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Biologia. — Ulteriori osservazioni sulla rigenerazione del mesen
cefalo in adulti di X enopus laevis (* (**)}. N ota di S e r g i o  F i l o n i  e V i t o  

M a r g o t t a ,  presenta ta (*#) dal Socio A. S t e f a n e l l i .

Sum m ary . -— In a previous paper by one of us (Filoni and Oberti, 1968), the poor 
regenerative capacity  of the optic tectum  in adu lt specimens of X enopus laevis was reported. 
The right optic lobe had been removed by suction; since this technique causes connectival 
proliferation at the healing site, it was decided to repeat the experim ent by operating the 
anim als in two different ways to ascertain the effective regenerative power of the m idbrain. 
The right optic lobe of adult X enopus laevis was removed either with surgical instrum ent, or 
by cauterization, and the anim als were sacrificed 150-210 days after the operation.

The results were the following:
1) The cauterization produces a great am ount of connective tissue, which certainly 

interferes with the regenerative process;
2) A fter surgical ablation, the connectival proliferation is irrelevant; in spite of 

this, the regeneration which follows presents the same characters as tha t which follows 
cauterization. Both result in the form ation of a reduced optic lobe.

Thus, the previously obtained results are fully confirmed: the regenerative capacity 
of the m idbrain of adult Xenopus laevis is low and it never ends in a complete restitution of 
the ablated side. Only a small num ber of nerve cells and fibers are newly-formed.

Le conoscenze sulla capacità rigenerativa dell’encefalo degli Anfibi anuri 
allo stato adulto sono piuttosto scarse, sia perché le ricerche riguardanti 
questo problem a sono in num ero limitato, sia perché i dati ottenuti dai diversi 
A utori variano notevolm ente secondo la specie studiata (per la bibliografia 
si rim anda al lavoro di Filoni e Gibertini, 1969).

Così, m entre in Xenopus laevis adulti Srebro (1965) ha constatato una 
rigenerazione estrem am ente lim itata del telencefalo, Spagna e Lom bardo 
(1969) hanno osservato che il telencefalo della Rana esculenta adulta è capace 
di rigenerare il pallio unitam ente al prim ordio di ippocam po ed allo striato. 
T uttav ia , secondo Spagna e Lom bardo (1969) la differenza riscontrata tra  
Rana e .Xenopus non significa necessariam ente che gli adulti di Rana  abbiano 
una potenzialità rigenerativa m aggiore di quella di Xenopus, poiché ritengono 
che la diversità dei risultati possa essere attribuibile alla diversa tecnica opera
toria. Secondo questi A utori, la tecnica operatoria (asportazione per aspira
zione) usata da Srebro (1965), contrariam ente a quella da loro im piegata 
(asportazione m ediante l’ausilio di strum enti chirurgici), arrecando gravi 
danni ai tessuti circostanti e determ inando la formazione di am m assi connet- 
tivali, potrebbe ostacolare i processi rigenerativi.

(*) Ricerca eseguita .nell’Istituto di A natom ia com parata « G. B. G rassi» della U ni
versità di Rom a con un contributo del Consiglio Nazionale delle Ricerche.

(**) Nella seduta del 9 dicembre 1972.
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D a vari anni stiamo compiendo u n ’analisi della capacità rigenerativa 
dell’encefalo degli Anfibi anuri, sia duran te lo sviluppo larvale che dopo la 
metam orfosi ed in particolare abbiam o compiuto uno esteso studio sulla 
rigenerazione del tetto  ottico, poiché in questa regione mesencefalica, proprio 
a causa della sua complessa cito architettura, di tipo corticale, è più agevole 
rilevare anche le più piccole anom alie di stru ttu ra.

Lim itandoci ad esporre, per brevità, i risultati relativi alla rigenerazione 
nell’adulto (Filoni e Oberti, 1968), abbiam o constatato che in Xenopus laevis 
il potere rigenerativo è molto esiguo, contrariam ente a quanto avviene negli 
stadi larvali, specie in quelli precoci. Infatti, dopo asportazione del lobo ottico 
destro nell’adulto, p u r avendo osservato la neoform azione di neuroni e fibre 
nervose, non si è m ai o ttenuta la rigenerazione della parte  asportata. T u tta 
via la tecnica operatoria usata  in quella ricerca (Filoni e Oberti, 1968) era 
la stessa ado ttata  da Srebro (1965) (asportazione m ediante aspirazione con 
una m icropipetta) e provocava, in corrispondenza della zona operata, la 
formazione, invero non molto notevole, di tessuto connettivale.

Nel presente lavoro abbiam o voluto vedere se la scarsa rigenerazione 
del tetto ottico, precedentem ente osservata (Filoni e Oberti, 1968), fosse in 
qualche modo im putabile alla tecnica operatoria usata. In  particolare, 
abbiam o studiato la relazione intercorrente tra  quantità di tessuto connettivo 
cicatriziale ed entità della rigenerazione del tetto ottico. A  tale scopo abbiam o 
allestito due Lotti di esperienze:

Lotto I : costituito da 5 individui adulti di Xenopus laevis, sottoposti 
a ll’asportazione parziale (3 casi) .0 totale (2 casi) del lobo ottico destro per 
mezzo di finissimi aghi di tungsteno e di un bisturi da oculista.

Lotto IL. costituito da 5 individui adulti di Xeno pus laevis, sottoposti 
alla cauterizzazione del lobo ottico destro (la pun ta del term ocauterio aveva 
un calibro pari a circa la m età del lobo ottico).

T u tte  le operazioni sono state eseguite su anim ali anestetizzati con MS 222 
alla concentrazione 1 : 1000.

Dopo l’apertu ra del cranio, m ediante delicata trapanazione, si procedeva, 
al binoculare da dissezione, a ll’intervento sul lobo ottico destro e si su turava 
la ferita.

Gli anim ali sperim entali erano quindi posti in recipienti di vetro, conte
nenti acqua corrente m antenu ta ad un livello molto basso (in modo che non 
raggiungesse la regione operata), dove rim anevano fino alla rim arginazione 
della pelle. Successivamente gli anim ali operati erano trasferiti in due capaci 
vasche alla tem peratu ra di 20-22° C. L ’alimento era costituito da carne tr i
ta ta  e da Tubifex.

Gli encefali degli individui operati, sacrificati dopo 1 50-210 giorni dall’ope
razione, sono stati fissati in Bouin. Le sezioni istologiche seriate trasversali, 
di io  [x di spessore, sono state colorate con em allum e-eosina, con il M allo ry - 
Azan o im pregnate con il m etodo di Bodian.
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D all’esame degli encefali del Lotto I, è risultato che la rimozione p a r
ziale o totale del lobo ottico destro con strum enti chirurgici determ ina, in 
genere (in 4 dei 5 casi esaminati), la formazione di una quan tità  di connettivo 
inferiore a quella che si osserva in seguito ad asportazione con aspirazione. 
Solo in un caso, sottoposto all’asportazione totale del lobo ottico destro e 
sacrificato 210 giorni dopo l ’operazione, abbiam o constatato la presenza di 
una quantità piuttosto notevole di tessuto connettivo cicatriziale (Tav. I, fig. 3).

Circa l’entità della rigenerazione del lobo ottico, non abbiam o riscon
trato  alcuna differenza fra gli individui del Lotto I e quelli operati m ediante 
aspirazione (Filoni e Oberti, 1968). Infatti, analogam ente a quanto  prece
dentem ente osservato (Filoni e Oberti, 1968), anche dopo un periodo di tem po 
notevolm ente lungo (da 150 a 210 giorni dall’operazione), la porzione rige
nerata è sem pre molto esigya e, pur essendo costituita, oltre che dallo strato 
ependim ale, anche da neuroni neoform ati e da fibre nervose rigenerate, non 
presenta la tipica organizzazione del tetto  ottico (Tav. I, figg. 1-3; Tav. II, 
% g- 6 -7 -8).

Nei 2 casi sottoposti a ll’asportazione totale del lobo ottico destro, il 
ventricolo mesencefalico rim ane, in più punti, lim itato dorsalm ente dalla 
sola p ia m adre prim itiva rigenerata, poiché lo strato ependim ale neofor
m ato, derivato dall’a ttiv ità  m itotica (non’ ancora com pletam ente esaurita 
dopo 210 giorni dall’intervento) dello strato  ependim ale del lobo ottico in 
tatto  e perciò continuo con quest’ultimo, anziché raggiungere il toro semi- 
circolare del lato operato si è ripiegato più volte su se stesso, determ inando 
la form azioni di num erosi ventricoli soprannum erari (Tav. II, fig. s).

Quando l’operazione è meno drastica e più precisam ente è lim itata 
all’asportazione di circa 1/3 del lobo ottico destro (come si verifica in 2 
dei 3 casi sottoposti ad asportazione parziale del lobo ottico destro), la m inore 
estensione della ferita consente che si realizzi com pletam ente la chiusura 
del ventricolo mesencefalico (Tav. I, fig. 1). T uttav ia , il rigenerato è sempre 
volum etricam ente molto modesto e, anche dopo 210 giorni dall’intervento, 
presenta una s tru ttu ra  aberran te (Tav. II, fig. 8).

Anche quando l’asportazione è estrem am ente lim itata ed interessa solo 
gli strati tettali superficiali, lasciando in tatto  il grigio peri ventricolare (un 
caso), la produzione di nuovi neuroni è sempre m odesta. È  interessante 
notare che ifi questo caso l ’ependim a, pur non essendo stato leso, forma 
varie evaginazioni che aum entano notevolm ente la superficie ventricolare e 
determ inano lo spostam ento meccanico degli strati tettali preesistenti (Tav. I, 
fig. 2; Tav. II, fig. 9). L a sostanza bianca dell’area rigenerata è costituita 
principalm ente da fibre nervose che si continuano nello stratum album cen
trale della regione rim asta in ta tta  (Tav. II, fig. io).

L ’esame degli encefali degli individui del Lotto II, sottoposti a cauteri- 
zazzione del lobo ottico destro, ha dim ostrato che questo tipo di intervento 
determ ina la form azione di notevoli quantità di tessuto connettivo cicatri
ziale (Tav. I, fig. 4). In  tu tti i 5 casi esam inati la rigenerazione è molto lim itata. 
In  3 casi si è osservata la rigenerazione di un num ero estrem am ente ridotto
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di neuroni, nettam ente inferiore a quello che si riscontra dopo asportazione 
per aspirazione o con strum enti chirurgici. Negli altri 2 casi, l’entità della 
rigenerazione non differisce, in modo apprezzabile, da quella che si riscontra 
nei mesencefali operati con le altre due tecniche.

I dati della presente ricerca, pur avendo messo in evidenza che il tessuto 
connettivo cicatriziale può ostacolare, se diviene massivo (come accade dopo 
cauterizzazione), la rigenerazione del lobo ottico, hanno altresì dim ostrato 
che la m odesta quan tità  di connettivo che si forma, in seguito ad asportazione 
m ediante aspirazione non è tale da lim itare il processo rigenerativo. Infatti 
gli encefali operati con questa tecnica m anifestano lo stesso grado di rige
nerazione riscontrabile in quelli che, essendo stati operati di asportazione 
del lobo ottico destro con una tecnica meno traum atizzante (facendo uso 
di strum enti chirurgici), presentano una quantità di connettivo veram ente 
trascurabile. Pertanto  i risultati di questa breve Nota, unitam ente a quelli 
precedentem ente o ttenuti (Filoni e Oberti, 1968), ci consentono di dare una 
risposta definitiva circa le capacità rigenerative del tetto ottico in Xenopus 
laevis allo stato adulto. D a essi emerge che, quando l’asportazione parziale 
o totale di un lobo ottico è eseguita nell’adulto, non si ha mai la rigenerazione 
della parte asportata, m a si ha la formazione di un rigenerato che è sempre 
estrem am ente esiguo e presenta una stru ttu ra  aberrante. Ciò ci perm ette di 
concludere che nell’adulto di Xenopus laevis si ha una effettiva, considerevole 
caduta del potere rigenerativo del mesencefalo.
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SPIE G A Z IO N E  D E L L E  TAVOLE I - I I  

T a v o l a  I

Fig. i. -  Mesencefalo di un individuo adulto di Xenopus laevis, operato di asportazione 
parziale del lobo ottico destro mediante strum enti chirurgici (Lotto I) e sacri
ficato 210 giorni dopo l’intervento. X35.

Fig. 2. -  Mesencefalo di un individuo adulto di Xenopus laevis, operato di asportazione 
molto lim itata degli strati superficiali del tetto ottico destro (l’area operata è 
delim itata dalle frecce) m ediante strum enti chirurgici (Lotto I) e sacrificato 210 
giorni dopo l’intervento. X35.

Fig- 3- -  Mesencefalo di un individuo adulto di Xenopus laevis, operato di asportazione 
totale del lobo ottico destro mediante strum enti chirurgici (Lotto I) e sacrificato 
210 giorni dopo l’intervento. In  questo caso, contrariam ente a quelli illustrati 
nelle figg. 1 e 2, il tessuto connettivo cicatriziale è piuttosto notevole. La parte 
rigenerata è indicata dalle frecce. X35.

Fig. 4. -  Mesencefalo di un individuo adulto di Xenopus laevis, sottoposto alla cauteriz
zazione di parte del lobo ottico destro (Lotto II). M assiva formazione di tessuto 
connettivo cicatriziale. X35.
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T a v o l a  I I

Figg. 5 e 6. -  Particolari della regione rigenerata del mesencefalo di un individuo adulto 
di Xenopus laevis, operato di asportazione totale del lobo ottico destro mediante 
strum enti chirurgici (Lotto I) e sacrificato 150 giorni dopo l’intervento. Nella 
fig. 5 si osservano numerosi ventricoli soprannum erari. X400.

Fig. 7. -  Particolare della fig. 3: l’area rigenerata ha una stru ttu ra  aberrante. X150.

Fig. 8. -  Particolare dell’area rigenerata c i  un mesencefalo di un individuo adulto di 
X enopus laevis, operato di asportazione parziale del lobo ottico destro m ediante 
strum enti chirurgici (Lotto I) e sacrificato 210 giorni dopo l’intervento. La stru t
tu ra  è profondam ente anom ala. X 160.

Fig. 9. -  Particolare della fig. 2. X 160.

Fig. io. -  Regione anteriore dello stesso mesencefalo delle figg. 2 e 9. Le fibre nervose 
dell’area rigenerata si continuano nello stratum  album centrale. X 150.
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