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Dr. P. DE-GIORGI

La teoria delle localizzazioni germinali
di fronte alle ultime scoperte
della biologia sperimentale.

L’uovo fecondato &, dalle maggiori autorita dell’embrio-
logia moderna considerato, non piit come un miscuglio
complesso di protoplasma, di primo e di secondo ordine,
ma come un mosaico di potenzialita istogenetiche aventi
una determinata localizzazione, cioé un substratum mate-
riale nei territori organo-formativi del germe. Questa teoria
#, come si vede, diametralmenfe opposta a quella che am-
mette I'isotropia iniziale dell’'uovo escludendo ogni e qual-
-siasi localizzazione germinale.

Queste due teorie erano, possiamo dire, delle induzioni,
geniali forse, ma puramente astratte fin al momento in cui
1a biologia senti il bisogno di elevarsi al disopra dell’arida
-sistematica per risolvere i pilt vasti problemi generali della
vita, e fin al giorno in cui I'analisi sperimentale poté affer-
marsi, anche in questi campi, e dimostrarsi non solo possi-
bile ma necessaria e fondamentale per qualsiasi problema
e per qualsiasi teoria degna d’esser presa in considerazione.
L’osservazione diretta e I’esperienza rigorosa hanno offerto
una cosl larga messe di risultati positivi ai sostenitori del-
1’anisotropia dell’'uovo da ridurre il numero e l'autorita di
-coloro che non vogliono sentir parlare di localizzazioni ger-
minali. ,

La teoria del mosaico semplicemente riassunta si ri-
duce a considerare I'uovo come un insieme di numerose
regioni corrispondenti ai futuri organi del corpo dell’indi-
viduo che si sviluppera. Questi territori speciali formereb-
bero determinate parti del corpo e sarebbero incapaci di
produrne altre. Cosi le parti dell'uovo corrispondenti alla
testa darebbero sempre la testa, mentre quelle corrispon-
«enti ad un braccio o ad una gamba non potrebbero pro-
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durre che quel braccio o quella determinata gamba e nul-
Paltro. Analogamente la parte destra darebbe la metad destra
del corpo, mentre la meta sinistra dell’'uovo genererebbe gli
organi di sinistra.

Siccome l'uovo si divide prima in 2 poi in 4 poi in 8
cellule sempre pil piccole, e cosi via, fino a produrre tutte
le cellule dell’embrione tipico, l'indagine sperimentale, con
una tecnica ben perfezionata, poté dimostrare il valore for-
mativo delle singole cellule derivate dall’uovo a cominciare
dalle prime 2. Le prime scoperte di questo genere le dob-
biamo a Chabry: Chabry infatti, con un ago sottilissimo,.
riusci a sopprimere uno dei blastomeri, in un uovo di salpa
appena diviso dal primo piano di segmentazione e ad otte-
nere ripetutamente un mezzo embrione. La metd destra o
sinistra quindi dell’'uovo iniziale rimaneva incapace, data la
sua composizione, di riparare alla perdita subita e di com-
pletare il corpo incompleto. In questi esperimenti la teoria
ha una splendida conferma. Analoghe esperienze furono
moltiplicate sui pilt svariati gruppi di animali da Roux, da
Morgan e da Boveri, ma sempre con risultati concordanti.
Le pilt recenti esperienze sono perd quelle di Brachet col-
'uovo del genere « Rana ». Quest’'uovo fecondato, & formato
da un ammasso di sostanze protoplasmatiche grigie accu-
mulate alla parte inferiore. Cid che & importante notar su-
bito, nel caso dell’'uovo di rana, & che il piano che taglia
trasversalmente questo semi-emisfero, passando per il suo
polo e pel polo opposto, divien sempre il piano di simetria
della larva, anche se non & il primo a segmentare 'uovo.
Ora se il primo piano di segmentazione coincide con questo
piano di simetria, uccidendo, con un ago arroventato, un
blastomero, I'altro genera esattamente una mezza larva. Se
invece il primo piano di segmentazione forma un angolo
col piano di simetria, la soppressione di un blastomero,
derivato dalla divisione, da come risultato lo sviluppo di
quella parte del corpo della larva contenuta nel blastomero-
vivente, rimasto con una frazione sola di emisfero grigio.
Brachet ottenne infatti embrioni con una porzione soltanto-
di testa di corpo o di coda a seconda esattamente dell’in--
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clinazione del primo piano di divisione per rapporto al piano
di simetria e quindi a seconda della quantitd di pigmento
grigio che conteneva il blastomero rispettato. Questa por-
zione grigia di emisfero, quindi, traduce delle localizzazioni
rigide poiché la distruzione parziale di essa ha come con-
seguenza inevitabile la non formazione di una parte corri-
spondente di embrione. Si pud quindi precisare, nell’uovo
di rana, la situazione esatta delle partl del corpo dell’adulto.
Cid prova bene che la segmentazione non ¢ che un frazio-
namento, che una frammentazione di sostanza la cui costi-
tuzione materiale ed il cui potere dinamico determinano lo
sviluppo di organi e di regioni precise del futuro animale
perfetto. La segmentazione non fa che separare cid che gia
-esiste e non crea nulla di specifico. 1l destino di ogni bla-
stomero ¢ fissato dalla composizione e dalla quantitd del
materiale protoplasmatico che contiene, materiale ripartito
-dai piani di divisione che si succedono ma preformato nel-
'uovo della specie.

Col moltiplicarsi i piani di segmentazione la quantita
€ la qualitd della sostanza di ogni cellula subisce natural-
mente una riduzione che va accentuandosi finché nell’em-
brione le cellule finiscono col non aver in esse che le so-
stanze corrispondenti alla regione di cui sono parte all’e-
‘sclusione di quelle destinate ad organi differenti.

Questa progressiva riduzione, prima ipotetica, fu dimo-
strata ripetutamente da una serie di esperienze colle uova
del genere «Strongilocentrotus » : I primi due piani di seg-
mentazione sono qui verticali e separano 4 blastomeri la
cui composizione ¢ analoga, aualitativamente e quantitati-
vamente, poiché le sostanze specifiche sono ripartite sime-
tricamente, non piu per rapporto ad un piano, ma per rap-
porto all’asse. '

In determinate condizioni separando i blastomeri si
possono generare 4 larve complete. Dopo la produzione del
terzo piano di segmentazione perd, siccome questo & equa-
toriale, si formano in alto 4 micromeri ed in basso 4 ma-
-cromeri, questi ultimi, per successive divisioni si immagi-
neranno per dare la gastruda. La separazione di macro e
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di micromeri dara, a questo momento, risultati opposti poi-
ché il piano equatoriale ha separato la parte inferiore, dalla
superiore, qualitativamente diversa. I micromeri rimangono
infatti incapaci di gastrulazione perché privi di quelle so-
stanze la cui evoluzione da I'invaginazione e restano quindi
allo stato di morula, mentre i micromeri evolvono secondo
una diversa direzione dovuta alla loro diversa e qualitati-
vamente pilt completa composizione e possono quindi inva-
ginarsi normalmente. Questi e numerosi altri sono i fatti
che la biologia sperimentale moderna ha offerto alla conce-
zione dei territori organi formativi localizzati nell’'uovo. Ri-
corderemo ancora i bei lavori di Hertwig intorno al lignag-
gio delle cellule costituenti determinati organi. Seguendo la
segmentazione questo eminente biologo pote fissare da quale
regione dell’'uovo, per es. derivano le cellule dei testicoli o
dell’ovario o di altre parti del corpo. Altri biologhi, seguendo
questo studio, sono arrivati a sopprimere, nella morula, le
cellule iniziali destinate a produrre gli organi sessuali e,
negli insettl particolarmente, ad ottenere animali castrati
dalla nascita o sprovvisti di porzioni d’organi, corrispon-
denti alle cellule iniziali uccise.

Altre scoperte recenti perd, e diversi fatti precedente-
mente noti, sembrano, almeno in apparenza, in contradi-
zione col mosaico germinale: In modo speciale il meravi-
glioso fenomeno della rigenerazione servi, per lungo tempo
agli assertori dell’isotropia dell’'uovo come argomento posi-
tivo contrapposto ai vari risultati sperimentali che avvalo-
ravano l'ipotesi delle localizzazioni germinali. Ecco in che
consiste: E’ noto a tutti che amputazione di un braccio
o di una gamba non & seguita, nell’'uomo, né nella maggior
parte dei vertebrati, dalla neo-formazione dell’organo aspor-
tato cid che si esprime dicendo che negli animali superiori,
in generale, non c’¢ rigenerazione. Meno noto invece & il
fenomeno opposto e pur frequentissimo della neo-forma-
zione, o rigenerazione completa, della parte del corpo se-
cionata, in un periodo di tempo relativamente breve. Cosi
ad esempio, tagliando una gamba ad un tritone dopo circa
un mese la gamba si riforma in tutto identica a quella
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asportata. Tagliando la coda ad una salamandra si nota la
stessa rigenerazione. Cosi in moltissimi celenterati, vermi,
echinodermi, delle larghissime porzioni di corpo con delicati
organi vitali possono riformarsi interamente in seguito ad
un traumatismo sperimentale. Come spiegare questo feno-
meno senza demolire la teoria delle localizzazioni ? Ecco
infatti il ragionamento che facevano gli oppositori del prin-
cipio dei territori organo formativi: Se esistessero, essi af-
fermavano, delle porzioni determinate di sostanza ovulare
destinate ad evolvere indeffettibilmente verso la produzione
delle singole parti del corpo la segmentazione dovrebbe
separare quelle sostanze destinate alle dita, per esempio da
qualle destinate all’avambraccic e da quelle ancora che for-
meranno 'omero. L’omero dovrebbe contenere gli elementi
specificamente costituiti per formare 'omero ed esclusiva-
mente quelli e dovrebbe percid essere incapace di evolvere
secondo altre qualsiasi direzioni per formar, ad esempio,
Pavambraccio o la mano. Cio che invece non & e lo dimo-
stra la rigenerazione: Tagliando un braccio infatti ad un
tritone sul mozzicone rimasto, si sviluppa, non solo 'omero
completo ma l'articolazione, il radio, I'ulna, gli ossicini del
carpo con tutte le falangi. Come pud un omero costituire
una mano ? Gli assertori dell’isotropia sostengono che tutto-
il corpo concorre alla rigenerazione di una parte sezionata
senza perd portar validi argomenti o fatti positivi a sostegno
della loro tesi.

Per rispondere alle loro obiezioni era necessario anzi-
tutto stabilire sperimentalmente ed in modo incontroversi-
bile il fattore, od i fattori essenziali che determinano la ri-
generazione della parte del corpo asportata ed & cid che
abbiamo fatto. Da lungo tempo infatti i biologhi discutevano
sul determinismo di questo interessante fenomeno e moltis
simi esperimenti, dei pilt autorevoli laboratori, permettevano
di affermare, fra altro, che il sistema nervoso influisce ini-
bendo od accelerando il processo morfogenetico, ma a tutti
sfuggiva ancor la causa vera della neo-formazione delle
strutture anatomiche del membro rigenerato e solo alcune
ipotesi portavano qualche pallida luce sul tanto dibattuto



problema. Mancavano cio¢ gli esperimenti decisivi e dimo-
strativi e nei abbiamo avuto la fortuna di intuirli e di rea-
lizzarli con una tecnica assai delicata e con una continuita
rigorosamente controllata. Non possiamo qui svolgere il
nostro studio, perché sara stampato sulla rivista della So-
cietd Zoologica Svizzera, ma ci permettiamo di rilevare quel
risultato particolare che proietta una viva luce sul problema
della localizzazione germinale, cosi passionante, in relazione
col problema opposto della rigenerazione. Uno dei risultati
fondamentali da noi acquisito alla scienza, nel corso delle
nostre esperienze & che la rigenerazione, seguita dal diffe-
renziamento perfetto degli organi sezionati non & come si
credeva sotto l'influenza specifica del sistema nervoso, né
dipende da cellule particolari embrionali, come si riteneva
e neppure dalla posizione dell’organo nel corpo dell’indivi-
duo ma € una proprietda intrinseca cellulare, di quelle cellule
formanti tessuti differenziati e di quell’arto od organo la cui
continuita é rotta dalla sezione. Precisato questo fatto, la
cui portata teorica & grandissima, si possono discutere le
possibili e probabili relazioni esistenti fra il mosaico delle
sostanze ammesse nell’'uovo, e la ricostituzione di organi
amputati. Ricordiamo inanzitutto ,le ultime esperienze del
biologo Schaxell il quale, in un embrione di Amblyostoma
asportando l'insieme delle cellule della gemma caudale, ot-
tenne un animale perfettamente anuro. Cid conferma appieno
la nozione delle localizzazioni specifiche dell’'uovo e dimo-
stra che eliminando l'insieme dei territori destinati a pro-
durre la coda questa non potra in nessun caso venir pro-
dotta da altre parti del corpo anche irritate da sezioni spe-
rimentali. Non tutto il corpo quindi, concorre alla rigenera-
zione di una sua parte. Stabilito quindi che sono i tessuti
differenziati che determinano il processo di ricostituzione
dell’insieme noi affermiamo anzitutto che non si pud spin-
gere l'idea della localizzazione fino ad ammettere che pro-
prio nell’'uovo vi siano localizzate le sostanze formatrici di
tutti i dettagli di struttura dell’individuo adulto ma uuica-
mente di regioni e zone relativamente estese del corpo che
evolvono e si specializzano ulteriormente per lattivita dei
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gruppi cellulari che le compongono. E’ appunto questa atti-
vita speciale che conduce alla edificazione dei dettagli par-
ticolari di struttura che troviamo nei singoli organi di quelle
regioni, come le vertebre, della coda, i diversi ossicini delle
zampe le articolazioni ecc. Premesso cid linterpretazione
della rigenerazione permette non solo di porla nel quadro
dei fenomeni generali della vita ma altresi di ofirirla quale
nuova prova positiva, acquisita dalla biologia sperimentale,
in appoggio della teoria delle localizzazioni germinali. Infatti
i gruppi di cellule, visibili nel giovane embrione formanti
la zona della zampa anteriore per esempio, di un tritone,
simili all’inizio si moltiplicano ripetutamente e finiscono col
formare gruppi di diverso aspetto. Questi gruppi cellulari
vivono in relazioni strettissime coi gruppi vicini ed hanno
un metabolismo dIpendente da quello delle altre cellule ed
a sua volfa influente sullo stesso. Uno scambio continuo
di sostanze complessissime ha luogo e poco a poco, questi
raggruppamenti cellulari si differenziano sempre piu fino a
divenire ossicini o muscoli con particolari caratteristiche
morfologiche, non solo ma funzionali. La forma o la fun-
zione di questi organi, o parti di organi & quindi andata
costituendosi gradualmente a partire dall’insieme della zona
localizzata nell’'uovo e destinata al braccio, ma la zona non
era che la materia prima che ha permesso anzi diretto, di-
remo quasi, il metabolismo delle cellule. Gli ossicini e i
singoli tessuti si sono quindi edificati col materiale ovulare
ma per il dinamismo ulteriore indotto dalle correlazioni lo-
cali e generali esistenti in ogni essere vivente.

Le cellule quindi del muscolo, gli osteoblasti, le cellule
del derma ecc. son divenute tali per 'azione reciproca che
esercitano e subiscono in quella determinata parte dell’em-
brione. Ogni cellula poi in qualunque posizione si trovi
nel tessuto corrispondente compie un lavoro determinato
in relazione colla funzione del tessuto di cui & parte ed in
relazione col metabolismo delle vicine. Questa attivitd cel-
lulare speciale, o I'espressione delle potenzialitd reali di
ogni singola cellula. La rigenerazione essendo, come noi
abbiamo dimostrato, una proprieta intrinseca dei tessuti
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colpiti dal trauma mette in evidenza il fatto importantissimo
che accanto alle potenzialita reali manifestate coll’attivita
abituale e giornaliera, le cellule hanno delle potenzialita
molto pilt estese, che sonnecchiano in esse, che sono per
cosi dire, dominate dalle azioni e dalle reazioni che si svol-
gono nell’organo in via di accrescimento, od allo stato nor-
male, ma che si manifestano in determinate condizioni e
provano che le cellule possono fare di piti di quanto fanno
normalmente. Si dice cioé che le potenzialita totali, delle
cellule, hanno una portata maggiore delle potenzialita reali.
Le cellule infatti, nella superficie di amputazione, mentre
prima della sezione non manifestavano che un metabolismo
ridotto, appena cessa la coesistenza della porzione di zampa
asportata, cessando l'influenza che questa esercitava su di
esse avviene, nel loro metabolismo quella rottura di equi-
librio che subitamente le fa moltiplicare ed estrinsecare in
generale quel dinamismo che prima era dominato dall’as-
sieme dell’organo e che pud ora invece liberamente svol-
gersi e ripristinare le strutture sezionate.

Questo meccanismo intrinseco della rigenerazione noi
I’abbiamo sperimentalmente dimostrato ed abbiamo potuto
seguire passo passo tutti i gradi di sviluppo delle forme di
regenerazione ¢ provare che effettivamente il processo isto-
genetico ha luogo indipendentemente da una qualsiasi in-
fluenza specifica del sistema nervoso e che esprime pura-
mente un’energia potenziale latente delle cellule dei tessuti
differenziati. Il fatto quindi che queste cellule colpite da una
sezione, proliferano e si differenziano producendo cellule
figlie simili e quiudi tessuti simili, non infirma la nozione
delle localizzazioni iniziali ma la completa offrendo la prova
della coesistenza in ognuna di esse delle potenzialita totali
e delle potenzialita reali.

L’insieme dei dati sperimentali della biologia moderna
ha quindi fornito le prove incontroversibili della realta di
questi territori organo formativi localizzati nell’'uovo. Pos-
siamo quindi dire che I'animale perfetto si pud sovrapporre
all’'uovo che I'ha generato e che genererd. Le regioni del
suo corpo sono simetricamente ripartite nell’'uovo e i mate-
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riali specificamente distinti, per le diverse parti in regioni
diverse. Questi territori forniscono la materia prima, per
cosi dire, alle cellule che deriveranno dalla segmentazione
e per essa l'attivita cellulare determinerad le trasformazioni
necessarie a coctituire i tessuti e gli organi differenziati e
funzionali.
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