Hovedsporgsmal: Centralnervesystemets udvikling. Le Gjerum.
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Dag 24: Lukning af den anteriore neuropore. ‘
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Centralnervesystemet: 1 \\, ... ([, ¢ Phaling

Centralnervesystemet opstar i begyndelsen af 3. uge som en sdlformet plade af fortykket ectoderm,

— e e

.
Fha i

neuralpladen, pa kimskivens dorsalside foran primitivgruben. Dens laterale kanter-bliver- snart
cleverede og danner neuralfolderne's
Ved den videre udvikling eleveres neuralfolderne yderligere, neermer sig hinanden 1 midtlinjen og

slutter med at vokse sammen og danne neuralroret’. ‘Sammenvoksningen ~begynder i 1
\ekes . 2 . - ) 'Lé . .
cervicalregionen, og fortsatter i cephal og caudal retning. De craniale og caudale neuroporer danner

midlertidige &bne forbindelser mellem neuralrgrets lumen og amnioncaviteten. Den craniale ende
lukker sig pa 24. dag, og den caudale 26. dag.
Derefter danner CNS en rorformet struktur med en bred cephal del, hjernen, og en lang caudal del,
medulla spinalis.

,{Den cephale ende af neuralreret frembyder 3 udvidede afsnit, de primare hjerneblerer’:

K%Prosencephalon (forhjernen). silin

cervicsn|
F’(Xura

'\ leMesencephalon (midthjernen). | \/ P /
“JeRhombencephalon (baghjernen). § ( . ) /
Samtidig danner den to flexurer: mi‘/( i VT |

2

- Flexura cervicalis, hvor rhombencephalon og medulla spinalis medes. % 7,
>

- Flexura cephalica i midthjerneregionen. (P

Nir embryonet er 5 uger gammelt, bestir prosencephalon af to dele’:

' Se figur 19.1, side 413 i S.
? Se figur 19.2, side 414 og figur 19.3, side 4151 S.
? Se figur 19.4, side 416 i S.
“ Se figur 19.5, side 416 i S.
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Hovedsporgsmal: Centralnervesystemets udvikling. Le Gjerum.
Uge 5 \
Procacephalon deles 1 to
(D) -Telencephalon, bestaende af en midtstillet del med to laterale udposninger, de primitive cerebrale
hemisfaerer.
(2) - Diencephalon, kendetegnet ved udvekst af ajenbleererne -
Isthmus rhombencephalicus adskiller mesencephalon fra rhombencephalon.

Rhombencephalon bestar af to dele:

\ - Metencephalon, som senere danner pons og cerebellum.
sy S B = O30 2
\j- Myelencephalon, som senere danner medulla oblongata. 5 dannet 1 S gt S0OM den 5. 09
7z i de
Slaste ‘(\(‘?7\4’:;
VENTRIKEL SYGTE MET
Lumen i rygmarven, canalis centralis, er kontinuert med hjerneblerernes. Rhombencephalons

Gransen mellem disse to dele er markeret ved flexura pontina.»

cavitet er 4. ventrikel, diencephalons er 3. ventrikel, og cerebralhemisfarernes er de laterale
ventrikler. 3. og 4. lumen kommunikerer via aquaductus cerebri (Sylvii) og de laterale ventrikler

kommunikerer med 3. ventrikel via foramina interventriculares (Monrot).

Rygmarven: Et nyligt lukket neuralrers vag bestar af neuroepithelceller og danner et tykt
pseudolagdelt epithel. Under neuralrorsstadiet og umiddelbart efter rorets lukning deler de sig
hastigt, hvorved neuroepithelet dannes.

,})g W Sa snart neuralreret er lukket, begynder neuroepithelcellerne at danne De danner
kappelaget, en zone omkring neuroepithe]lagets. Kappelaget danner medulla spinalis’ gra substans.
Medulla spinalis’ yderste lag, marginallaget, indeholder nervetrade der udvikler sig fra neuroblaster
i kappelaget. Som felge af myelinisering af nervetrddene antager dette lag en lys farve, og danner

rygmarvens hvide substans.
medulla Pnalic vdweles wd at der  oxer

g g o cnicale oo dorsale  fortykicelser af  des \re neural-
Motor Sk S ENSONSK ] Vo oy alr NC v m):

Laminae basales og laminae alares’: Neuroblaster fojes lobende til kappelaget, sdledes at der
udvikler sig en ventral og en dorsal fortykkelse pa hver side af neuralroret.

eBasalpladerne (laminae basales) er de ventrale fortykkelser, som indeholder de motoriske

forhornsceller: )
e Alarpladerne (laminae alares) er de dorsale fortykkelser, som danner de sensoriske omrader. -
Sulcus limitans er en lengdeforlebende fure, som markerer greensen mellem de to.

Neuralrorets dorsale og ventrale midtlinjeafsnit, loft- og gulvpladen, indeholder ikke neuroblaster;

de tjener primeert til passage for nervetrdde der krydser fra den ene side til den anden.

° Se figur 19.8, side 4191 S.
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Hovedspergsmal: Centralnervesystemets udvikling. Le Gjerum.

el ateralhornet er en gruppe neuroner mellem de to omrader. Dette horn, der indeholder neuroner

herende til den sympatiske del af det autonome nervesystem, er kun tilstede i rygmarvens thorakale

del og det gverste af den lumbale del®. \ T1 - 2 \

Histologisk differentiering: ~ PUOBRS = nevre n

Neuroblastcr opstar udelukkende ved deling af de neuroepithele celler.

- Nar de migrerer ind i kappelaget bliver neuroblasterne runde og apolare.

- Under den videre differentiering opstar to nye cytoplasmatiske udlobere pa hver side af
cellelegemet, hvorved den bipolare neuroblast dannes.

- Udleberen i den ene ende af cellen forlaenges hastigt for at danne det primitive axon, mens
udleberen i den anden ende udvikler et antal forgreninger, de primitive dendritter. Derefter betegnes
cellen multipolar neuroblast, og efter yderligere udvikling ender den som neuron.

Séa-snart neuroblasterne er dannet, mister de deres evne til at dele sig.

e Radixventralis-motorius n. " spinalis®: “ Axoner -fra- neuroner- i - basalpladen . bryder -igennem

marginallaget og bliver synlige pa rygmarvens ventralside. De overforer motoriske impulser fra

7 \}Af(‘ﬁ& deA ?t{ (L(/,\
7 praitive” widona
e Axoner franeuroner i det dorsale sensoriske horn (alarpladen) treenger ind i marginallaget, hvor de

medulla spinalis til musklerne.

vandrer videre til enten hgjere eller lavere niveauer for at danne associationsneuroner.

Gliaceller’: Dannes af neuroepithelceller efter dannelsen af neuroblaster er ophert. Gliablaster
migrerer fra det neuroepitheliale lag til kappelaget og marginallaget. I kappelaget differentierer de
til protoplasmatiske astrocytter og fibrilleere astrocytter.

Oligodendrocytten udvikles fra gliablaster og optreeder i marginallaget og danner myelinskede
omkring de ascenderende og descenderende axoner i marginallaget.

I anden halvdel af fosterlivet dannes microgliacellen, som er en fagocytotisk celle, som udvikles fra

mesenchymet. Nar neuroepithelceller opherer med at danne neuroblaster og gliablaster,
differentierer de til sidst til ependymceller, der beklader canalis centralis medullae spinalis.

Crista neuralis-celler: Optreeder i forbindelse med neuralpladens elevation langs hver rand af
neuralfolden. De er af ectodermal oprindelse og danner midlertidigt en intermedizrzone mellem

neuralroret og overfladens ectoderm. Denne zone strakker sig gennem hele neuralrerets leengde, og

:Ned tlL2ellerL3. Crista nevralis-celler ine 7 ophay )
Se figur 19.9, sidc 420 1 S.

¥ Se figur 19.10, side 420 i S.

® Se figur 19.11, side 421 i S.
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Hovedspoergsmal: Centralnervesystemets udvikling. Le Gjerum.

crista-celler migrerer herfra lateralt. Nogle af cellerne udvikler sig. til spinalnervernes sensoriske »
ganglier’ — danres  yhden loe (uralrored hoeder dek brae ngec 3(,.\-'\{m Marginal facck
Under den videre udvikling danner de sensoriske gangliers neuroblastgr to udlebere: :
eRadix dorsalis sensorius n. spinalis: De centralt voksende udlebere treenger ind i den dorsale del af
neuralroret. [ medulla spinalis ender de enten i det dorsale horn eller stiger op gennem
marginallaget til et af de hejere hjernecentre.

e Dorsalraddernes neuroner: De perifert voksende processer slar sig sammen med trade fra de
ventrale motoriske rodder, og deltager dermed 1 dannelsen af spinalnervens stamme. Til sidst ender
disse udlgbere i de sensoriske receptororganer.

Herudover differentieres celler fra crista neuralis til sympatiske neuroblaster, Schwann-celler, -

pigmentceller, odontoblaster, meninges og branchiebuernes mesenchym.
radix ventrales R, fruncos _ramvs veatrales

Spinalnerver: radix dorsales ames dorsales

3

- “eVentrale nerverodder: Motoriske nervetrade begynder at opsté i 4. uge og samler sig i bundter. -

¥§?¢Dorsale nervergdder: Danner sig som bundter af nervetrdde fra celler i spinalganglier. Centrale
udlobere fra disse ganglieceller danner bundter, der vokser ind i rygmarven ud for de dorsale horn.
Distale udlebere slutter sig til de ventrale nerveredder for at danne en spinalnerve. Neasten
omgaende deler spinalnerverne sig i rami dorsales og ventrales. Rami dorsales innerverer den
dorsale axiale muskulatur, vertebralleddene samt ryggens hud. Rami ventrales innerverer
ekstremiteterne og den ventrale kropsvacg, samt danner de store nerveplekser.
Myelinisering'’:
eDe perifere nervers myelinskeder dannes af Schwann-celler, som migrerer perifert og vikler sig
om axonerne, hvorved de danner neurolemma-skeden. Fra 4. maned af det fotale liv antager mange
nervetrade et hvidligt udseende, som folge af myelinaflejringer, som dannes ved at Schwann-
cellernes cellemembraner gentagne gange vikler sig op omkring axonet.
e De centrale nervers myelinskede dannes af oligodendrocytterne. Myeliniseringen af nervetradene i
medulla spinalis begynder i ca. 4. méaned af det intrauterine liv, men nogle af de motoriske trade fra

de hejere hjernecentre til medulla spinalis bliver forst myeliniseret i det forste postnatale levear.

Ledningsbanerne bliver myeliniserct omtrent samtidig med at de begynder at fungerer.

19 Se figur 19.12, side 422 i s.
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Hovedspargsmal: Centralnervesystemets udvikling. Le Gjerum.

Rygmarvens lejezendringer: I 3. udviklingsmaned streekker rygmarven sig i hele embryonets
lengde, og spinalnerverne passerer gennem foramina intervertebralia pa deres udspringsniveau.
Under den videre udvikling forlenges columna vertebralis og dura hurtigere end neuralreret, og den
nedre ende af medulla spinalis rykkes gradvist til et hgjere niveau.

Ved fodslen befinder den nedre ende sig pa niveau med 3. vertebrae lumbalis. Som folge af denne
forskel i veekst, forleber spinalnerverne skrat nedefter fra deres oprindelsessegment i medulla
spinalis til det tilsvarende niveau i columna vertebralis. Dura bevarer bindingen til columna
vertebralis helt ned til coccygealniveau.

Hos voksne ender medulla spinalis pa niveau med [.2, mens durasaekken og subarachnoidalrummet
streekker sig til S2. Under L2 fortsatter rygmarven i en traddlignende forlaengelse af pia mater, filum
terminale. De spinalnerver der er beliggende i durasekken neden for medullas nedre ende, danner

tilsammen cauda equina.

Molekylzer regulation af medulla spinalis’ udvikling:

Konstruktionsplan for CNS: & o i»f o

eDen longitudinelle gradient; A-P-aksen: FGF-8 fra ANR / A-vitaminsyre fra Hensens knude.
eDen transverselle -gradient: [.-M-L-aksen til D-V-aksen: B-i fra ektoderm / SHH fra

M4

oo N
- X 9
— ‘I' < " b
. 1 &
Hjernen =

Tydelig basal- og alarplader findes pa hver side af midtlinjen i rhombencephalon og
mesencephalon. I prosencephalon bliver alarpladerne accentueret, mens basalpladerne er mindre.

— hAYe - cj e b oy ephalon

s

Rhombecephalon (baghjernen)i2 er opdelt i:

eMyelencephalon, den mest caudale del af hjerneblererne, som danner medulla oblongata. Den
adskiller sig fra medulla spinalis ved at dens laterale vagge er kraenget udefter.

Fra basalpladen udvikles:

a) En medial somatisk efferent gruppe'¥, som danner den cephale forlengelse af forhornets celler.
Denne somatiske efferente gruppe fortsetter rostralt 1 mesencephalon, og betegnes den somatiske

efferente cellesoijle:

s
G5
e 4 wenhike)
\I\P("/ .
" Se figur 19.17, side 427 i S. R T, Wn——
"2 Se figur 19.18, side 428 i S. , [ &
13 . 3 s
De rene motoriske hjernenerver. A O@
(A

0
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Hovedsporgsmal: Centralnervesystemets udvikling. Le Gjerum.
obs  Wlcus Limitans

medialt motor sk
Iate ralt
- [ myelencephalon indeholder den neuroner tilherende n. hypoglossus.

=€nSoriak
- I metencephalon indeholder den neuroner fra n. abducens.
- I mesencephalon indeholder den neuroner fra n. trochlearfs o*g n. oculomotorius.

; b) En intermediar speciel visceral gruppe'!, som straeekker sig op i metencephalon og danner den
speciel visceral efferente cellesojle. Den omfatter neuroner som forsyner brachiebuernes
tvarstribede muskulatur.

- I myelencephalon indeholder den motorneuroner til n. accessorius, n. vagus og n.
glossopharyngeus.
- [ metencephalon indeholder den motorneuroner til n. trigeminus og n. facialis.
¢) En lateral almindelig visceral efferent gruppe. ~
- 1 myelencephalon innerverer -dens neuroner luftvejenes, fordejelseskanalens og hjertets
nonvoluntere muskler. -

;%[ metencephalon innerverer dens neuroner gl. parotidea, gl. submandibularis og gl. sublingualis. *

45\ Fra lamina alares udvikles:

1) En lateral somatisk afferent gruppe. *
- I myelencephalon modtager den impulser fra det indre-ere (herelse-og ligevagt) og-hovedets:
overflade via n. vestibulocochlearis og n. trigeminus.
- I metencephalon indeholder den neuroner fra n. trigeminus og en lille del af here- og
ligevagtsnerverne
2) En intermedir speciel visceral atferent gruppe v,

- I myelencephalon modtager den impulser fra smagslog pd tungen, ganen, oropharynx og

D Nelyg

, € n v fus
GYCsSOx &3 4
3

v S

epiglottis. N facialid 04 @

3) En medial almindelig visceral afferent gruppe.r e e B &
v

- I myelencephalon modtager den interoceptiv information fra gastrointenstinalkanalen og hjertet.

- I mesencephalon reprasenteret ved Edinger-Westphals nucleus'®, som innerverer m. sphincter
pupillae.

Loftet i myclenccpha%l‘(‘)‘ré‘gs_s&ébr'( é‘,{ et enkelt lag ependymceller dekket af pia mater. De to i forening
kaldes tela choroidea. Pga. proliferation i pia mater, projicerer et antal sekformede invaginationer
ind 1 den underliggende 4. wventrikel og danner plexus choroideus, som - producerer

cerebrospinalvasken.

'“ Branchiebuernes hjernenerver og n. acessorius.
'> Branchiebuernes hjernenerver (minus n. trigeminus).
'® N. oculomotorius.
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flexora pontina  adsciner  MYyelencephalon

Hovedspergsmal: Centralnervesystemets udvikling. {ta wmed4~ LeGjerum.

=2 TONS + cece be llum

=

eMetencephalon'’, som strazkker sig fra flexura pontina til isthmus rhombencephalicus med en
(efferent) basalplade og en (afferent) alarplade. Denne hjerneblere er ogsa kendetegnet for
dannelsen af cerebellum, koordinationscenter for holdning og bevagelse; og pons, hvorigennem
nervetrade passerer mellem medulla spinalis, cortex cerebri og cerebelli.
Fra basalpladen udvikles:
a) En mediale somatisk efferente gruppe.
b) En intermedier speciel visceral gruppe.
¢) En lateral almindelig visceral efferent gruppe.

T = Pons:IMarginallaget i metencephalons basalplader fortykkes og danner-en-bro-for-nervefibre-der
forbinder cortex«cerebri-og cortex cerebelli- med medulla-spinalis. Foruden nervetrdde indeholder

pons nuclei pontis, som anlagges i metencephalons og myelencephalons alarplader.

Fra lamina alares udvikles: A N ‘
1) En lateral somatisk afferent gruppe. \f\ . ( \‘ A
2) En intermediar speciel visceral afferent gruppe. V & . \_\ )

3) En medial almindelig visceral afferent gruppe. SavE’

T - Cerebellum'® Den dorsolaterale del af alarpladerne bejer sig medialt og danner en lebeformet
rand omkring fossa rhomboidea. Feordi' flexura pontina uddybes yderligere bliver leberne
komprimeret cephalocaudalt, og danner cerebellarpladen. Hos et 12 uger gammelt embryon danner
denne plade vermis og hemisfaererne. En transversel fissur, skiller nodulus fra vermis, og den
lateralt for nodulus pé hver side beliggende flocculus fra hemisfererne.

Nogle neuroepithelceller migrerer til cerebellums overflade og danner det ydre granulare lag.
Cellerne i dette lag bevarer deres evne til at dele sig'’.

I 6. maned dannes forskellige celletyper fra det ydre kornlag. Nogle af disse celler migrerer i retning
mod og forbi de differenterierende Purkinje-celler og bliver til nervecellerne i stratum granulare.
Cortex cerebelli bestaende af Purkinje-celler, Golgi ll-neuroner og neuroner, som dannes af det

ydre granulere lag, feerdigudvikles-efter-fodslen. De dybe cerebellare nuclei, nar deres endelige
beliggenhed for fodslen.

' Se figur 19.19, side 429 i S.
** Se figur 19.29, side 4301 S.
** Se figur 19.21, side 431 og figur 19.22, side 432 S.
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Hovedspergsmal: Centralnervesystemets udvikling. Le Gjerum.

Mesencephalon (midthjernen)®’: Hver basalplade indeholder:

a) En medial somatisk efferent gruppe.

by*Envisceral efferént gruppe.

Det marginale lag over hver basalplade danner crus cerebri. Disse crus tjener som passagevej for
nedadstigende nervetrade fra cortex cerebri til lavere centre 1 pons og medulla spinalis.

Alarplader deles af en transversel fure, sidledes at colliculi superior og inferior dannes, og fungerer
som henholdsvis koordinations- og reflekscentre for synssansen og synaptisk relastationer for

¢ ™~

herebanerner. ) M - N
Prosencephalon-(forhjernen)”': Bestar af telencephalon; som-danner de. cerebrale hemisfarer og,
diencephalon, som danner gjne, hypotyse, thalamus, hypothalamus og corpus pineale.

eDiencephalon, neuralrerets dorsalside og corpus pineale. Udvikles fra den mediane del af
prosencephalon af en loftplade og to alarplader:

- Diencephalons loftplade bestir af et enkelt lag ependymceller dekket af pia mater, som i
feellesskab udvikles til 3. ventrikels plexus choroideus. Den mest caudale del af loftpladen udvikler

sig til corpus pineale, som tjener som informationskanal, hvorigennem lys og merke péavirker det

. . . _ Al 2wVl .
sulcuy Vwwatdan s = Sulcus Inata —leon e N

Qim0 P e

endokrine system og adfaerdsrytmer.

- Diencephalons alarplader danner de laterale dele. En fure deler pladen i en dorsal og en ventral & vpotnaiae
Acyeea) vend ra) < n~otar

¢ region, henholdsvis thalamus og hypothalamus®?, Som folge af proliferativ aktivitet ekspanderer

thalamus, saledes at hejre og venstre side vokser sammen i midtlinjen, og danner adhesio
interthalamica.
Hypothalamus- differentierer- til-corpus-mamillare .og en rakke kerner der regulerer.viscerale

" funktioner: Sovn, fordejelse, legemstemperatur og emotionel adfzerd.

- Hypofysen udvikles fra to fuldsteendig forskellige dele:

En ectodermal udposning af stomodeumy Rathke’s poche, foran membrana buccopharyngealis,
der opstar i 3. uge som en evagination af cavum oris, hvorfra det vokser dorsalt mod infundibulum.
I slutningen af 2. méned mister den forbindelsen med cavum oris. Antallet af celler i den anteriore
vag af Rathke’s poche oges kraftigt; herved dannes adenohypofysen., "

@) En nedadgaende udleber af diencephalon bliver til hypofysestilken og neurohypofysén, som

indeholder neuroglia, og modtager nervetrade fra hypothalamus.

%% Se figur 19.23, side 4321 S.
f‘ Se figur 19.24, side 433 i S.
** Qe figur 19.25, side 434 i S.
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Hovedspergsmal: Centralnervesystemets udvikling. Le Gjerum.

eTelencephalon, den mest rostrale af hjerneblererne, bestar af to laterale udposninger, de cerebrale
hemisfearer, og en median del, lamina terminalis.

- Hemispheria cerebri: Opstar 1 begyndelsen af 5. udviklingsuge som bilaterale evaginationer af
prosencephalons laterale vagge. I midten af 2. maned begynder hemisfeerernes basale dele at vokse

og bule ind i den laterale ventrikels lumen. Pa transversalsnit fremtreeder det hastigt voksende

voKses Ul (‘ij (45\‘"' ners NJClev S Caudatue
te A (QI,\\;S
I det omrade, hvor hemisferens vaeg er forbundet med diencephalons loft, udvikler veeggen ingen

omrade som stribet, corpus striatum. ™~ > adsitt af

capsuia
A na
neuroblaster. Her bestar hemisfereveggen af et enkelt lag ependymceller dakket af pia mater, og

sammen danner de plexus choroideus, som pga. forskellig veeksthastighed 1 forskellige dele af
hemisfaren, vokser ind i den laterale ventrikel?.

Umiddelbart over fissura choroidea fortykkes hemisferens veg, som her danner hippocampus.

Denne struktur, som primert er forbundet med lugtesansen, buler ind i den laterale ventrikel.

Efter yderligere veekst dekker hemisfarerne den laterale del af diencephaon, mesencephalon og den

cephale del af metencephalon®®. Corpus striatum udvides posteriort, og deler sig i to dele:

a) En dorsomedial del, nucleus caudatus.

b) En ventrolateral del, nucleus lentiformis.

Denne deling udvirkes ved at axoner passerer til og fra hemisfarens cortex, og gennembryder

corpus striatums nervecellemasse. Det bundt nervetrade, som herved dannes, kaldes capsula interna.

Samtidig vokser hemisferens mediale veeg og diencephalons laterale vag sammen, og nucleus

caudatus og thalamus kommer 1 teet kontakt.”

De cerebrale hemisfarers fortsatte vackst 1 anterior, dorsal og inferior retning forer til dannelsen af .
‘henholdsvis frontal-, occipital- og temporallapperne. Men fordi vaksthastigheden i den region der

ligger over corpus striatum aftager, bliver omradet mellem frontal- og temporallapperne klemt

sammen, og kaldes derefter insula. Senere vokser de tilstedende omrader hen over denne sammen,

saledes at den ved fodslen er helt dekket. T"den sidste halvdel af fotallivet vokser de cerebrale

hemisfzerers overflade med s stor hast, at der dannes et stort antal gyri adskilt af fissurer og sulci,
pa overfladen.r

- Cortex’ udvikling: Cortex cerebri udvikles fra pallium, som har to afdelinger:

a) Paleopallium, umiddelbart lateralt for corpus striatum.

b) Neopallium, mellem hippocampus og paleopallium.

> Se figur 19.27, side 437 i S.
** Se figur 19.28, side 438 i S.
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Hovedsporgsmal: Centralnervesystemets udvikling. Le Gjerum.

I neopallium migrerer bolger af neuroblaster til en position-under-pia-mater, hvorpa de differentierer
til modne neuroner. Nér naste bolge af neuroblaster ankommer, migrerer de gennem de tidligere
dannede cellelag, indtil de er i position under pia. Debetyder; at de forst dannede neuroblaster
indtager en dybereliggende position i-cortex,-mens.de.senere dannede kommer til at ligge mere
superficielt.

Den motoriske cortex indeholder et stort antal pyramideceller, mens de sensoriske omrader er
kendetegnet ved granulare celler.

- Bulbi olfactorii (lugtekolberne)®’: Udviklingen af det olfactoriske system afhanger af epitheliale-
mesenchymale vekselvirkninger mellem celler i oprindelse med neuralkammen og ektodermen over
prominentia frontonasalis, som danner de olfactoriske placoder. Samtidig vekselvirker de samme
neuralkamceller med gulvet i den telencephale hjerneblare, som danner bulbi olfactorii. Celler i de
olfactoriske placoder differentierer til primare sensoriske neuroner i1 bulbi olfactorii. Disse
kontakter er etableret i 7. uge. Under hjernens videre udvikling trackkes lugtekolberne aflange og de
sekundzere neuroner forlenges og danner tractus olfactorius®.

- Commissurer: Nogle bundter af nervetrade, som krydser midtlinjen, hejre og venstre hemisfare.
De vigtigste bundter passerer lamina terminalis. Det forste af de krydsende bundter der udvikles, er
conmlissﬁ?a anterior. Den bestér af fibre der forbinder bulbus olfactorius.

Den naste commissur der opstar, er commissura 2fomicis, der forbinder corpus mamillare og

hypothalamus. »

©
Den vigtigste commissur er corpus-callosum. Den opstar i-10.-udviklingsuge; og forbinder de ikke-

olfaktoriske dele af hejre og wégnstre cortex cerebri i en bue over diencephalons tynde loft.

G
Desuden opstar commissura posterior og commissura habenularis; umiddelbart under henholdsvis
rostralt for corpus pineales stilk, og chiasmus opticum, som dannes i diencephalons rostrale vaeg,

indeholdende fibre fra de mediale halvdele af retinae.

Hjernens organisering: Den cranio-caudale organisation af CNS begynder tidligt i udviklingen,
under gastrulationen og den neurale induktion. Sa-snart-neuralpladen er etableret, udgir de
signaler’” der indvarsler opdelingen af hjernen i forhjerne-, midthjerne- og baghjerneafsnit fra

homeobox-gener, som udtrykkes i notochorden, pr&chordalpladen og neuralpladen.

* Se figur 19.29, side 439 i S.
% Se figur 19.30, side 440 i S.
7 SSH ventraliserer og BMP dorsaliserer.

Forberedelse til eksamen pa 3. semester. 10



Hovedsporgsmal: Centralnervesystemets udvikling. Le Gjerum.

Hjernenerverne: '] 4. uge er alle 12 hjernenervers kerne tilstede. Alle med undtagelse afm.
olfactorius og n. opticus udspringer af hjernestammen, og af disse er det kun n. oculomotorius, der,
rudspringer uden for baghjerneregionen. | baghjernen etablerer proliferationscentre i neuroepithelet
8 rthombomerer. Fra parvise thombomerer udvikles de motoriske kerner der horer til hjernenerverne
4-7 0g 10-12%.

De motoriske neuroner der herer til hjernenervekernerne ligger i hjernestammen, mens de
sensoriske ganglier ligger uden for hjernen. Saledes er hjernenerverne organiseret pa samme made
som spinalnervernes, selvom det ikke er alle hjernenerver der indeholder bade motoriske og
sensoriske nervetrade” .

Hjernenervernes sensoriske ganglier stammer fra ectodermale placoder og crista neuralis-celler:

eDe ectodermale placoder omfatter nasale, otiske og 4 epibranchiale placoder reprasenteret ved
ectodermale fortykkelser dorsalt for branchiebuerne. Epibranchiale placoder bidrager til de ganglier
der horer til branchiebuernes nerver (5., 7., 9. og 10. hjernenerve).

eParasympatiske ganglier udvikles fra crista neuralis-celler, og deres nervetrdde indgar i

hjernenerverne 2, 7, 9 og 10.

Det autonome nervesystem: *

Opdeles funktionelt og regionalt i den -sympatiske del i den-thoracolumbale region og den:
parasympatiske del 1 cephal- og sacralregionerne. »

Det sympatiske nervesystem>’: 1 5. uge migrerer celler fra crista neuralis i thoracalregionen pa
hver side af neuralroret mod det omrade der ligger umiddelbart bag aorta dorsalis. Her danner de en
bilateral kade af segmentert ordnede sympatiske ganglier, indbyrdes forbundet af longitudinalt
forlebende nervetrdde. De udger tilsammen en truncus sympaticus pa hver side af columna
vertebralis. i

Sa snart de sympatiske kaeder er etableret, sker der en indvakst af nervetrade fra lateralhornet i
rygmarvens: thoracolumbale segmenter. Nogle af disse nervetrade danner synapser pa samme
niveauer i truncus sympaticus eller passerer igennem truncus til preeaortiske ganglier’'. De kaldes

praeganglionzre trade, er forsynet med myelinskede, og stimulerer de sympatiske ganglieceller. De

forleber fra spinalnerverne til de sympatiske ganglier, som rami communicantes albi. De

** Se figur 19.41, side 450 i S.
** Se tabel 19.1, side 450 i S.

% Se figur 19.42, side 452 1 S.
* Se figur 19.43, side 453 1 S.

Forberedelse til eksamen pa 3. semester. 11



Hovedspergsmal: Centralnervesystemets udvikling. Le Gjerum.

sympatiske gangliecellers axoner, de postganglion®re trade, har ingen myelinskede. De passerer
enten til andre niveauer i truncus sympaticus eller gar til hjerte, lunger og intestinalkanal. Andre
nervetrade, rami communicantes grisei, gar fra den sympatiske kade til spinalnerverne, og derfra
videre til perifer blodkar, har og svedkirtler.

Det parasympatiske nervesystem: Neuroner 1 hjernestammen og medulla spinalis® sacralafsnit
bliver til preeganglionare parasympatiske nervetrade. Nervetradene fra kerner i hjernestammen
forlober via n. oculomotorius, n. facialis, n. glossopharyngealis og n. vagus. Postganglionzre
nervetrade forleber fra ganglier udviklet fra crista neuralis-celler, og derfra videre til de organer de

innerverer (f.eks. gjets pupil, spytkirtler og gastrointestinalkanalen).

Klinik:

eNecuralrersdefekter: De fleste defekter af medulla spinalis skyldes abnorm lukning af
neuralfolderne i 3. og 4. udviklingsuge. De resulterende misdannelser, NTD*, kan udover
rygmarven omfatte meninges, vertebrae, muskler og hud.

- Spina bifida’’: Samlebetegnelse for NTD i rygmarvsregionen: Betegnelsen omfatter
spaltedannelse i hvirvelbuer med eller uden affektion af det underliggende nervevev.
eHypofysedefekter: Det hender at en lille del af Rathke’s poche persisterer 1 loftet af pharynx. Der
kan opsta craniopharyngeomer fra resterne af Rathke’s poche. De dannes i sella turcica eller langs
hypofysestilken, men ligger som oftest over sella. De kan medfere hydrocephalus og dysfunktion af
hypofysen (f.eks. diabetes og vaksthamning).

eKraniedefekter:

- Ved holoprosencephali (HPE) forstas tab af midtlinjestrukturer i hjernen og ansigtet. I alvorlige
tilfeelde vokser de laterale ventrikler sammen til én enkelt telencephal hjerneblare, gjnene er vokset
sammen, og der er én udelt nesehule sammen med andre ansigtsdefekter 1 midtlinjen. I mindre
alvorlige tilfalde har en vis opdeling i telencephale blere fundet sted, men midtlinjestrukturerne er
ufuldstendigt udviklede. I reglen er bulbus og tractus olfactorius, samt corpus callosum
underudviklede eller helt fraverende. I de mildeste tilfaelde er det eneste tegn pd HPE
tilstedevaerelsen af blot en enkelt fortand, placeret i midtlinjen.

Mutationer i SHH, det gen der regulerer dannelsen af den ventrale midtlinje i CNS, resulterer i
nogle former for HPE. En anden éarsag til HPE er alkoholmisbrug, som i tidlige udviklingsfaser

selektivt draber celler i midtlinjen.

32 Neural tube defects.
3 Se figur 19.15, side 425 i B.
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- Exencephali er kendetegnet ved at den cephale del af neuralroret ikke lukkes. Folgelig dannes en
kranichvaelving ikke, og den misdannede hjerne ligger utildeekket. Senere degenererer dette vaev, og
tilbage bliver en nekrotisk vaevsmasse. Defekten kaldes anencephali. /

- Hydrocephalus er kendetegnet ved en abnorm ansamling af cerebrospinalveske i
ventrikelsystemet. I de fleste tilfaelde skyldes det hos den nyfedte en obstruktion af aquaductus
Sylvii. Herved bliver cerebrospinalvassken fra 3. ventrikel og de laterale ventrikler ude af stand til at
passere ned 1 4. ventrikel og videre ud i subarachnoidealrummet, hvorfra den ville blive resorberet.
Folgelig ophobes der veske 1 de laterale ventrikler, og denne vaske presser pa hjernen og
kranieknoglerne.

- Arnold-Chiaris misdannelse er en caudal forskydning og herniedannelse af cerebellare strukturer
gennem foramen magnum.

- Microcephali er en kraniehvalving der er mindre end normalt.

eHirschsprungs sygdom: Opstar, nar dannelsen af parasympatiske ganglier udebliver i hele colons
og rectums vag eller dele af denne, hvilket igen skyldes manglende migration af crista neuralis-
celler. De fleste familiert betingede tilfeelde af Hirschsprungs sygdom skyldes mutationer 1 RET-

genet, som koder for en tyrosinkinasereceptor i cellemembranen.
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