se observa ci in acest stadiu
peretele maduvei prezintd toate cele trei straturi:
ependimar, manta gi marginal. De asemenea, celulele
din stratul ependimar au o forma alungita, ele fiind
surprinse in timpul migrarii lor spre manta.

3. Cel de-al treilea embrion studiat are codul B35, o
lungime cranio-caudala de 21,5 mm si se afla in
stadiul Carnegie 20 (fig. 9).
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Fig.9. Embrionul B 35 fotografiat din norma laterala

stanga prin transiluminatie si in lumina directa.

Capul embrionului incepe sd se redreseze. La nivelul
sistemului  nervos central sunt vizibile prin
transiluminatie:

- emisferele cerebrale

- mezencefalul

- placa cerebeloasa

- curbura pontind accentuata

- curbura cervicala

- vase de sange care irigd encefalul

Celelalte elemente ale nevraxului sunt dificil de
observat prin examinarea externa a corpului
embrionar.

Se pot observa plexul vascular al scalpului, meatul
acustic extern, pavilionul urechii externe, pleoapele,
ficatul, proeminenta cardiaca. Narile si varful nasului
sunt pe deplin formate. Placile mainii si a piciorului au
raze digitale care incep si se separe.

La acest embrion au fost realizate sectiuni histologice
transversale seriate (figurile 10-14).
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Pe o sectiune transversald prin extremitatea cefalica a
embrionului B35 la nivel supraocular (fig.10) se pot
observa veziculele telencefalice cu pereti subtiri si
ventriculii laterali cu plexul coroid, ventriculul al III-
lea cu pereti ingrosati, ventriculul al IV-lea si
apeductul lui  Sylvius. Peretele veziculelor
telencefalice nu este incd alipit de cel al diencefalului,
intre ei interpunandu-se o zona de mezenchim ce
prezintd vase de singe. Detalii ale acestei zone sunt
prezentate in figura 15.

Fig.10. Sectiune transversala prin capul embrionului
B35 nivel ocular (col.HE, 4x).

Pe o sectiune transversald prin extremitatea cefalicd a
embrionului B35 la nivelul ochilor (fig.11) se poate
observa tubul neural la nivelul portiunii caudale a
mielencefalului. Se observa ca la nivelul mantalei, in
placa alara apar condensari de celule care reprezinta
viitorii nuclei gracilis §i cuneatus.

Fig.11. Sectiune transversala prin capul embrionului

B35 supraocular (col.HE, 4x).

Pe sectiuni seriate transversale prin torace (fig.12), la
baza toracelui (fig.13) si prin pelvisul embrionului
B35 (fig.14) se poate observa maduva spinarii.
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Fig.12. Sectiune transversala prin toracele
embrionului B35(Col.E,4x)

Fig.13. Sectiune transversala la baza toracelui
embrionului B35 (col. HE, 4x).

Fig.14. Sectiune transversala prin pelvisul
embrionului B35 (col. HE, 4x).

Detalii ale maduvei spinarii din regiunea toracica pot
fi observate in figurile 16 si 17. Sunt prezente toate
cele trei straturi ale peretelui tubului neural : stratul
ependimar, mantaua si stratul marginal.
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- Fig.15. Detaliu al encefalului la embrionul B3
(col.HE, 10x).

Fig.16. Detaliu al maduvei spinarii la embrionul
B35 (col. HE, 10x).

Fig.17. Detaliu al sectiunii din fig.13 (col. Gomory,
10x).

DISCUTIL

Ne vom referi pe larg la aspectele morfologice
macroscopice §i microscopice in stadiile in care se
gasesc si embrionii studiati de noi.

A. in stadiul 17 embrionul se giseste la sfarsitul
sdptamanii a 6-a a dezvoltarii sale. El are intre 40-42

zile si o lungime cranio-caudald de 11-14 mm. Se pot
observa : veziculele optice, pigmentul retinian, meatul
acustic extern, ventriculul al I'V-lea, primele 3 arcuri
faringiene, sinusul cervical, proeminenta cardiaca,
ficatul, creasta mezonefrica, placa mainii cu raze
digitale, placa piciorului. in acest stadiu inima are
patru camere. La nivelul plamanilor apar segmentele
bronho-pulmonare. Se dezvolta mandibula si muschii
faciali. Santul fronto-nazal devine distinct. incep si se
formeze si mugurii dentari [1]. Incepe regresia cozii
embrionului.

In timpul siptimanii a 5-a de dezvoltare apar
veziculele cerebrale secundare. Prozencefalul se
subdivide 1n :

1. telencefal (creierul terminal), format dintr-o
portiune mediand i doud evaginari laterale, emisferele
cerebrale primitive ;

2. diencefal, caracterizat prin evaginarea veziculelor
optice [2].

La nivelul telencefalului veziculele cerebrale se extind
dorsal iar circumferinta lor depaseste anterior lama
terminala.

In peretele emisferelor cerebrale sunt prezente toate
cele trei straturi : ependimar, manta si stratul marginal,
care vor da nastere viitorului cortex cerebral.
Ingustarea gaurilor interventriculare corespunde unei
adanciri a santului extern dorsal, care devine in acest
stadiu fisura longitudinald superioara.

Fata mediala a emisferelor este descrisa de Miiller si
O’Rahilly [3] ca viitorul arhi-cortex. Aceastd arie
contine viitorul hipocamp, area epithelialis si area
dentata. Area dentata, o zona situata intre hipocamp si
area epithelialis, prezintd numai stratul ependimar si
va forma girusul dentat. Primordiul hipocampului si
area dentata reprezintd indiciile aparitiei sistemului
limbic.

Eminenta ventriculara laterald va da nastere viitorului
corpului striat.

Eminenta ventriculara mediald, denumita si creasta
striatd mediala este prezenta partial in diencefal dar se
extinde si in telencefal. Ea este penetratd de vase de
sange si cuprinde o parte din limita ventrald a
diencefalului.

Dupa Miiller si O’Rahilly [3] in acest stadiu incep sa
apara nucleii amigdalieni, care derivd din eminenta
ventriculard mediala. Nucleul amigdaloid cortical este
prezent la circa 60% dintre embrionii care se gasesc in
acest stadiu.
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In aria olfactivi se dezvolti o mici proeminents,
primordiul bulbului olfactiv, in care existd cateva fibre
nervoase. In tuberculul olfactiv patrunde asa-numitului
nervus terminalis. Miiller si O’Rahilly [3] descriu doua
fascicule de fibre nervoase care parasesc epiteliul
nazal, unul lateral ce reprezintd nervii olfactivi si
celalalt medial, reprezentind nervii terminal i
vomero-nazal. Medio-caudal fata de tuberculul
olfactiv se gaseste o condensare de celule care este
interpretatd ca primul indiciu al nucleilor septali.
Unele fibre parasesc bulbul olfactiv formand fasciculul
medial al encefalului ce trece prin nucleii amigdalieni.
Telencephalon impar este reprezentat de placa
comisurald, de lamina terminalis si de portiunea
telencefalica a ventriculului al I1I-lea.

Emisferele cerebrale prezintd ventriculii laterali
voluminosi.

Portiunea diencefalicai a ventriculului al IIl-lea
prezintd recesul infundibular si santurile ventriculare :
sulcus dorsalis, care apare pentru prima datd in acest
stadiu, sulcus medius si santul hipotalamic. Sulcus
limitans nu se mai extinde la nivelul diencefalului [4].
In acest stadiu este vizibili placa chiasmatica.
Comunicdrile veziculelor optice cu diencefalul sunt
acum reduse la mici orificii. La specimene mai
avansate ale acestui stadiu pot fi detectate primele
fibre retiniene [3]. Acestea se indreapta dinspre retina
in dezvoltare spre diencefal s§i mai tarziu vor
transforma lumenul pediculului optic intr-un cordon
solid : nervul optic.

Epitalamusul este separat de talamusul dorsal de catre
sulcus dorsalis [5]. La nivelul epifizei nu este prezent
stratul marginal.

Sulcus medius si zona interthalamica delimiteaza
talamusul dorsal de cel ventral iar santul hipotalamic
este mai adanc.

Subtalamusul este vizibil in acest stadiu §i da nastere
fibrelor care vor forma comisura supra-mamilara in
tegmentum-ul diencefalului [3]. Nucleul subtalamic
este evident si este posibil ca el sd fi aparut Intr-un
stadiu mai precoce.

In viitoarea arie hipotalamici se dezvoltai doud
recesuri, unul supra-mamilar si celalalt infra-mamilar,
demarcand aria mamilara [3]. Dupa Yokoh [6], in
acest stadiu sunt prezente primordiile corpilor
mamilari.

La toti embrionii din acest stadiu neurohipofiza este
vizibild, ca si recesul infundibular al ventriculului al

Ill-lea. La embrionii avansati peretele caudal al
neurohipofizei este pliat [3].

Peretele adenohipofizei situat cel mai aproape de
ectodermul neural se ingroasa. El este turtit dorso-
ventral dar se extinde lateral i inconjoara aria
infundibulara formand viitoarea pars tuberalis [7].
Adenohipofiza este inca In comunicare cu cavitatea
faringiana.

In tot peretele mezencefalului este prezenta mantaua,
alaturi de straturile marginal si ependimar.

La nivelul tectum-ului se evidentiaza schita viitorilor
coliculi cvadrigemeni.

La limita diencefalo-mezencefalici se gaseste
comisura posterioard care contine fibre ale fasciculului
longitudinal medial. Ea se continud caudal cu
comisura coliculilor superiori, ale carei fibre sunt
localizate intre stratul ependimar si manta.

Pot fi observate primele indicii ale aparitiei nucleului
rosu la nivelul tegmentum-ului, lateral de nucleul
oculomotorului. Dupa Miiller si O’Rahilly [3] celulele
sunt dispuse ca si cum ar fi migrat din tectum, dar
Cooper [8] si Morell [9] sugereaza ca ele apar in aria
proliferativdi medio-ventrald si in unghiul lateral al
lamei bazale.

In tegmentum poate fi  deosebit nucleul
interpeduncular, iar fibrele tractului habenulo-
interpeduncular ajung pana in vecinatatea lui [10].
Comisura oculomotorului poate fi observata in stratul
marginal al ariei proliferative medio-ventrale [3].

In acest stadiu se poate vorbi pentru prima dati de
apeduct cerebral, acesta reprezentand lumenul tubului
neural la nivelul mezencefalului.

Mici santuri prezente pe suprafata ventriculard a
rombencefalului indica amplasarea
rombomere. Medial de fibrele tractului mezencefalic al
nervului V, 1n regiunea bazald a segmentului istmic si
in rombomerul 1 se gasesc celule alungite situate intre
manta si stratul ependimar. Aceste celule constituie
locus coeruleus. Dupa Yokoh [6] un fascicul nervos
situat in partea ventro-mediala a placii cerebeloase si
care se extinde spre pdrtile laterala si dorsald a
tractului spinal al nervului V reprezintd primordiul
pedunculului cerebelos inferior.

In acest stadiu sunt deja formati nervii cranieni VI, XI
(atdt componenta spinald cat si cea craniand), VII
(inclusiv chorda tympani si nervul pietros mare), IX
(cu ramurile linguald, faringiana, timpanica si radacina
motorie), XII, I, III, IV, V (cu cele trei diviziuni:
oftalmica, maxilard §i mandibulard), X (cu nervii

fostelor
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laringieni superior si inferior, ramurile pulmonare),
VIII (cu componenta cohleard si vestibulard). in acest
stadiu apar pentru prima datd ansa cervicald si nervul
intermediar VIIbis.

Sunt identificabili ganglionii nervilor IX (ganglionii
inferior si superior), V, X (ganglionii inferior si
superior). In acest stadiu sunt identificabili pentru
prima datd ganglionii nervilor VII (ganglionul
geniculat) si VIII (portiunea inferioara, viitorul
ganglion spiral ca §i portiunea superioard, viitorul
ganglion vestibular).

Nucleii nervilor cranieni. Nucleii vegetativi eferenti
sunt vizibili [3].

Nucleii vegetativi eferenti generali (nucleii salivatori
inferior i superior, nucleul dorsal al vagului) sunt
dispusi intr-o pozitie dorso-laterala la toti embrionii.
Nucleii vegetativi eferenti speciali se formeaza de
asemenea intr-o pozitie mai ventro-lateralad. Nucleul
trigeminal definitiv este prezent la aproximativ
jumadtate din embrionii studiati de Miiller si O’Rahilly
[3] dar nucleul ambiguu este inca dificil de observat.
Tractul aferent comun ajunge rostral pana la cerebel.
El contine in principal fibre trigemino-spinale, fibrele
gustative Incepand sa se desprindd si sd formeze
tractul solitar [3].

Apar si primele indicii ale nucleilor senzoriali in aria
vestibulara.

Cerebelul este detectabil la nivelul placii alare a
metencefalului si a segmentului istmic. In acest stadiu
placa cerebeloasd este mai largd decat emisferele
cerebrale. Cerebelul prezintd un strat ependimar, o
manta §i un strat marginal. O paturad subtire de fibre
nervoase desparte mantaua de stratul ependimar. In
acest stadiu buzele rombice sunt caracterizate de
abundenta mitozelor §i de absenta mantalei si a
stratului marginal. Aceasta arie a placii alare produce
celule migratorii care vor forma stratul germinal extern
al cerebelului. Buzele rombice vor forma viitorul
flocculus. Intre sulcus limitans si buza rombicd se
dezvolta o proeminenta interna care este primordiul lui
corpus cerebelli. Mai tarziu in acest stadiu, o
proeminentd externd devine vizibild lateral de fisura
postero-laterala in dezvoltare [3].

Tracturile vestibulo-, trigemino §i spino-cerebeloase
au ajuns la nivelul cerebelului in dezvoltare si pot fi
regdsite Intre manta si stratul marginal.

Placa bazala a metencefalului va da nastere intr-un
stadiu ulterior puntii.

La nivelul maduvei spinarii sunt vizibile conul
medular si filum terminale. Peretele tubului neural
prezintd toate cele trei straturi, iar la nivelul mantalei
pot fi identificate coloanele alara si bazala.

Dupa O’Rahilly si Miiller [4], procesul neurulatiei
secundare a facut ca maduva spina sa se extindd pana
la extremitatea caudald a corpului embrionului. In
acest stadiu incepe fenomenul de regresie caudala.
Creasta neurald terminald vomero-nazald s-a condensat
si va forma ganglionii terminal i vomero-nazal [10].
Dupa Yokoh [6] plexul coroid al ventriculilor laterali
este vizibil la un embrion de 12,6 mm din acest stadiu.
Area epithelialis, cuprinsd intre area dentata si lamina
terminalis, va fi implicatd mai tarziu in formarea
plexului coroid. Ea este deja adiacentd unui
mezenchim bogat vascularizat si in apropierea valului
transvers pot fi observate usoare plieri ale epiteliului
[3].

Invelisurile nevraxului sunt reprezentate 1n acest stadiu
de pia mater si de meningele primar. Pia mater este
formata, un strat celular separdnd vasele de sange de
peretele neural. La nivelul fisurii interemisferice poate
fi regdsit un mezenchim, indiciu al viitoarei coase a
creierului. Dupd O’Rahilly si Miiller [10] un strat dural
limitant incepe sd se formeze la baza encefalului.
Nervii cranieni III, TV, V si XII trec prin asa-numitii
pori durali. Stratul dural limitant, situat lateral de
diencefal, va forma partea rostro-laterala a cortului
cerebelului. Meningele primar situat medial fata de
stratul dural limitant este precursorul arahnoidei si al
spatiului subarahnoidian (leptomeninge), in timp ce
meningele primar situat lateral de stratul dural limitant
va forma cea mai mare parte a durei mater §i este
denumit pahimeninge. Se dezvoltd si condensarile
mezenchimale ale craniului.

B. In stadiul 19 embrionul se giseste la inceputul
saptamanii a 7-a. El are 45-47 zile si masoard 16-18
mm. Se pot observa : ventriculul al IV-lea, meatul
acustic extern si pavilionul urechii externe, ochii cu
pleoape, ficatul, proeminenta cardiacd, placa piciorului
cu razele digitale, articulatiile cotului si a mainii, placa
mainii cu raze digitale care Incep sa se separe. Corpul
embrionului se alungeste si capul se redreseazi. In
urechea internd incep sd se formeze canalele
semicirculare. Incepe procesul de osificare a
scheletului.

La 13 din 23 de embrioni studiati de O’Rahilly et al
[11], capsula interna este evidentiatd prin fibrele care
calatoresc de la ganglionii bazali spre diencefal. Cel
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mai cuprinzator studiu asupra dezvoltarii capsulei
interne a fost realizat de Hewitt [12].

La nivelul subtalamusului se poate observa viitorul
glob palid extern, ventral de fasciculul lateral al
prozencefalului. Globul palid intern se va dezvolta mai
tarziu din nucleul entopeduncular [11].

La nivelul diencefalului apar pentru prima data nucleii
amigdalieni.

in acest stadiu se poate vorbi pentru prima dati de un
talamus ventral si de unul dorsal.

Dupa O’Rahilly si Miiller [10], primele fibre optice au
ajuns in placa chiasmaticd pana in acest stadiu, dar nu
se incruciseaza inca. Totus, comisura supraopticd a
fost descrisa la 22 din 23 de embrioni studiati de
O’Rahilly et al [11].

in ventriculul al Ill-lea apare pentru prima dati
recesul optic.

La nivelul adenohipofizei apar pars intermedia si pars
tuberalis, care se aldturd lui pars anterior si resturilor
pungii lui Ratke.

in regiunea istmici s-a format un sant intre cerebel si
mezencefal, iar planseul rombencefalului devine mai
ingrosat datoritd fibrelor care trec prin el. Decusatia
lemniscald este vizibild imediat caudal de jonctiunea
bulbului cu maduva. Fibrele care trec de la nucleul
dintat la nucleul rosu (tractul dento-rubral) reprezinta
primele indicii ale pedunculului cerebelos superior
[10].

Dupa O’Rahilly et al [11], nucleul olivar accesor
medial apare ca o condensare de celule nediferentiate
situatd medial de fibrele intramurale ale radacinilor
nervului hipoglos.

In acest stadiu se poate vorbi pentru prima datd de un
plex coroid si de o lama epiteliala.

Nucleii nervilor cranieni. Nucleul cohlear ventral este
descris de catre O’Rahilly si Miiller [10] ca o masa
densa de celule situata lateral de pedunculul cerebelos
primitiv.

Apar ramuri ale componentei ventriculare a nervului
VIII destinate utriculei si saculei.

Conexiunile cerebelului se multiplica.

Plexul coroid al ventriculului al IV-lea prezinta
vilozitati cu celule cilindrice ce protruzioneaza in
cavitatea ventriculara.

Leptomeningele este mai lax in comparatie cu
pahimeningele, care prezinta vene ce pot fi interpretate
ca viitoarele sinusuri durale. Mezenchimul adiacent lui
area membranacea superior in tavanul rombencefalului

a devenit de asemenea lax, desi nici un strat dural
limitant nu este prezent in aceastd zona.

Dupa O’Rahilly si Miiller [13], la nivelul hipofizei
incep sa se formeze pars intermedia si pars tuberalis.
Pot fi observate fibre ale nervilor olfactivi ce patrund
in bulbul olfactiv [14]. Bulbul olfactiv prezintd acum o
manta i este separat de tuberculul olfactiv prin sulcus
circularis. Dupa Lemire [5] bulbul olfactiv nu este
vizibil pana 1n acest stadiu.

Nervus terminalis intra in tuberculul olfactiv care si el
prezinta o manta. Ganglionul nervului terminal este
prezent [10].

Viitorul nucleus accumbens apare ca o proeminenta in
cavitatea ventriculara [11]. El este de asemeneca
cunoscut ca §i ‘corp paraterminal’ si este interpretat ca
o extensie a complexului caudat-putamen.

C. In stadiul 20 embrionul se afli la inceputul
saptamanii a 8-a a dezvoltarii sale. El are 48-50 zile si
o lungime cranio-caudala de 18-22 mm. Corpul
embrionului incepe sd se indrepte. Se pot observa :
plexul wvascular al scalpului, ochii cu pleoape,
ventriculul al IV-lea, meatul acustic extern, pavilionul
urechii externe, ficatul, proeminenta cardiaca. Narile si
varful nasului sunt pe deplin formate. Sunt vizibile
articulatiiile cotului si a mainii. Degetele sunt separate
si sexul gonadic feminin este detectabil. Embrionul
poate avea miscari spontane.

La nivelul emisferelor cerebrale pot fi identificati
viitorii poli frontal, occipital i temporal [14].
Emisferele acopera acum doua treimi din diencefal [1].
Nucleii septali sunt descrisi de O’Rahilly si Miiller
[14]. Nucleul septal medial si nucleul benzii mediale
sunt bine dezvoltati. Primul este situat in vecinatatea
hipocampului si la unii embrioni consta din doud parti
distincte. Pot fi observate fibre care trec de la acest
nucleu la bulbul olfactiv. Nucleul benzii diagonale este
localizat in treimea medie a septului si trimite fibre
spre hipocamp.

Conexiunea principald intre telencefal (in principal
nucleii amigdalieni) si diencefal si celelalte parti ale
encefalului este reprezentatd de fasciculul lateral al
prozencefalului.

De asemenea, stria medullaris thalami conecteaza aria
olfactivd la nucleii habenulari via aria amigdaloida.
Viitorul corp striat este reprezentat de eminenta
ventriculara mediald si de primordiul nucleului
accumbens.

Plexul coroid al ventriculilor laterali este dezvoltat
[10].
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In tavanul diencefalului a aparut comisura habenulara.
Structurile identificabile la nivelul subtalamusului
sunt: globul palid extern, nucleul entopeduncular si
nucleul subtalamic [3]. Globul palid extern apare
pentru prima data in acest stadiu [10].

Fibrele tractului optic se incruciseaza in placa
chiasmaticd formand chiasma optica. Caudal si dorsal,
fibrele tractului preoptico-hipotalamo-tegmental se
incruciseaza formand comisura supra-opticd, prezenta
inca din stadiul 17 [10].

In acest stadiu se descrie si capsula interna primitiva.
Primordiul adenohipofizei prezintd pars anterior, pars
intermedia, pars tuberalis si resturi ale pungii lui
Rathke. Dupa O’Rahilly si Miiller [13], in acest stadiu
in mezodermul suprafetei rostrale a adenohipofizei
apar capilare.

Neurohipofiza prezintd infundibulum, eminenta
mediana si pars nervosa.

Ventriculul al III-lea prezinta recesurile infundibular si
optic, precum si santurile dorsal si hipotalamic.
Inmultirea fibrelor care trec prin tegmentum-ul
mezencefalic au produs proeminente bilaterale ce sunt
vizibile pentru prima datd In acest stadiu si care
reprezinta viitorii pedunculi cerebrali, separati de un
sant interpeduncular.

Nucleul interpeduncular este descris de O’Rahilly si
Miiller [14]. Ei descriu de asemenea ‘nucleus niger’
lateral de nucleul interpeduncular si sugereazd ca
neuronii substantei negre apar in regiunea istmica.
Dupa O’Rahilly si Miiller [14] fibrele incrucisate ale
fasciculelor cuneatus si gracilis pot fi observate in aria
de tranzitie dintre rombencefal si maduva spina.
Decusatia este cunoscutd ca decusatia lemniscului
medial iar fibrele se indreapta spre talamusul ventral
posterior.

La nivelul metencefalului cerebelul si puntea sunt deja
formate. Cerebelul prezintd nucleul dintat. Viitoarea
decusatie a pedunculilor cerebelosi superiori este
indicata de fibrele incrucisate ale tractului dento-rubral
ce se alaturd comisurii oculomotorii [10].

Bulbul rahidian prezintd primordiul pedunculilor
cerebelosi inferiori.

Nucleii nervilor cranieni. Un nucleu abducens accesor
si un nucleu hipoglos accesor au fost descrisi la
embrionii acestui stadiu de catre Miiller si O’Rahilly
[3]. Nucleul principal contine celule mai mari decat
nucleul secundar care este situat mai ventral.
CONCLUZII

1. Embriologia este un subiect de actualitate in epoca
descifrarii genomului uman, a clondrii, a tehnicilor de
fertilizare in vitro si a altor subiecte legate de
anomaliile de dezvoltare, contraceptie si de etica fata
de copilul nendscut.

2. Dezvoltarea prenatald este un proces extrem de
complicat in care intervin genetica,

biochimia, anatomia si fiziologia. Nu existd modificari
ontogenetice, chimice sau
repercusiuni ulterioare in organizarea moleculara.

3. Dezvoltarea sistemului nervos este unul dintre
primele fenomene ale ontogenezei si ultimul care se

morfologice  fara

desavarseste, dand nastere celei mai complexe
structuri din corpul uman. Perioada lungd de timp
necesara acestei dezvoltari explicd faptul ca orice
agresiune in utero poate avea consecinfe asupra
morfologiei si fiziologiei sistemului nervos.

4. Structuri ale sistemului nervos central care pot fi
evidentiate pentru prima data in timpul dezvoltarii :

- in stadiul 17: nucleii amigdalieni, fisura longitudinala
superioara, epitalamus, talamus ventral si dorsal,
apeductul  cerebral,
pedunculilor cerebelosi inferiori, conul medular, filum
terminale ;

- in stadiul 19: plexul coroid, nucleus accumbens,
recesul optic al ventriculului al Ill-lea, primordiile
pedunculilor cerebelosi superiori ;

- in stadiul 20: polii frontal, occipital §i temporal,
bulbul olfactiv, tuberculul olfactiv, chiasma optica,
palidul lateral, pedunculii cerebrali.

5. Aspectele morfologice ale dezvoltarii sistemului
nervos central sunt cunoscute de mult timp si nu s-au
schimbat fundamental de la primele descrieri. Ceea ce
se schimba insd de-a lungul timpului este modul in
care noi Intelegem aceste transforméri morfologice
prin prisma implicarii lor in aparitia anomaliilor
congenitale. De asemenea, cunoagterea mecanismelor
genetice si moleculare care guverneaza ontogeneza

nucleul rosu, primordiile

explorare si remediere a acestor anomalii.
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