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Biologia. — Prime osservazioni sulle capacità rigenerative del 
sistema nervoso in adulti di Anfibi anurin . Nota (**} di F e r d i­
nando  L ombardo , presentata dal Corrisp. A . S t e f a n e l l i .

Summary. — A dults of A nourans were operated by excision of bits of the forebrain and 
of the retina. Histological slides show mitotic activity in operated zones. Therefore in the 
nervous system of A nourans rem ain neuroblastic cells in which mitotic activity can take place; 
this dem onstrates tha t the nervous system of adult A nourans has regenerative abilities.

E noto che tra  gli elem enti ependim ali del neurasse degli Anfibi anuri 
restano alcuni elem enti che conservano aspetto di neuroblasta anche nel­
l’adulto U). .

Allo scopo di precisare quale a ttiv ità  svolgano questi elem enti, nel nostro 
Istitu to  sono state iniziate alcune esperienze di rigenerazione del neurasse 
in adulti di Anfibi anuri. In fatti, ad eccezione dei recenti risu ltati di Schòneit <2> 
sulla rigenerazione del m idollo spinale in Rana esculenta, a m ia conoscenza <3~4), 
non vi sono ten tativ i coronati da successo sulla rigenerazione del neurasse 
negli adulti di Anfibi anuri.

A  sedici esem plari di Rana esculenta, del peso di 50 g r circa, è stata aspor­
ta ta  una sezione d i 1-2 mm. di spessore dall’emisfero destro del telencefalo.

Dopo 15 giorni d a ll’operazione, gli encefali sono stati isolati in fissativo 
(liquido di Sanfelice), quindi inclusi in celloidina-paraffina ed affettati in 
serie a io  p, di spessore; i p reparati sono stati colorati con em allum e di 
M ayer.

L ’esame dei p repara ti istologici ha messo in evidenza che sui bordi della 
lesione, sia tra  le cellule differenziate che tra  gli elementi del grigio periven- 
dricolare che si affacciano alle cavità, vi sono cellule in mitosi (Tav. I, figg. 1 
e 2); qualche sporadica m itosi si osserva altresì nell’epitelio ventricolare anche 
in zone lontane dalla lesione (Tav. I, fig. 3), m a difettano nell’emisfero illeso.

Ritengo che le mitosi dell’epitelio ventricolare appartengano a quegli 
elementi che conservano aspetto indifferenziato anche nell’adulto. Più diffi- 
ficile è invece stabilire la n a tu ra  delle cellule che costituiscono il focolaio 
m itotico osservato ai bordi della lesione. Infatti è da escludere che cellule 
nervose differenziate siano passibili di processi di anaplasia; pertan to  si tra tta

(*) Lavoro eseguito nell’Istituto di A natom ia com parata dell’U niversità di Modena; 
gruppo di ricerca per l ’Em briologia del C .N.R.

(*■*) Pervenuta all’Accadem ia il 9 luglio 1966.
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(4) R. W. Reyer, in Regeneration (ed. D. Rudnick, R onald Press, N. Y., 1962).
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di elem enti rim asti indifferenziati; il fatto che le dimensioni delle m itosi ( io  fi) 
siano simili a quelle degli elem enti ventricolari e decisam ente m aggiori di 
quelle di eventuali elementi m esenchim atici infiltrati nella zona lesa (che 
presentano nuclei molto più piccoli), indica che le mitosi appartengono ad 
elem enti di origine nervosa. R esta però da accertare se queste mitosi vadano 
in terpretate  come spongioblastiche o come neuroblastiche; è noto infatti 
che dalle m itosi dell’epitelio ventricolare originano elementi m orfologicamente 
indistinguibili, m a che si differenziano parte  in cellule nervose e parte  in cel­
lule gliari.

Poiché nella re tina dei V ertebrati i corpi delle cellule gliari (cellule di 
M uller), sono confinati nel ganglio retinico, ho tentato  di risolvere il dubbio 
provocando lesioni nella retina.

A  tal fine in quattordici adulti di Rana esculenta L. (del peso di 50 gr 
circa) m ediante un  tubicino di vetro introdotto nella pupilla, ho asportato 
dall’occhio destro un  tassello di re tina di circa 1 m m 2 lateralm ente all’uscita 
del nervo ottico; il successo dell’operazione era controllato osservando il m ate­
riale prelevato al microscopio in contrasto di fase.

Q uindici giorni dopo l’operazione i p reparati della retina operata, a diffe­
renza di quelli dei controlli, presentano una zona del tapetum priva della pars 
nervosa retinae, che si introflette profondam ente nel vitreo; il tapetum  in tro­
flesso è più sottile e m eno pigm entato che in altre zone della retina; alla base 
dell’introflessione am m assi d isordinati di elementi di varia grandezza ed 
aspetto uniscono il tapetum  alla retina indenne, la .quale presenta grav i alte­
razioni della sua stratificazione che term inano a breve distanza.

E videntem ente la  zona descritta è quella lesa. Particolarm ente interes­
sante è l’esame dei bordi della lesione, ove, tra  gli am m assi disordinati di 
cellule, si riconoscono due tipi di elementi: alcuni con nuclei piccoli (diam. 
5,8 jjl), lobati o sferoidali, che presentano crom atina in parte aderente alla 
carioteca e in parte  nel carioplasm a con l’aspetto di poche (4-6) grosse zolle 
ed altri con nuclei (diam. =■ 4 fi) allungati, m a con crom atina omogenea 
come nègli eritrociti; questi elem enti sono simili per dimensioni ed aspetto 
a quelli delle tuniche oculari e pertan to  sono da ritenersi come elementi m esen­
chim atici m igrati nell’interno dell’occhio per effetto del trau m a operatorio. L a 
com ponente cellulare più abbondante che si rinviene ai bordi della lesione, 
però, è costituita, oltre che da grossi elementi pigm entati, evidentem ente ori­
ginari del tapgtum , da cellule con nuclei relativam ente voluminosi (9 fi) e 
con crom atina aderente alla carioteca in forma di un delicato reticolo a m aglie 
strette e privo di ispessim enti nodali; queste cellule presentano nuclei che hanno 
le dim ensioni e gli aspetti caratteristici delle cellule retiniche <5>.

T ra  le cellule che circondano la zona lesa ho osservato qualche ra ra  m i­
tosi di piccole dim ensioni (5-6 fi di diam etro) e molto più frequenti m itosi di di­
mensioni nettam ente m aggiori (io  fi di diam etro) (Tav. I, fig. 4). M a il risultato

(5) G .M . Baffoni, «Boll, di Zool. », 24, 153 (1957).
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piu interessante emerso nel corso delle osservazioni sulle retine operate (e che 
non si verifica m ai nel controllo), consiste nell’aver osservato alcune isolate 
m itosi in zone anche d istanti dalla lesione, dove la re tina è indenne e m an ­
tiene la sua norm ale stratificazione: tali mitosi si rinvengono in tu tti gli strati 
della retina: sia tra  gli elem enti del ganglio retinico, ma, particolare degno di 
nota, anche tra  i nuclei delle cellule sensorie (Tav. I, fig. 5) e tra  gli elementi 
del ganglio cerebrale. I nuclei delle cellule di M uller, spostandosi nei prolun­
gam enti cellulari, talora possono raggiungere lo strato  delle cellule sensorie 
(m antenendo le loro dim ensioni =  a ó | x  di diam etro, l’aspetto lobato e la 
crom atina finem ente granulare), m a non li ho m ai trovati nello strato  del 
ganglio cerebrale; ciò dim ostra che le m itosi dello strato  celebrale apparten ­
gono a neuroblasti.

C inquanta giorni dopo l ’operazione l’occhio destro, al livello della zona 
della lesione, presenta un tra tto  di tapetum  rivestito da un sottile strato  di due 
o tre file di cellule; i bordi del tapetum , più sottile e meno pigm entato, si un i­
scono alla retina m ediante una zona di spessore crescente, nella quale si 
rinvengono ancora cellule pigm entate fram m iste a cellule di g rand i e piccole 
dimensioni; m a la retina oltre i bordi è più normale: infatti essa com pare 
con la sua tipica stratificazione e quindi aum enta lo spessore dei suoi strati. 
Sui bordi della lesione, tra  gli am m assi disordinati di elem enti, cinquanta 
giorni dopo l’operazione, non ho rinvenuto più le piccole mitosi, m a si osser­
vano solo elem enti in mitosi di grandi dimensioni e qualche elem ento in pic- 
nosi nucleare; dopo cinquanta giorni, per quanto con m inore frequenza, oltre 
alle m itosi sui bordi della lesione, si osserva ancora qualche mitosi isolata 
negli strati retinici indenni dell’occhio operato, le quali fanno assoluto difetto 
nell’occhio di controllo.

Le piccole mitosi vanno senz’altro ritenute espressione dell’attiv ità  m ol­
tiplicativa delle cellule di na tu ra  m esenchim atica m igrate dalle tuniche ocu­
lari per effetto dell’atto operatorio; le grandi mitosi, invece, appartengono ad 
elem enti di n a tu ra  nervosa. In fa tti m itosi delle stesse dim ensioni ed aspetto 
si osservano nelle zone illese dell’occhio operato: esse si rinvengono, oltre 
che tra  gli elem enti del ganglio retinico, anche tra  le cellule sensorie e nello 
strato  del ganglio cerebrale. V a notato che le m itosi sono particolarm ente 
frequenti in corrispondenza del bordo anteriore della retina, specialmente 
nello strato  cellulare adiacente al tapetum  (ved. T av. I, fig. 6). Il problem a di 
stabilire se gli elem enti m itotici osservati nel telencefalo siano di n a tu ra  spon- 
gioblastica o neuroblastica, pertanto , appare risolto poiché, se da un  lato è 
possibile sostenere che nella zona lesa e nello strato  del ganglio retinico le 
m itosi osservate possono essere di na tu ra  gliare, tale supposizione non è più 
valida per le m itosi osservate in zone illese del ganglio cerebrale ove la ne- 
vroglia m anca del tu tto . Se ne deduce che negli Anfibi anuri adulti restano, 
oltre che nell’epitelio ventricolare del neurasse, anche nella retina elementi 
nervosi indifferenziati che, in condizioni eccezionali, possono tornare a d iv i­
dersi. R itengo che la persistenza di cellule nervose indifferenziate nel sistema 
nervoso degli Anfibi anuri adulti rappresenti il presupposto essenziale per
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ogni processo rigenerativo. Le osservazioni in corso dim ostreranno fino a 
qual punto e come la riserva di elem enti nervosi indifferenziati nel sistem a 
nervoso degli adulti di Anfibi anuri, sia capace di provvedere alla rigene­
razione morfologica e funzionale.

SPIE G A Z IO N E  D E L L A  TAVOLA I

Fig. 1. -  Mitosi (M) nella zona operata del telencefalo di R ana  adulta.

Fig. 2. -  Particolare ingrandito.

Fig. 3. -  Mitosi nell’epitelio ventricolare del mielencefalo di Rana  operata al telencefalo. 

Fig. 4. -  Mitosi sul bordo leso nella retina di Rana.

Fig. 5. -  Mitosi tra  le cellule sensorie in una zona indenne della retina di R ana  operata. 

Fig. 6. -  Mitosi nel bordo anteriore della retina nell’occhio di R ana  operata.

(Ogni intervallo della scala, in  calce alle fìgg. 1 e 2, e tra  le figg. 4 - 6 =  io p ) .

9 . -  RENDICONTI 1966, Voi. XLI, fase. 1 - 2 .


