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Alla caccia dei cervi

Il medico ¢ apatomsta inglese William Harvey (1578- 1657 divenne famiso
per 1 suoi smdi sul cuore ¢ salla circolarione del sangue. Ma, nel tempo in cai
fu al servizio della corte reale, =i interesso attivamente anche della rprodu
wioe degln ammali.
L'anno 1633, nella tenuta di caccia del re Cardo I, Harvey osservd il com-
portamento dei cervi durante Ia stagione degli accoppiamenti {da meth set-
tembre} e, ad intervalli regolart, fing alla metd di novembre, sexiond @li uterd di
alcune femmine uccise. Si aspettava di trovarvi una massa di sangue cna-
gulato ¢ in procinto di formare un feto per offctio del seme depositate dal
maschio in calore. Tale massa avrebbe rappresentato i concepito, che Anstotele
e molt dopa di i ritenevano eriginasse dalla “materia sanguigna femminile”™
contenta el ulero per azone della “forza’™ del seme maschile.
M, con sua grande sorpresa. Harvey non trovd nolla del genere. Al re, a1 suom
caceiatoei e al goardiani parve difficilmente credibile che 1'accoppiamento dei
cervi mon fosse ancora avvenolo, e con esso 1 concepimento. In realtd nomn supe-
vano, come anche lo stesso Harvey, che. sebbene 1 cerv & 1 daind maschi inizd-
no i entrare in calore verso la meth di seembre, per le femmine |"estro — con
la conscguente ovulogone — non comindia che circa un mesc dopo, B natura-
- fe, quindi. che Harvey non rinscisse o trovare dlcun seend dell’avvenute con-
Hetradin di William Flury, con pertiodar di unafamia cepumento nf in serembre né allinizio di oftobre. i fatto egh non me wovd
iincisione in owe o1 Houbroken. % : : : T IE
Pt i Bt Mg comaada] fino 4 metd novembre, guando scopri che Pembrione, prima dell”impeanio
nell’ utero, assomigha 3 una piccola massa viscosa allungata, chiaramente
visibile a occhio nudo.
Conchydendo fe spe osservarani, Hiarvey cosi scriveva:

Ex ovo omnia

A partire da precise osservazioni, Harvey rinsci cosi a correggere la visione ari-
stotelica del concepimento come “coapulazione” o “plasmazions” del sangue marer-
no ad opera dello sperma. Non riosci tttivia a dimostrare la presenza nel corpo
femminile né dell*ovulo né degli spermatozoi, ¢ neppure dell’embrione precoce:

grano woppo piocoli- per essere vsseryvati dal pur attento occhio delle smudioso, od il ! ;;’-Ti":":"c: - ‘f'-'f'?_"-'f' ‘_:r-h::,;ri,i
microscopio inizierh ad essere dispomibile solo alcun decenn dopo Ia sua mome. Ma A S “':—::—-t j"t'f
Harvey aveva intuito bene: 'ovolo & prodotto dalls femmina 2. a seguito del Tap-  ~ | - - ;:;,”f_l,-r_',‘_ E}
porto sessuale con il maschiv, & capace di svilupparsi e dare origine a mutte lestrugu- . Ty i M
re di un noove individoo: Fx owve smmie (utio [deriva] dalluova), come & riportato i T l’-" 'i»*-ll 1 ;E-cf ::__
sul frontespizie delld sua opera. Duovo femilizzato © il “primorditn ™ — cosi bochin- 3 B i3 I':- _““ {.
ma Harvey — di totto Norgansmo anmale. A e % f:f.":,;?

N medico della corte di Carlo Inon arrivi utlavia a capirs dﬂ_:uw, Tovile viene pro- L e e i appnt di Walliao
dotto nel corpo femminile, ritenedo ermoneamente che le ovaie «sono cose chie D00 Barvey asdre: Britih Suscu)
hannonukla a che fare con la pproduziones, {ivi)
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L’homunculus
Med secoll XY ¢ XV, alle atente gsservaLion ' S
e misure i Leomardo da Vinc  alle sistematiche ﬁf 3. jﬁ 4.
ricerche di Harvey, vi fu chi anziché attenersi pre- |
feri abbandonarsi al ginco della fantasia,
confomdenda il sogno con la realtd. 51 diffuss in ,
guesty modo una concezione della riproduzionc o
aola come “teoria della preformaziene™ o o
“preformismo™. | suoi sostenilon — i primo dei
guali fu il medico italiano Giuseppe degh
Aromatan (1580-10600 — ritencvano: che il feto R P T o U ECmag = e e
fosse presente ¢ “formato™ nell vove (“OVESE™) vt seranbe <visn™ ol marascopis
o nedlo spermatozoo (“animalenlisti™), come un o Ank sn Lok, )
piccolo nome — fommnenlus — i dotarg defle
varie parti del corpo, anche se non ancera mite visibili perché di dimension: woppo piceole o in parte
allo-stato “hgeido™. H processo di svileppn del feto viene cosi ridotle alla graduale “solidificazio-
ne” di ciascuna parte ¢ all’agmento del volume del corpo preformars,

L ] - - L -
“QOvisti” e “animalculisti”
Tl fisicloge svizzere Alhrecht von Haller {1708-1777) & Charles Bonnet {1 720-1793] furonis tra 1
pill farmasi sesteniton dell*ovismo. Ess: ritenevano che witte ¢ uova fossern state create conlempo-
raneamantz, all"inizio del monde (“doitring della preesistenza”). e fossero rasmesse dalie madn alle
figlic. La generazione, secondo la loro interpretazione, consisterebbe in due processi: (1) Souto
I'influsso del seme maschile, il compo della donna produce un “fermento etereo”™ che risveglia il feto
in miniatura ¢ dormiente comenoio nell oovo @ e prepica per 1 espansione™; (2] A queste see il
provesso di generazione vero e proprio, ciob la nutrizione e Paccrescimento del feto animato. Gh
SPErmMAlOzod, osservan al miscroscopio da Anton van [ecuwenbock nel 1677, non vénnero dagli ovi-
sti comsiderati un fattore della seneracione, m2 s0lo del “parassili” presenti in gran oumero nello
sperma La capacith delle uova degli Afidi di attivarsi partencgeneticamente {senza if contribute del
meschiog, confermata dalle stesso Bonnet nel 1745, sembrava dare ragione agli ovisti, Ma qeesio
modo alipico &d eccezionale di riprodozions non troverd risconire in.altre specic successivarnedte
studiate,
il “animalculisti™ sostenevane mvece che il feto si rovasse gid “formato™ nello spermatozon.
chiamaro allora “animalcnle spermaticn”™. Laove sarebhe servito soltanto per fornire il notri-
menio necessario allo sviluppo dell” “fomncidns ™. E vi sach chi, come il francese Frangois de
Plantwde (167017410, sosterch di aver visio
chiamamente al micmoscopio la lieama di - un
“hRomunculus”  dibagersi ra gl involucrd
membranosi dell™ animaleulo spermatico ™.

Terria prefurmistion sl Tindirkzso degl “ovis ™ 1] oorpaocicln
Al Ind hdidury # racchuzay nell irvaio, (e dad AHL O, FRIC08
Daz L Mo, TRER HisVzegmaial
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Senua guando aveva 26.annd, 1a 1¢st di dostorato dal titolo Theoria Genergtionis che
il giovame medico wedesco Caspar Friedrich Wolff {1734-17%4) difese all’ Universita
di Halle net 1759 inaugur) un muatamentio di rotta decisivo nella storia dell em-
briologia: dalla teoria della “pre-formarionc™ si fara ritorno a quella della “post-
formazione™ o epigenesi — zii sostenuta da Aristotele e dagli studiosi medioevali —,
ma secondo una concezione moderma che moverd nella teora cellelare (X1X secolo)
il suo fondamente ¢ la sua possibility di nlteriore sviluppo.

Il primato dell’osservazione

Cuontre 1 “preformist”, che lo accusavano di ritenere per esisténe solo cit che sinc-
sce o vedere, 'argomento di ragione portato da WolfF fu il sepguente. Anche quan
do non rivsciamo ad osservare una determinata struttura dell’organismo ad un
certo stadio dello s¥iluppo prenatale, noi possiamo perd sempre potare la presenza
di numernse piccole particelle, o “globul™ (vexicla; corrispordono a quelli che oo
oggl chiamiame “cellgle”), che somo le compenentt pil- elementars di tutte 1¢ part del
corpa. Se. al contrario. la siruttura stessa fosse gid presente — “pre-formata”, in minia
mirs — ¢ richiedesse solo di aumesntare di dimeasioni per poter essere notata, non
dovremma poter vedere le sue parti cosliluent prima che sia visibile 1a stoattera com-
Misracbone delle cellule Sl et scepale 0 PIEIL Poiche 1'esperienza, nella quale b realtd si rende evidente, ¢ mostra ad ogni
Tembrican & puician, esme mgpl povans cserejyellp di osservazione del corpo dell’embrione un gran numers di finissime e
davervabe ooliortsdole i BITRAOTPE 00 ool Ak 7 g 4 a
maseadl con s Mosrecantl Tn verds OiSCREDe strutture, 5i deve conchudere che la fomma dell orgamsno e le sue-part
appuimnu leelliile Sl eres nenrmks, che mlgra- r - L e ok ] i .
e e K el A B e S S anatomiche non = l‘l‘ﬂ'\-‘:’]l‘lfl Zih presenti all 1mm1d-elln s¥ilupp, far e L'II'I.LF:.;UIIEI' IIIEI
wou Wit quelle posterion (10, tempn attraverse un conlinug, graduale & coordinato processo di architettura bro-
{Fatogrefin & A, Hranner-Fraser} . - = 4 -

generica, che chiamiamoe epigencsi.

La morfogenesi del pulcino

Ma Wolll pon 51 limitd a fomire una difess teorics delln commettenes della teoris epigenetica. Ne mosied 1evidenza anche
sperimentalmente. attraverse lo studio della morfogenesi dell’apparato gastrointestinale nell’embrione di pollo.

Si forma dapprima un canale a partine da una membrana pratia e indifferenziata, ¢ questa depressions & | mizio dello sto-
maco; il punte di divisione rappresenta invece il primosdio dell”mtesting medio o principale, ¢ Iapertura inferione diven-
L il precursore del colon. Poich® 1M imboccamra dello stomaco rimane in questo momento aperta. 'embrione & apamo lungo
|“intees superficie anteriuee. ad eccezione della sua parte superiore, che si rova sopra la depressione dello stomaco. Questa
parte si trasforma poi in un b, che appare chiuse all’esremit superiore ma rimane aperte in quella inferiore, confluendo
atla fine nelle stomace. [... Tale wbo] sembra essere il precursore dell’esotagn. (De Formatione Intestinonem, 1768-"709)

Cost un fepace e giovane studioso, Wolff, smenti con una serie di implacabili v

obiczioni sperimentali le specularioni teoriche di un famoso & potente profes- 7 N S onties o eprcEs

sore, Albrecht von Haller, cheriteneva esservi gid un piccolissimo pulcing prefor- ¢ -{ o EJWM:’E:%@};
mato in-ogni govo. Ma Mavers osato tnte costh a Wolll Pisolamento 2 1'emargi R AT RS

naziome dalla cultura  scientifica dominante. i1 venne sémprne negata e

s 'rla
dall Ln_u'crr.1:i]111 H_::rhm-_rl.-xcuuct_!m: -::u-su:m_gaud&ln_a dare solo lezioni privasedt P apera. Thiria Bumecaionit SOl
anatomia ¢ fisiologia agli stedenti di medicina. Ma 1l suo nOme resteri per SEM-  Frivdrich Wolll, raffigarante Pembricas di peicine

pre lezata. nelly storia dell’embriclogia, al ritorno del rvl_:ali:-imu critics, acnchs :h'f’:’b:'m";';_'ﬂl W:m,.,_* ,,hm':;-,l D,,,;-J'". ,u,.m,.,,hnh|:
alia Fondazione deila modernn concerione morfogenetica, fal cenim
[

=l



Il sogno dei “preformisti”’ resiste

Les sservicroa di Friedrich Wolft non rinscirong @ dirimere definitivamente 1a dispu-
ta tra 1 sostemitort della preformazione e quelli dell epigenesi. Non 51 poteva infart
escludere — alment m linea & prancipic - che g3 organi ¢ 1 panti del futuro feto fossero
rapprescatate nell embrione propro dalle piccole particelle (vesicuda) notate da Wolll, ael
cas0 queste fossero cosi diverse ma loro nelle proposth da costining cigscun 1 precurso-
re “in miniafeea” di uno specifico tessato o di o determinary organo. Anche se la tne-
sfoermasione di gueste finissime strutture negli ongam era adio pil complessa che non il
semplice socrescimente considerato da  “preformisti™, essi non si arresero facilmente
di fromee alla apparente canogeneith della struttura deli’embrione ner prinu stadi del sno
sviluppo, sospettando che cid che era invisibile anche al microscopeoe polesse i realth
pascondersi a livello delle sostmzre organiche di cw & composte Iofganismo embnonale.
Oceorreva dupgue un esperimentn che rendesse evidente la natora equivalente o
equipotente delle unith costitutive (cellule) dell’embrione.

L] - - L ]
Alla ricerca di un esperimento decisivo
[l primo a tentare di realizzarko fu Wilhelm Rouox (1850-1924) nel 1888, Lo stedioso tede-
seo, pioniere dell’embriofogia sperimentale, necise con mm ago rovente una delle due
prime cellule {blastomeri} formate dalla divisione dell’'uovo fecondato di rama. ¢
cestrviyche dalla timanente cellula viva si-sviluppana, almeno nei primi stadi, sollanto
merzn embrivme. | osultato sembrayva dare ragione ai “preformisti™, Tnoreakth [ tecnica
wsata dn Roux era troppoe radimentale: La
cellula pecisa, non venendo allontanut. impe- "-—I :—""-
e div;s COm i_a 15 [:-rc.ru:n:'._a I svilnppo Flt-]'I'I'I'I:lf-::
in seguits slifmecbion: i mma delle dee prime J2Ilembrioneg, che voniva Scostmeta” mouno
e M e i dne o i roppo limitato (poco pit della e

Pertilizate di rans. ded volume defla cellola vovo da cul origina).
{riate cpmarn diz: T B, THOS

... @ arriva la clonazione

La guestione venne definitivamente fisola con un’alira serie di esperimenti.
Separando completamente le prime due ceflule dell®embrione e Iasciandole
sviluppare individulmente 5 poteva osservare la formazione di due embriond
interi ¢ identici {(un originale esperimento di conazione per scissione
embrionale!), anche sc di dimensioni un poco pill nidotte del normale. 1 primo
ad ottenere guesto risultato fia Hans Driesch (1867-194 1) sul riccio di mare nel
1891 Hans Spemann { 136919410, neeli anni T90T-"0G, affennce £ stess rsul-
tat con |'embrione di tritope, Infine, 1esperimento di Roux sulla rana venne
ripetuto nel 1933 da G. Schmidt, i1 quale osserviy che se una delle prime duc
cellufe, anzichd essere uccisa, vemva allontanata dall “altea, siformava da ognu-
ma i essc nn embrione cormgilelo.

1 eaperimenio i G, Schinkdt: wpasando b prise doo
wzllok {bligtemerty delrambricnn di runs d ssiluppomss
duw amkrioni comphuti « Moicl. (ka5 Selend, PRIE
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Rode Gragf descrve 1 fothcoh ovariel ¢ documienta 1a
presenza dis piccoli corpi sfencl (embmom allo stadw &
meoruila o hlaseicist T nelle tnbe @ nell’ oler di comglio 3
4 giomi dopo 1 sccoppiamenito.

Harn ¢ vee Taerovenhosk scoprono nel Igudo seminalke
wrange B prescnza degli spermatozo.

L Spollanzant pubblica 1 risultati det spol esperiment
sulla lecondazione in laboratorio di wova di rana per con-
fatin con el spermaioeol,

L. Spallanzani inseming amificialments uma femmina
Cane.

I medico J. Hueser usa con sucoesso 1o inseminarion:
artificiabe per aiutan: nna donna ad avere un figho.

K. E. vewr Baer identifica ¢ descrive per la prima volta o-
vabo el mammifen (e ovi mamealioe e foming gpene-
sisl,

A, Dovne documenta al microscopio b presenza di ~ani-
rlculi” {spormatemail nel moco cervicale alcuns o
dopo il coiko,

T W Jorer ilstra lo svilappo precoce dell’embrone &
manmifera, da oi recoperase dalle tube di una femmima
i coniglio

Sehleiden & Schnwane introdocons e bioloma lo leona
cellulare: 1a collula & unith fondsmentoke di struttura @
fanzicm: desli organiami viventi

RO Virchow affermi che la cellula & anche Tomi fon-
damentale defla rproduzione degii orpanism; omnir cel-
lieder & ecgllider Doomi celuda derva do un”aliza celluduf.

(. Mendel formula le keom delle ereditanetd del coratte-
ri: masce la genetica moderni

BA. von Kiiliken sostiens la natura cellofine sia dell'o
vulo che delbo spermatozoo. Alferma molre che dalla
loro fusione (fertlizrarione s ha ongne ba peoma celluia &
un nuove organisme. che abroverso soccessive division
dard origine a e e cellule del corpo.

Fredico ingiese L Down descnve il quadro climico della
sindrome coneenita del “mongolisme”™ (sindrome di
o

F Migsede irola dai noclei delle ceflule wna sostane,
che cpli chiama “nucleina”™ (oggl noonoscuty come
DAY, della quale non conosce la funzione.

E. ver Bewreden osserva nesli Ascond (vermn nematodi)
che, durmie B formlizzazione. con la fusions dei proou-
clel maschile e femminile si ristabilizce il comado cromao-
somico dipkads (inl, < che csso permane idenbooin tulte
cellule fislie che si formeranno por MIT0Osi ¢ costifimnne
il cotpo del nuovo orEARLSE

1541

1891

1592

I/
15

1894

T14hp

1918

1921

1927

1978

1947

T, Beveri soopre nel nocigdi mare ¢he Je uova © ghi sper-
miatozod conbeneono o stesso numern & cromosomi {oor-
il aploide, n).

Esperimenti di £ Diesch solla wlipoenzialicy delbe
prime eclltle {blastomen) dell’ embrion: Ji riecio di
P,

Il medico scozzese LW Ballannme pubblica il primo 1rat-
Lk sistematien i painlogia fetals.

Wilion. Sunron, Cammon ¢ Boveri peopongong fa tooria
wromosomica della ereditarieti.

Mackempads esegoe il primo miervenlo tuscin di micmo-
chirmreia fubasica

12, Warkurs scopre che i consumo di ossigeno della cel-
Fulza vovo aumenta di 6-7 volte dopo I avveouta fertalien-
AT

Crowe, Cashineg ¢ Homans theonoscona che la oopenes
oclla donng ¢ la spematoeencsi nell womo sone sotio 1l
contnodk oomongls della ipofisi anerore.

T Birveri giunge alla conclusione che 1 gem controllano
Lutle e progacta di svilupps dell’embrione, inchesi @ pro-
cess di differensiazion: ¢ morfogencsi: nasee la geneticy
delbo svaluppo.

Spemonn ¢ Margold inrcdiecons in embrickogia 11 con-
cetodi Sorzanizrakre”

Fomdek ¢ Aschein zeaprong le gonadomopine. oli omom
che cominallans la spermatogencsi of i ciclo ovanco.

Avery Macleod = MeCarthy identificanc nel DMA il
manceizle genctico.

Waatsawt ¢ Crick descrivono la strsttura molecolans a dop-
pia clica del DNA ¢ ipotizrano un meccanismo per fu s
replicazione.

B. Wesrin introduce pella pratca osteimca la fetoscopia.

Dol Mo Viear e Browr intodecono mella pradca
medica I'ecografia come tecmca g diagnoss per immagini.

Leferne, Gantfere Tirpin scoproac che ionuclet delle col-
[ule dei bumbim allen da sisdrome di Down contengono
un cromosoma 21 in pii aspetio w bambani permali -
somiz 21).

MNasee in Inglaliessy Dowuve Brom, la prima bambima
concepita attruverso ferilicmeaone in vt

Diopo 277 wencarivi di noclen-transfer ¢ 29 di trasfenimen-
b in wtero. compiet da I Wil ¢ b sooi eoflnboraton,
nasce in Scowia Delly, ki prima pecora gencrata senz fer-
tilizzazione, attraverse-un procediments di Clonazions per
rrapianio di nocleo. du cellube somatichs del mammifero
addoa.
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DELE'EMBRION

Chuasiha & invziatn la mia vit

I “protagonisti” del processo della fecondazione sono
due: il gamete maturo di tipo femminile (cellula wovo o
ovocita) e di tipe maschile (spermatozoo). Ognuno
essl viene prodotto dalle linee cellulari germinali delle
gonadi (ovaio ¢ lesticolo) attraverso un complesso pro-
cesso. la gametogenesi. Sotto 'aspetto del genoma, la
ametogenesi comporta la riduzione da 46 a 23 del
numers dei cromosomi. attraverse due successive divi-
sioni nucleari (medosi 1 e IT), cosi che ogni gamele porta
in s¢ solo la metd del patrimonio genetico delle cellule
umane {stato aploide).

Lo spermatozoo racchiude nella sua “testa”, sopra il
nucleo aploide, una vescicola delta acrosoma, che
aprendosi in pil punti (reazione acrosomiale) ¢ capace
di liberare il suo contento di enzimi in grado di creare
un varco tra le barriere protettive (corona radiala,

A miinra: .
P Ap————— cumulo ooforo, ¢ soprattutto la zona pellucida) della cel-
iRt collor (T e Iula uove. Si tratta di una autentica “esplosione™ biochi-

loom guaing milocomdrialels 4 grarte : = : .
primcipeal: 5, grairte Serininolés A aorssmm mica: il detonatore della “bomba™ diversh funzionale —

e in grado di innescare la rearione acrosomiale al contatto

= iDiac Fapwret, ridisesmstol, ; : :
e : con Ia corona radiata — solo attraverso 1l processo di
(Spermstoz] umand ssservatl ol micrsepie. CApAcitazione, che avviene dopo il coito, lungo il tragit-
bl iiunica 4 SR o degh spermatozoi nelle vie genitali femminili.
I G Einlandian) B

L'ovocita ¢ la pii grossa cellula dell organismo umano
(diametro: ca. 0.16 mm. che ha accumulato nel proprio
ciloplasma - durante il lungo processo di oogenesi —
grosse quantita di ribosomi, mENA, tRNA, proteine,
alicogeno e lipidi. che utlizzera alla eventuale npresa di
una intensa attivith metabolica, con [Mattivazione dovula
alla fertilizzazione. All’esterno della membrana plasmati
¢a (oolemma) I'ovocita & rivestito di uno spesso strato di
glicoproteine, la zona pellucida, ¢ circondato dalle cellu-
le follicolari. A diflerenza dello spermatozoo, all’ovula-
zione non ha ancora completato la seconda parte della
divigione riduzionale dei propn cromosorm (meiosi I,
che restano “bloccati™ in metafase I fino al momento
dell’eventuale fusione con il gamete maschile.

Dhvesila o, cirtondats dalle szllole del
cumiuls anfarn 2 dello corsau rediste

La szeondn divisions melodica dei crommami &
arrestata in melaloe 0L, « 51 nets (Disegns
altiv) B priernes del ghohuio pelure. originats
dalls prima

dlvisony mrdetiza.

[idisegnn da: P Horan & o moedificin:
Fologralls dai & Paleroes sial |
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Imcnmirs fra Poveciis mefe dopn Povolcione) o ghi sperinatesol.
whe Yitatines <l o1 versare: b corana radiade [Tk 2 Focei ot al)

Una severa selezione

il spermadozcd a0 competizion: per Ia feconda-
wiome hanmo gid subite una “selezione naturale™”
midie severa lungo il magito dalla cervice
all*ampolla tubarica: olice 20 cm costellati di non
pochi ostacoli ¢ pemict, che mettono a dura prova
la Iora capacitad i movimento & i resistenza. Tra
di =ssi vi & il viscose muco cervicale, che tende a
rattenech ¢ & rlasciach lentamente, & s rovano

Un torneo con la finale a due

Mumerose decine di miliond di spermatogod vengzono normalmen-
te deposti con il cofto, Ma solo alcune centinain & 22351 fEscono a
ragginngere il luogo fisiologico della fecondazione — la porzione
ampollare defle tube - dove i attende, se & avvenuta I'ovulazione, il
gamete fermminile: & la cellula wove, ancora circondata dalle pid
piccole cellule follicolart della granulosa che ne costimiscono 1l
cumulo voforo, il guale, cspandendosi e frastaghandosi, da origine
alla corona radiata.

[nizia cosi o “tornes™: gl spermatozol ingageiano una sfida a chn
ruscich a superare le harriere biochimiche di rivestimento e di
proterioae dell’ovocita (corona radiata ¢ zona pellocida).
L'ultima parfita sari giocats tma la cellula uovo ¢ i pochissimi
spermatozod (solitamente non pit di 1-3) che sono riuscili a pene-
trare mello spazxio perivilelline, a direro contatto con Ia mermbrana
cellulare (oolemmal, Uno solo di ess: avra normalmente accesso al
citeplasma, fondendo Ta propria membrana con guella dell’ovocita.

(vicitn nmasn “wecdiulr™ du semiros SpeEmntoeod o conipeoenn per fartdoraris (Ba: Lo oo
i fnsderTi FRK]

i granulociti nentrofili prodott dalla parete dell’utero, ¢he 1 fago-
citano distroggendone circa il 90%. Gli spermaloeol “sopravvis-
suti™, che riusciranne ad imboccare Tostio uterino della wba € a
penetrare nefl’istmo, dovranno pol “nootare” controcorrente
lungao i condotto defla muba ... Solo i miglieri arriveranno - cniro
alcune ore o enche dopo 1-3 giomi - ad incontrare il gamete fem-
mimilel

A glnigtra: |l perenrsn degh spormubicesd oo cuall Jell’appesane genitsis frmminile
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I’ultima partita: il ““calcio” d’inizio
Penetrato nella stretta regione circolare {spazio perivitellino) che separa la zona pellucida dalla cellula uove, Io
spermatozoo sari ora in grado di fondere la propria membrana plasmatica con gquella dell’ovodta 1 nucleo

dello spermatozoo, contenuto nelfla testa, pud cosi essere incorporato nel citoplasma della cellula wovo, insic-
me con le strutture interne della sua coda. 81 é cosi realizzata la “fusione™ tra le due cellule: I’evento fonda-

mientale della lertilizzasione.

b spermainoad che & arrivain rells spaxio periviiclling ceire ocla
pelimdy ooy ke dee membrane colbalor =2 fondoss o il giiocte diasehike
BnEra. “nowio” allEaterns del cSapinens dell o (Taz 2 Rond o xl )

i
. o
Su - SPErMabozon
w5 i
T Libermwiane dod cakein dul

i+ depieii calluliri ud opora
[ deffy aeriling, onp proivimn
__'_\‘__.__ oa inbridotin mel clophos

Froer, L o it eelluls wown Salls
2 sl dedlo speerrmaluaoes ul
dlﬂul”" minresndn dalld isoas
J dell i wacmiibeite.

Ea L
3 T —— -
= p.rr-v_lh

T Lheproda rlrraziness deta membreas collulese delbs
e o soigiles dells fosbone oom B iesra delln
i b mparmaioes selrn wlouni secomdi L SETcrvaz di

dlsparmatoanl o stale it O 270 MY A on valare didrcs + 30 ms

La fusione dei gameti innesca vna serie di processi, alcuni tra
i quali rapidissimi {impiegano solo pochi secondi per avvent-
rel, che portane al costituirsi di una cellula nuova — la prima
dell’organismo — chiamata rigote.

Le attivith metaboliche sobiscono vn deciso risveglio, e la
separazione dei cromosomi del nucleo dell’ovocita (divisione
meiotica IT) dprende, gungendo a compimento. 5i forma cosi,
finalmente, il patrimonio aploide (23 cromosomi) del game-
e fernmindle: solg con la fecondazione si completa, dal punio
di vista genetico, la cogenesi!

L ovocita fertilizzato attua poi il cosiddetio *blocce della poli-
spermia®™, che impedisce ad altri spermatozoi di prenetrare in
esso. I "bloceo™ viene realizzato sia mediante una rapida de-
polarizzazione della membrana plasmatica (da - 7t a + 20
mV ca.) che attraverso la reazione corticale e zonale che prov-
viede a rendere la zona pellucida refrattaria alla penctrarione
SPErmarica.

L'avvio dei processi di attivarione dellovocita fertilizzato €
scatenato da un rapidissimo e massiceio aumento della con-
cenfrazione intracellulare di ioni calcio [Ca™], [ati liberare.
a ondate sucees-
sive da lorp de-
positl, da ona
proteina (chia-
mata oscilling),

Loscillina,
introdotta nella
cethela LIV
dalla testa dello
spermatozoo al-
I'imizier defla fu-
sione de1 game-
i, & cosi chia-
mata per 1l o
rattenstico  an-
amenio oscilla-
torio da essa
impresso alla
CONCeniTarione ey i s T

intracelinlare mmmcniulmbdlh-l:iulu-.lmm;ﬁm_ﬂiﬂ:uhmnnw
4 b piracd e B rsacenas s proserne i e ok
del caleid,

Imprivvis “ohemns’ della comeenliudiend cRaglnematioa del
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Il nuovo genoma: un bel patrimonio
per tutta la vita
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molecola di DNA Cromosoma cariotipo umanao
{maschile)

g
1=

AT A T

[

sequenza delle basi nelle molecole di DMA del genoma umano

Circa 610 ore dopo la Tusione tra lo spermatozon e I ovocita & possibile osservare la pre-
senz, all imerma della celiula wovo fertilizeala, 4 due promuclel — quelle femminile
guello maschile - che contengona il materiale genetico (DNA) fornite rispetiivamente
dalla madre e dal padre dell’embrione (23 cromosemi: staro aploide). Nelle are successi-
vie & due proneche: 5 avviciano, ranal dal sistema di “fani” che attraversa tufta Ia ccl-
lala (microtubulil, e, giunt a siretto contatto, le membrane si rompoto ed il loro conte-
nuto si fomde: si costituisce cosl, all’inmerno della sua prima ceflula, il patrimonio gene-
tico completo (46 cromosomd: sialo diploide) del noovoe organismo, che vemd ERsmes-
0 ¢ futte be cellule del corpo umano ¢ nmarri ialterato (ad eccezione di evenmali mura-
ziomi in gqualche molecola di DNA) per tatia la durata della vita.

La quantiti di informazione contenuta nelle 22 coppie di cromosomi omologhi (autosomi) e nella coppia di cromosommi
sessuali (3, femmina; XY, maschio) & enorme, ¢ servirh a goidare ¢ controllare Pintero processo di sviluppo del-
I"embrione e del feww & a determinare in larga misura i caratteri biogenetici del nuove organisme,

Quando | genctisti, attraverso il Progetto Genoma Umano - che dovrebbe completarsi entro Panno 2005 —. arviveranno
a conoscere Pintera sequenza delle basi (sono ca. 3 miliardi: ereditd aploide materna o paterna) ordinate nelle moleco-
e del DINA del nostro genoma, per stampare tale sequenza utifizzando una letters per ogni base (A, T, € ¢ G. rispettiva-
mente per Adenina, Timing, Citosina ¢ Guanina) occorrerannc 1200000 pagine da 2500 caratteri Nuna. Se 81 ulihzzen
un supporto elettronice (dischi per computer), sar necessario disporre di almeno 3104 Megabytes di memoria (ca. 2153
dischetti da 1.44 Mepabyles) per salvare 1a sequenza in files soritti, ad esempio con 2l soffhware applicativo Wornd 4.

¥
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Aveva intuito bene. tre secolt ¢ mezeo fa, William
Harvey: Ex ovo ommig {Tutto [deriva] dall’uovo).
Naturalmente dall’'wove fertilizzato, ovvero dalla nuova
cellula che si costituisce con la fecondazione. Questa
cellula & lo zigote, & da essa avranno origine, per Succes-
sive divisioni cellulard (mitesi), it i circa 1K
miliardi di cellule che compengono il corpo adulto di un
uchmi o di una donna.

Mell'uomo ¢ nei mammifen, a differenza di altri anima-
1i, 1a fusione del materiale dei due pronuclei, maschile
e femminile. non da luogo alla frmazions di on solo
nucleo diploide (la cosiddetia singamia). L ultimo sta-
dio della fertilizzazione, la dissoluzione dei due pronu-
clei, nella nostm specie coincide infatti con la prima
fase dell’inizio dello sviluppo del nuove organismo:
condensazione del materiale nucleare (comparsa dei
cromosomi) e formazione del fose mitotico della prima
divisione cellulare, T cromosomi materni ¢ patemi ormai
mescolati, che avevano gid duplicato il loro DNA allo
stadio pronuclesre, si dispongons ora nella regione
equatoriale del fuso, pronti per essere equamente ripar-
titi tra le due nuove cellule, che si dividernmno tra loro
anche il cioplasma deflo zigote (ca 30 ore dopo Uinizio

ST

Guliclmus Harveus

de : della fecondazione). Non vi & soluzione di continuila

_ Orenershone Anmmaliom, y- tra la fecondarione e I'inizio dello sviloppo dell’orga-
r:. dellnpere I fasmerarione Andmadiu (1651 i ﬁua';rh.n: i . NISM0 DA,

}Eli":::::f:m"ﬂmT:ﬁf:::Ef“;;k:;”;:lﬁ“;?‘“" et Dapo cirea |12 ore avviene una seconda divisione cellu-

primurdin di wgmi nuwe srgis u ripreduun s, lare: i tusi mitotici che danno origine ad essa s1 dispon-

gono, inclascana delle doe celiule, ad

angole retto nspetto ai fos della prma !-#,_;r::-rr—'-hh _

divisicne: 'embrione mostra di cono- IRy

scere gia molto bene, nel proprio svi- - =
luppo, la geometria. Pud anche accadere AN A P 24
che una delle due cellule si divida un po’ W !

di tempo prima dellalirac s ped cosi hag PRy

osservare in gualche caso un embrione a
tre cellule.

i) Segean L satazione ded plast delle sucosser s sopmon Lo delio
wigrie, che gemaran v prine odlule dell’ cibrioses soeands unes pev-
a4 prometris: Seas Mioralfoingrafis ciotinmio @ scamdone, v
murdre e posternc ¢ Videiaobe delle cellnle hlasnnmesri) nedl “smbrinne
durimne Is fese ol sgroentxeians ik freccs medica i globado pelen.
|_h:| Embhriomes 5 dueorlnke.

et Embrims a quagtre odfule, che sl stunns divebodo dicilormsame.
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La formazione della blastocisti

L'embrione a & cellole, nel passaggio a 16 cel-
fule, nizia un processo detto di “compattazio-
ne™; le callule (hiastomen) si schiscciand le une
sulle altee formando una massa cellulare com-
patta, che massimizza i contalli ira una c2llula
& le circosiant, Lembrione tende ad assumere
ora la forma di una mora 2 viene percid chia-
miato mgrpla,

La morula confinua ad aumentarc espomcn-
gialmente il numers delle suwe cellule, mante-
nendo perd sempre costante il diametro (ca.
0,12 mm b delimitato dalla presenza della wona
pellucida (ca. 02025 mm di spessore), @ quando
& ormai costimita & un centinng di blasiomen

ia} Embranc umesn slio sdede i merula, con inizio d§ cavilasiope (3° g:li:i‘iul:l.
{3 Embrioss msians allo ek i hlscteckt sspanm (5 piarsa,

imizia a formare — per accumulo di fuido 3ll intemo della massa cel-
lare — ona caviti, detts blastocele, che 51 espunde progressivanmen-
te. La fase di “cavitazione™ si conclude con la formazione della bla-
stocistl. guanda 1 emdrione ha ca. 150 cellule.

[ cellule delba blastocisti 51 distnbuiscone o un soils Sirarg esier-
ne (trofoblasto) & in un piccolo gruppo accollato all mlemno di un polo
ded wofoblasie (massa cellulare interna).

La blastocisti lascia il suo “guscio”

Prima di impiantarsi nell"endomerrio deli atern matemo — verso il ter-
mine del 5% gorno dalla fecondazions - Ia blastocisti matura (com-
pletamente espansa) “rompe”, atiraverse Uazione di enzimi liticl, lo
steato di glicopeoteine della zona pellucida che ancora la circonda e
abbandona il sue involucro protettivo che sveva sinura rivestito
Fembrione. Tale fenomeno, chiamato “hatching™, & indispensabile
perch® possano avvenire Vapposizione ¢ adesione all’endometrio
(6°-7" giorno). che daranno inizio al processo di impianto.

i karrfing: hlesdacsli uneen meturs o c2oe dalle mna pellacedy {fise del 5 garnol
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Lembrione — il ¢ diametog &

di ca. 0.15 mm - intraprende: sm ; *{ ?
o ’

dallo stadio unicellulare (zigote)

il proprio viaggie verso ulero
attraverso un condotio, qucllo ’ 3
della tuba (o salpinge). che si ha il rﬁ '

restringe progressivamente fino 1 tecondazione 4, Zigote
ad avere un Jume non pii gran- & - 2 a
de di 0.5 1 mm, < &  tuba '
1 trasporte dell’embrione & ; I:-;,I‘ 4 ulering '
assicurato dal movimenio ded E | il

¥ d

fluido prescnte nelle tube. che ’
viene fatto scormere dall’ weione

w .

o ovdonion: . BN 5. stadio a dus celiule

combnaty  del battito  delle Fachmdat F'Y

ciglia delle cellule epitefiali - \ .
{“effetto remata”™) e della con- : -~
trazione della muscolatora < B -

delle pﬂl‘l’.‘ﬁ. tubariche {ucﬁ_li_‘.ﬂ'ﬂ 1. ovuliEzione

peristaltico”™). Durante la “navi- l 1

gazione” lungo ia Comente
{velocita di spostamento: ca.
1.5 mm/h). "cmbnone soprav-
vive grare afla proprie nserve
enengetiche e alle sostanze pre-
senli nel flodo che perfonde 1a
bea.

Durante il viageio dall’ ampaolla
tobarica all ntcro, embrione
realizza in soli 4-5 giomi delle
trasformazioni spettacolari,
passando datle stato unicello-
lare a gquelle muolticellulare y
{raddoppiando. i mediz. il H"Emlgfwmww.&

proprin numerny di cellule ogni 10, inizgie deil'impiante 9. blastocist

12-15 ore) od mine a guello di

blastocisti. A questo stadio di

sviluppo: Temboone wmano L’impiante & un processo fisiologico che ha come protagonista Membrione stes-
costituito da co 180 cellule — 51 s, Con "adesione all’endometrio alcune tra le sue cellule, guelle del sincizio-
trova ma all'ingresso dells  pofoblasto, penetrane gradualmente all’interno della parete uterina, venendo
cavitd uterind ¢. dopo aver cosiadiretto contaito con le callule mateme sottostanti. In goeesto modo embrio-
abbandonato il suo fivestmente  ne si incista progressivamente nella mucosa wienna, circondandosi del capillan de
protettivo (zomx pellucidal, mi-  vas) sanguizni materni. Nella stesso site dove & avvenuto impianto si formeTh
rerd il contatto con fa parctt  progressivamente la placenta, un “disco™ formato da una parte fetale (placca
interna dell’utero (endometrio),  codale) e da una parte materna {decidua basale). La placenta & un organa che —
dove inizieri ad impiantarsi & guraverso @ vast del cordone ombelicale — consentish la notrizione e la respira-
partire dal 6°-T miorno. sione del Feto,

[y

T —

. stadio a quatiro colule




