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??? HOOFDSTUK I INLEIDING De hypophysis cerebri, glandula pituitaria, hersenaanhangsel,is een orgaan, dat op de schedelbasis is gelegen en in nauwcontact staat met de hersenen, zoowel wat zijn ontwikkelingen bouw als wat zijn physiologische functie betreft. Het iseen orgaan van interne secretie, dat onder de hormonenleverende klieren van het lichaam een eerste plaats inneemt,zelfs volgens kort geleden gepubliceerde onderzoekingen vanBernard Veit de voornaamste is. Voor den morpholoogis dit orgaan nog niet in alle opzichten terra cognita. Nogaltijd wachten vragen naar de beteekenis der verschillendecelsoorten, naar die van de onderscheidene deelen der hypo-physis, naar de in haar omgeving liggende orgaantjes, enz.enz., op afdoende beantwoording. Veel is op morphologischgebied in den laatsten tijd opgehelderd door de onderzoekingenvan Bolk (1) en Woerdeman (2). Door de

mededeelingen der beide laatste onderzoekers ge-inspireerd, heb ik getracht een bijdrage te leveren tot dekennis van de ontwikkeling van het hersenaanhangsel bijonze huisdieren. Ik heb vooral mijn aandacht besteed aan delobulus bifurcatus van Bolk en aan de ontogenie er van,geleid door de vergelijkende onderzoekingen van Woerdeman. LITERATUUROVERZICHT Zooals bekend, ligt het Vicracnaanhangsel in dc fossa hypo-physeos of sella turcica van het basisphenoid. Caudaal wordt



??? het begrensd door een meer of minder duidelijk ontwikkeldebeenkam, dorsum sellae genaamd. Naast en voor de hypo-physe, loopen groote vaten. Het geheel wordt door een af-spitsing van den dura mater bedekt en is dus door een stevigkapsel beschut. Het orgaan bestaat steeds uit twee gedeelten,die, hoewel innig verbonden, phylogenetisch en ontogenetischtoch van verschillende oorsprong zijn. zijnde het eene. meestvoorste gedeelte afkomstig van het ectoderm der mondbochten het andere, achterste, deel afkomstig van een uitstulpingvan de tusschenhersenen. Tal van namen worden aan dezedeelen gegeven, waarvan die van pars buccalis, pars glandu-laris, of darmdeel de meest gebruikelijke voor het eerste zijn,(ofschoon de naam darmdeel feitelijk foutief is, daar het met dedarm niets te maken heeft), terwijl pars nervosa, pars neuralisof hersendeel de gebruikelijke namen voor het

tweede deel zijn. Waar de pars buccalis zich als een blaas afscheidt vanhet dak der mondbocht en met zijn achter-bovenwand tegende pars neuralis aan komt te liggen, ofwel deze min of meergaat omvatten, kunnen wij aan den wand van dit z.g. Rathke\'sehezakje twee deelen reeds onderscheiden, n.1. een deel dat tegenhet hersendeel aan ligt en dat in den regel pars intermediaof epitheelzoom wordt genoemd, en een ander deel, datpars glanduralis blijft heeten. Bij voortbestaan eventueel vande oorspronkelijke holte van het Rathke\'sche zakje blijvendeze beide deelen dan daardoor van elkander gescheiden,terwijl zij aan den rand daarvan in elkaar overgaan, welkgedeelte het overgangsgedeelte genoemd wordt. In de steel en in de pars nervosa zet zich de infundibulumholte bij de verschillende huisdieren meer of minder ver voort. Pars nervosa en pars intermedia te zamen heeten veelalook pars

posterior of achterste kwab. terwijl dan de parsglandularis, voorste lob of pars anterior heet, zulks in analogiemet den mensch. In dit onderzoek wordt inplaats van parsanterior van pars distalis gesproken, omdat mijns inziensdeze naam beter is. Teneinde een zoo gunstig mogelijk overzicht te kunnen



??? krijgen van den tegenwoordigen stand der kennis van deontogenese en den bouw der hypophysis cerebri is een syste-matische indeeling gewenscht: A. ontstaan van het Rathke\'sche zakje. B. â€ž â€ž de lobulus bifurcatus. (Bolk.) C. â€ž â€ž â€ž pars nervosa. D. verdere differentiatie en bouw van den geheelen klier. E. bloedvoorziening en hersenvliezen. A. HET ONTSTAAN VAN HET RATHKE\'SCHE ZAKJE De primitiefste verhoudingen worden bij de Cyclostomengevonden. (Hertwig (3).) De voorzijde van de kop bij decyclostomen vertoont n.1. oorspronkelijk een reukplacode eneen mondplacode. Deze laatste wordt tot mondbocht. Uit dereukplacode ontstaan door twee instulpingen van het ectoderm,de reukgroeve en de hypohysisgroeve. Deze beide groevenstulpen daarna gemeenschappelijk verder in en er ontstaateen buis, waarvan het blinde einde dc oorspronkelijke hypo-physisgroeve is,

en waarin ongeveer halverwege, de aanlegvan het reukorgaan is gelegen. Door sterke uitgroei naarvoren van de bovenlip, die zich bevindt tusschen de mond-bocht en de hypophysis-aanleg, komt de uitmonding van dezelaatste buis hoe langer hoe meer dorsaal te liggen, zoodathij ten slotte aan de bovenzijde van den kop uitmondt. Het blinde eind van de buis legt zich tegen de hersenenaan cn uit den dorsalen wand daarvan wordt de hypophysisgevormd, d.w.z, er ontwikkelen zich klierbuisjes in. Aan dezenaanleg zijn twee gedeelten, een voorste en achterste te onder-scheiden, door een smalle brug verbonden. Enkele onderzoekersmeenden een communicatie van het achterste deel met hetinfundibulum te constateeren, latere (o.a. Woerdeman)konden dit niet aantoonen. Wel blijft de hypophysis doorde persisteerende oorspronkelijke buis met het reukorgaanverbonden en in communicatie met de

buitenwereld, (Nasen-rachengang). Op de plaats, waar, bij het reukorgaan, de



??? â€žNasenrachengang" verder naar de hypophysis gaat, vondScott 2 divertikeltjes, waarop vooral Woerdeman (2)later de aandacht vestigt, als zijnde van belang bij dienslatere beschouwingen over de z.g. lobulus bifurcatus. Een andere kwestie is, dat Kupfer bij Myxine aantoonde,dat het blinde gedeelte van die â€žNasenrachengang" nadat dehypophysis zich uit haar bovenwand gevormd had, later inde pharynx doorbrak, zich daar dus opende en dan zooalsWoerdeman zegt, daar als het ware een choane vormde! Het is de vraag echter of wij in dit geval van een ver-binding van de hypophysis met de keel mogen spreken. Bij de Selachiers zien wij hoe de buccale aanleg van dehypophyse ontstaat uit een uitstulping van het dak van demondbocht, na de doorbraak van de membrana buccopharyngea(de scheiwand tusschen mondbocht en voordarm. (Stendell) (4.) De Selachiers vertoonen reeds

een differentiatie in meerderedeelen, doordat een insnoering van de uitgestulpte blaas op-treedt, waardoor eerst een proximaal deel wordt gescheidenvan een distaal, terwijl het eerste, dat met het eigenlijkeRathke\'sehe zakje de meeste overeenkomst blijft behouden,een frontaal pars anterior en een caudaal pars intermediagaat vertoonen. Het distale deel, wordt tot een ventrale zak.Meerdere auteurs beschrijven deze ventrale zak en ook hoehet dorsale deel een voorste divertikel gaat vertoonen. (Haller). Bij de Teleostiers doet zich een andere ontogenese voor.Volgens Haller (5) treedt er solide woekering van het mond-bocht-epitheel op, die zich allengs van het dak der mondbochtafsnoert, tot ze als een platte, massieve schijf vlak bovenhet epitheel ligt. Hierin ontstaat een spleet, waardoor hetwordt tot een platte blaas met een boven- en onder-wand,bestaande uit een enkelvoudige epitheellaag. De

bovenwandgaat zich nu instulpen (of liever uitstulpen) van beneden naarboven, met talrijke vertakkingen telkens, zoodat een klierontstaat bestaande uit vertakte klierbuizen. Haller maakt nog onderscheid in een voorste- en achterstedeel (ook verschil in de cellen) terwijl de klier aan de zij- cn



??? ondervlaktc omgeven wordt door een membraan, die echterniets anders is dan de oorspronkelijke onderste wand der blaas. Het bovenste deel der klier ligt tegen het hersenweefselaan en neuroglia weefsel dringt nu tusschen deze klierbuisjesin, waardoor dus innig contact ontstaat. Door de dura materwordt ten slotte het geheel nog omsloten, zoodat de hypo-physis zuiver intra-duraal ligt en van een hypophysegangenz. uit den aard der zaak geen sprake is. De secretie-producten der klierbuizen zouden nu dus gewoonin het lumen der blaas uitmonden, maar nu breekt volgensHaller de oorspronkelijke onderwand met een mooie rondeopening naar onderen door en ontstaat er dus communicatiemet de subdurale ruimte. Het product kan zich dus intra-duraal verspreiden. Wat het hersendeel betreft is dus van een echt processusinfundibuli geen sprake. Wel zijn er de neuroglia uitgroeiingentusschen de

klierbuizen in, terwijl meer naar achteren zichde saccus vasculosus (Infundibulair-dr??se) bevindt, die echtermet de hypophysis niets uit te staan heeft. Dat deel, waar zich dus neurogliaweefsel tusschen dringt,kunnen wij pars intermedia noemen. Ook Stendel 1 (4.) geeftaan, hoe strengvormige uitloopers van den bodem van detusschen-hersenen bij de Teleostiers tusschen de pars inter-media indringen en geeft overigens de zelfde ontwikkelingaan. Wat de subdurale uitmonding van de hypophysis be-treft, hebben noch Stendell, noch Woerdeman deze terugkunnen vinden. Ook bij de Amphibien bestaat een soliede aanleg van dehypophyse uit het ectoderm van de mondbocht, welke aan-leg later hol wordt. De soliede aanleg treedt op, lang voordat de scheiwand tusschen voordarm en mondbocht door-breekt, in welk opzicht de Amphibien dus verschillen vanandere Vertebraten. Uit dat Rathke\'sche zakje

ontwikkelen zich de pars inter-media en de pars distalis, welke eerste het kl?Šinste is. Stendell (4) gaf nog een zich naar voren ontwikkelende



??? â€žNasale abschnitt" aan, welk deel door At well (6) laternader als pars tuberalis werd beschreven. Bij de Reptielen zijn door meerdere onderzoekej-s mede-deelingen gedaan over het ontstaan van het Rathke\'sche zakje.Het eerste door Rathke zelf, die het in 1838 aantoonde.Het epitheel van het dak der mondbocht krijgt praechordaaleen wigvormige uitstulping, die zich tegen den wand van hetdiencephalon uitbreidt. Later wordt deze uitstulping doorsterken groei van het mesenschym van den dorsalen keel-wand afgesnoerd en ontstaat een zakje. Gaupp (7) heeft bij Lacerta het lot van de pars buccalisder hypophysis nauwkeurig nagegaan en is daarbij tot devolgende opvatting gekomen, namelijk: dat de buccale aan-leg van de hypophysis drievoudig is, een middelste en tweezijdehngsche uitstulpingen van den mondbocht, door hemâ€žMittel- en lateral knospen" genoemd. Uit de eerste

ontwikkelt zich het Rathke\'sche zakje, uit debeide anderen de lobuli laterales, waarop ik bij de beschrijvingvan de lobus bifurcatus nader terug kom. Bij de Vogels is het Rathke\'sche zakje zeer wijd, waar-van zich later allerlei blaasjes afsnoeren, die ieder voor zichlissen gaan vormen. De pars intermedia blijft klein, terwijlde pars anterior evenals bij de reptielen zeer krachtig ont-wikkeld is. Bij de Zoogdieren wordt een wijd Rathke\'sche zakje aan-getroffen, dat zich ook hier van het ectoderm van de mond-bocht afsnoert. Vooral Herring (8) heeft zich op het gebied van deontogenese der hypophysis cerebri bij de zoogdieren ver-dienstelijk gemaakt en aangetoond hoe bij de verschillendediersoorten een overeenkomst in de embryologische ontwik-keling bestaat. Bij de zoogdieren treft het ons, hoe de parsanterior sterk op den voorgrond treedt en het in omvang vande pars intermedia wint, hetgeen vooral

bij den mensch opvalt. Omtrent de juiste oorsprong van het Rathke\'sche zakje .hebben niet steeds de zelfde meeningen geheerscht.



??? Rathke zelf dacht het te zijn ontstaan als entodermaleuitstulping, dus van de voordarm. Eveneens M??ller (9), dieaan de chorda hierbij een mechanische rol toekende. His (10), Reichert en Huschke hielden oorspronkelijkde hypophysis voor een product van de chorda, en vroeger nogv. Baer en Schmidt het voor een gemodificeerd hersendeel. Anderen dachten de hypophysis te zijn ontstaan uit hetchiasma nervorum optici (Gr??nberg) (11). G??tte gaf echteral vroeg de ectodermale oorsprong aan. Mihalcovicz (12)in 1875 ging dit na bij konijnen-embryo\'s en vestigde er deaandacht op, hoe de eerste vorming van het Rathke\'schezakje begon met eene uitstulping, juist op de plaats waar hetectoderm van de mondbocht zich oversloeg op de â€žrachenhaut",de scheiding tusschen mondbocht en darm. Die plaats noemdehij de hypophysis-hoek, sindsdien de hypophysis-hoek vanMihalcovicz geheeten.

De eigenlijke vorm van het Rathkesche zakje berusttevolgens hem op een uitbuigen naar de schedelbasis toe. vande bovenste stomp van die membrana buccopharyngea, nadatdeze doorgebroken was. Ook Kraushaar (13) bewees in 1884 de ectodermaleoorsprong en vele latere onderzoekers, zooals Herring (8),Tilney (14) en Rudel (15), welke laatste bij den menschhet ontstaan naging en duidelijk formuleert, hoe wel is waarvlak achter het Rathke\'sche zakje zich een uitstulping vanden voordarm, het Seese/\'sche zakje, vormde, maar hoe ditaan de vorming der hypophysis niettemin geen deel nam. Kraushaar (13) kende echter evenals Mihalco vicz (12)ook aan het bovenste deel der doorgebroken â€žRachenhaut"een belangrijke rol toe bij de vorming van het Rathke\'schezakje, welke meeningen echter niet juist zijn, daar dikwijlsdat dorsale deel van de â€žRachenhaut" nog aanwezig is, niet-

tegenstaande het Rathke sehe zakje zich reeds een eindweegsontwikkeld heeft. Het onstaan uit het epitheel der mondbocht wordt tegen-woordig dan ook algemeen aangenomen.



??? Naarmate het Rathke\'sche zakje in inniger contact komtmet de hersenblaas, snoert het zich af; dan, door mesen-chymale woekering wordt de communicatie met de mondholteverbroken. De oorspronkelijke, verbindende buis, ductus cranio-pha-ryngeus wordt tot een streng, ten slotte gaat deze te loorals zich de kraakbeenige schedelbasis vormt. Althans in denregel. Toch persisteert soms deze streng, of gedeelten ervan. Het zakje zelf komt dus ten slotte op de schedelbasis tehggen, die ter plaatse een uitholling gaat vertoonen: de sellaturcica. De ductus cranio-pharyngeus of hypophysis strengis meermalen een onderwerp van onderzoek op zich zelf ge-weest en wel in verband met een orgaantje, dat soms in debuurt aangetroffen wordt en dat parahypophyse of pharynx-hypophyse genoemd werd en dat o.a. door C i t e 11 i beschouwdwordt als te zijn ontstaan uit die hypophysis-streng. CitelH

werd hierbij gesteund door de meening van Froriep,die meerdere malen bij menschelijke fetus resten van de hy-pophysis-streng vond, en door de omstandigheid, dat dieparahypophyfe met het pharynx-epitheel samenhangt. Volgens Bolk (1922) (16) is deze meening echter onjuist.Hem bleek, dat het bedoelde lichaampje zeer nauw samen-hangt met de chorda dorsalis en wel met het voorste deeldaarvan, de z.g. kopchorda. Met de hypophysis of diens streng had het niets te makenen acht Bolk de naam para- of pharynx-hypophyse dan ookverkeerd en de naam retropharyngeaal lichaampje beter. Nu bleek verder, dat het gedrag dier kopchorda ten op-zichte van de schedelbasis bij verschillende dieren verschillendis, en dat daarmee het al of niet voorkomen van hetretropharyngeaal lichaampje samen hangt. De chorda kan n.1. in de schedelbasis recht of gekromdverloopen en wel recht en dan boven

op de schedelbasis, dussupra-basilair, of recht (d.i. gestrekt) en in de schedelbasis,dus intra-basilair, of wel hij loopt, nadat hij bij het foramenmagnum in de schedelbasis is gedrongen, schuin ventraalwaarts



??? door de schedelbasis heen, zoodat hij er aan de onderzijdeuitkomt en dan, met een naar onder convexe boog, eerst naarbeneden tot hij het pharynx-epitheel raakt en dan weer naarboven naar de schedelbasis toe, waar hij in het dorsum sellaeeindigt. Dit laatste verloop is bij den mensch, konijn en hond,supra-basilair bij de muis, intra-basilair bij paard en schaap.De boog van de chorda is te verklaren uit zijn ontstaan,doordat de chorda in craniale richting, in de lengteas vanhet lichaam, van de oerdarm wordt afgesnoerd. Men kanzich dan gemakkelijk voorstellen, hoe de toestand bij denmensch geschapen wordt door de omstandigheid dat de af-snoering, daar op een plaats als het ware hokt, waardoorde chorda aan den darm adherent blijft, terwijl hij zich verdernaar voren zelfstandig wel losgemaakt heeft. Bij dit laatste verloop van de chorda vindt Bolk nu hetretropharyngeaal-lichaampje of rudimenten

ervan. Dit danktdan zijn ontstaan aan de verbinding tusschen chorda endarm-epitheel. Een bijzondere plaats neemt het schaap in.Hierbij vond hij een streng verloopen van het craniale eindevan de intra-basilair verloopende chorda naar het darm-epitheeltoe. Dat is dus een overblijfsel van de oorspronkelijke ver-binding. Deze streng wordt dus bij het schaap geheel door dekraakbeenige schedelbasis ingesloten en verdwijnt later. Isechter homoloog met het retropharyngeaal lichaampje vanden mensch. Citelli onderscheidde aan het lichaampje een horizontaalen een vertikaal deel. Dit horizontale ontstaat nu direct uithet pharynx-epitheel, het vertikale uit het subbasilaire deelvan de chorda. Aldus twee-erlei oorsprong. Dat echter de hypophyse-streng na afsnoering van deblaasjes, zelf ook wel eens in staat is om in plaats van teatrophieeren, zich tot een endocrien orgaantje te ontwikkelen,zag Bolk bij de

hond, alhoewel alleen in jonge stadia. Dezelichaampjes zouden dan met recht den naam van para- ofpharynx-hypophyse mogen dragen, reden te meer waarom



??? deze benaming voor de bovenbedoelde lichaampjes te ver-werpen is. B. LOBULUS BIFURCATUS Hoewel in de leerboeken de ontwikkeling van de hypo-physis, voor zoover het haar buccale gedeelte betreft, steedswordt voorgesteld als een betrekkelijk eenvoudig proces, be-staande uit een uitgroeiing van het Rathke\'sche zakje, dat iseen uitstulping van het ectoderm van de mondbocht, meestalals een blaasje, dat zich tenslotte afsnoert, zagen wij in hetvoorafgaande reeds hier en daar hoe het niet steeds bij diteenvoudige beeld bleef, maar dat zich reeds complicatie\'s voor-deden, zooals de ventrale zak bij de Selachiers, de voorsteuitgroeiingen bij Selachi??rs, en Araphibi??n, en de drievoudigeaanleg bij de reptielen, die Gaupp beschreef enz. Bij een studie over de ontwikkeling van de hypophysisbij de Primaten zag Bolk (1) in 1910 een eigenaardigen vormaan het voorste deel van de

hypophyse, in het bijzonder bijTarsius en constateerde hij n.1. dat voor-onder aan denvoorsten kwab zich nog een bijzonder deel bevond, dat hijlobulus bifurcatus noemde en waaraan een corpus en tweetakken of hoornen te onderscheiden waren. Het geheel hadden vorm van een vork, waarvan de steel onder, vooraande voorste lobus van de hypophysis bevestigd zat, of lievergezegd, daarvan uitging, zich naar boven-achter richtte endan in twee uitloopers eindigde, die als tanden van een vorknaar achteren gericht waren, met de steel van de hypophysistusschen zich in. Woerdeman (2) heeft daarna de ontogenetische ont-wikkeling dezer lobulus bifurcatus nagegaan en is tot deconclusie gekomen, dat bij alle vertebraten voor zoover hijdit zelf kon constateeren en controleeren, tot het bestaanvan zulk ?Šen lobulus bifurcatus besloten mag worden, althansin aanleg. De meest zooeven bedoelde

complicaties bleken volgens



??? hem in het kader van de lobulus bifurcatus te passen endaarin hun verklaring te vinden. In den regel betreffen dezecomplicaties steeds een der drie volgende zaken: 1. de drievoudige aanleg. 2. de â€žVerdere Fortsatz". 3. de diverse kwabjes aan de hypophysis of los ervan. Betreffende den ddevoudigen aanleg werd reeds met een enkel woord vermeld, hoe Gaupp (7) dezen bij Lacertaconstateerde. Rossi nam deze waar bij Vogels, Weber (17)bij Chiroptera en Tilney (14) bij Aspidonectes, dus zij allenvonden hoe de hypophysis aanleg uit een middelste en tweezijdelingsche gedeelten was samengesteld, dus met een drie-voudige uitmonding. Bolk vond een drievoudige uitmondingbij den aap. Wat het voorste uitsteeksel betreft, toonde reeds Mihal-covicz (12) dit aan. Hij gaf aan, hoe bij konijnen-embryonennog voor het vormen der klierbuisjes, een opwaarts buigenen een uitgroeien naar voren en

boven van het onderstedeel van de hypophysis plaats greep. Kraushaar (13) nam hetzelfde waar bij muizen-embryonen,terwijl Salzer (1918) (18), die vooral varkens-embryonenonderzocht en zijn resultaten aan cavia\'s controleerde, het-zelfde solide uitsteeksel vond. Nadat hij beschreven heeft hoede hypophysis-aanleg zich afgesnoerd heeft en alleen nog dooreen solide streng met het mondepitheel verbonden is, en,bij de verdere ontwikkeling, de vorming der klierbuisjes zalbeginnen, schrijft hij, hoe hij nu aan het door Mihalcoviczen Kraushaar beschreven voorste stuk nauwkeurige aandachtgaat wijden en daartoe embryonen van 1,7â€”2,9 c.M. sagittaalen horizontaal in serie ging snijden. Aan reconstructies van sagittale coupes ziet hij nu duidelijkaan het onderste-voorste einde der hypophysis een verdikkingvan het epitheel, welke in het midden het hoogste is en dooreen groeve, waarin vaten, van

den voorwand van den hypo-physis-aanleg gescheiden is. In dit solide voorste stuk komt het nu het eerst tot klierbuis-



??? vorming, terwijl zich van het midden van dit uitsteeksel, nogeen frontaal gestelde epitheelplaat afscheidt. (Ook aan dezijwanden van het Rathke\'sche zakje zag Salz er epitheelverdikkingen, die zich als drie wallen boven elkaar voordeden.) Het voorste gedeelte (Vordere Fortsatz) strekt zich tenslotte als een groot klierpakket tot aan het chiasma nervioptici uit. Ook Haller en Gr??nberg beschreven een â€žVordereFortsatz" bij den egel, terwijl eerstgenoemde later bij muizen-en herten embryonen hetzelfde zag. Maar niet alleen bij dezoogdieren, doch ook bij de andere klassen der Vertebratenwerd hier en daar gewag gemaakt van voorste uitgroeiingenof uitloopers van het Rathke\'sche zakje, zooals door Hallerbij de Selachiers en door Sterzi (Woerdeman), al ver-klaarden dezen ze op verschillende wijze. Immers waarâ–  Ha 11 er die voorste uitlooper door uitgroeiing van het onderstedeel van het

Rathke\'sche zakje liet ontstaan, geeft Sterziaan, hoe dit voorste gedeelte ontstond door opnemen vaneen nieuw stuk mondbocht-epitheel vlak voor de uitmonding,in den hypophysis-aanleg. Wat de hypophysis-kwabjes betreft, komen wij deze reedstegen bij Ros si en Gentes, die bij de Selachiers zijdelingscheuitstulpingen van het Rathke\'sche zakje zagen. Zelfs bij deCyclostomen beschreef Scott reeds een paar divertikeltjesin de Nasenrachengang (zie boven), als een bijzondere com-plicatie, terwijl de laterale knopjes van Gau pp ook reedsvermeld zijn. Deze laterale knopjes groeiden in een boven-achterwaartsche richting, dus naar de hersenen toe. gingenspoedig over tot vorming van klierbuisjes, maar verdwenenlater. Wel vond Gaupp echter cel-ophoopingen, soms zelfsin den hersenwand, aan de bodem van het infundibulum enbracht hij die met deze laterale knopjes in verband, wataannemelijk

is, gezien de richting in welke die laterale knopjeszich ontwikkelden. Weber sprak bij zijn onderzoekingen bij Chiroptera eveneensvan twee laterale vormingen, de â€žbourrelets lateraux", twee



??? zijdelingsche wrongen, waarin ook spoedig kliervorming optrad,terwijl Joris (19) bij muizenembryonen celophoopingen inden hersenwand (of althans in de hersenvliezen) beschreef, diehij dacht dat later, dus secundair met de hypophysis in ver-binding traden, en die hij â€žlobules de la tige" noemde enen door welke omgekeerde gang van zaken, hij hun aan-vankelijke tegenwoordigheid dan ook niet wist te verklaren. Staderini beschreef volgens Woerdeman celmassa\'swelke zich tusschen hersenwand en hypophysis bevonden ennam zelfs de vorkvorm waar, waarbij hij er op wees, hoede achterste uitloopers de hypophysissteel, dus het infundi-bulaire uitsteeksel omgrepen, terwijl Bolk bij den menschdezelfde celmassa\'s in de hersenvliezen bij fetus aantrof. Ten slotte wijdt Ti Ine y (20) zelfs een geheel onderzoekaan die latere kwabjes, als aan een â€žtot dus ver nog nietbeschreven deel der

Hypophyse", waaraan hij de naam vanpars tuberalis gaf. Hij verrichtte dit onderzoek bij hond,kat, schaap, kip, konijn entr??t, bij volwassen dieren en bijembryo\'s van kat en kip. Na aangegeven te hebben hoe Herring (21) reeds histo-logisch in het door dezen genoemde pars intermedia tweeverschillende gebieden aantoonde, zag Tilney, voornl. aande hand van reconstructie\'s hoe het z.g. juxta-neurale deel,d.i. dat deel van de hypophyse dat tegen het hersenweefselaanligt, uit twee deelen bestond; Ie het reeds van ouds be-kende pars intermedia, gelegen tegen het processus infundi-buli, en 2de het pars tuberalis, gelegen tegen het tuber cinereum. Dit pars tuberalis zag Tilney bij embryonaal onderzoekontstaan als twee zijdelingsche, secundaire divertikels, uit-gaande van het voorste deel van het Rathke\'s? ie zakje. In navolging van de onderzoekingen van Bolk bij Tarsiusging Woerdeman allereerst de

eventueele ontwikkeUngvan de lobulus bifurcatus na bij Mus decumanus. In tegen-stelling met vroegere onderzoekingen onderzocht hij niet alleenin sagittale, maar ook vooral in frontale coupes teneinde eenbeter inzicht te krijgen.



??? Wanneer zich nu de ectoderm uitstulping van de mond-bocht reeds tot een zakje, het Rathke\'sche zakje, gevormdhad, zag Woerdeman op sagittaalcoupes hoe vlak voor deuitmonding ervan, het mond-epitheel nog een verdikte plaatsvertoonde, welk verdikt epitheel op dwars doorsnede drie-hoekig van vorm was. Ook Kraushaar en Salzer hadden deze verdikte epi-theellaag waargenomen. Bij de verdere ontwikkeling bleek nuhoe dit voorste verdikte gedeelte ook in de hypophysis-aan-leg opgenomen werd, doordat dit door een mesenchym-plooiachter het zakje en door twee mesenchym-plooien ernaast,eveneens van het monddak werd afgesnoerd. De oorspron-kelijke aanleg mondde dus nu niet meer direct in de mond-holte uit maar er was nu een secundaire uitmonding ontstaan.Wel bleef die oorspronkelijke uitmonding van het Rathke\'schezakje toch steeds kenbaar als een vernauwde plek,

terwijlook meestal op die plaats in den geheelen aanleg een knikte bespeuren viel, veroorzaakt door een insnoering tusschenhet oude Rathke\'sche zakje en het nieuwe voorste deel. Als tweede bijzonderheid wijst Woerdeman nu vooralop het feit dat die nieuw in den aanleg opgenomen epitheel-plaat aan weerszijden een verdikking vertoonde â€žzwei lateraleAnschwellungen", die vooral bij oudere embryonen sterkeruitgroeiden tot een paar goed ontwikkelde zijdelingsche uit-loopers en die hij nu â€žlobuli laterales" noemt. Deze lobuli laterales liggen dus zijdelings voor het Rathke\'schezakje en zijn dus ontstaan uit het verdikte mondepitheel datpas na het reeds afgesnoerde Rathke\'sche zakje ook in dehypophysis-aanleg werd opgenomen. Op sagittale doch vooral mediane doorsneden blijkt nuechter verder duidelijk hoe dat nieuw opgenomen voorstedeel zich naar voren en opwaarts gaat buigen.

Door dit op-buigen wordt de knik tusschen het voorste deel en het Rathke\'schezakje nog markanter. Wij zien hoe de hypophysis-streng, d.i.dus de nog bestaande verbinding met de mondholte, die echterondertusschen al geheel massief is geworden, zich insereert



??? op de grens tusschen het voorste en het ingesnoerde middelstedeel. Wat in zoo\'n mediane coupe nu gezien wordt, komtovereen met de â€žVordere Fortsatz" van vroegere auteurs enis dus eveneens afkomstig van het verdikte epitheel, dat oor-spronkelijk in het monddak voor de uitstulping van het Rathke \'schezakje lag. Woerdeman noemt het het corpus lobuli bifurcatus. Recapituleerend hebben wij dus tot dusver aan de voor-zijde van de hypophysis-aanleg een nieuwe vorming, bestaandeuit een steelvormige massa, die aan de voorpool van dehypophysis-aanleg begint en die twee laterale uitloopers bezit.Zoodat, wat Bolk bij Tarsius aantoont ook bij Mus aan-wezig is. Bij de verdere ontwikkeling, oblitereert de hypo-physis-streng en â–  het ingesnoerde middelste gedeelte wordtlang en naar voren en boven gericht. Het voorste deel komtdan tegen de hersenvliezen aan te liggen. De lobuli

lateralesrichten zich nu meer naar achteren en de vorkvorm wordtduidelijk, terwijl hij de hypophysis-steel zijdelings omgrijpt.Ten slotte valt de geheele lobulus bifurcatus in celmassa\'suiteen, de lobuli laterales het eerst. Daarna gaat de klier-vorming ook in het Rathke\'sche zakje optreden. Van de celmassa\'s van de lobuli laterales vond Woerdemaner evenals Bolk ook tusschen de hersenvhezen terug. Het lijdt volgens hem geen twijfel of de â€žlobules de latige" van Joris, cn eveneens de â€žlobus chiamaticus" enâ€žlobus praemammillaris" van Staderini zijn de homologavan deze celresten van de lobuli laterales. Woerdeman onderzocht hierna vele andere zoogdieren:Sciurus vulgaris. Talpa Europea, Sus scrofa en Tarsius envond bij alle nagenoeg hetzelfde, zoowel wat de vormingvan de lobulus bifurcatus betreft als de celresten in de her-senvliezen. Bij de afsnoering van het verdikte epitheel van de

mond-bocht voor de uitmonding van het oorspronkelijke Rathke\'schezakje is gesproken over een mesenchym-wal achter het zakjeen over de zijdelingsche mesenchym-wallen, die door hunvoortgroeien dat epidermis-deel omhoog br?Šngen, en afsnoeren



??? van de mondholte, m.a.w. het aan den aanleg van de hypophysistoevoegen. Hierbij dient opgemerkt te worden, hoe ook nogeen voorste mesenchymplooi aan dit proces deelneemt, zoo-dat het verdikte epitheel ook van voren iets wordt afgesnoerdvan de mondholte. Dit heeft als gevolg dat de verbindingmet de mondholte d.i. dus de hypophysegang nu niet heele-maal voor aan de punt van het nieuwe hypophysis-deel komtte liggen maar iets meer naar achteren. Dat voorste (blinde)deel van de op de bekende wijze afgesnoerde ruimte noemtWoerdeman nu de voorste ruimte (Vorraum). De overigeruimte die dus tot aan de oorspronkelijke uitmonding vanhet Rathke\'sche zakje reikt, de middelste ruimte (Mittelraum).Hieruit blijkt dus tevens dat de hypophysisgang insereert opde grens tusschen â€žVor"- en â€žMittelraum". Bij de zoogdieren is de eerste maar zeer klein, althans invergelijking met

andere Vertebraten. De lobuli laterales groeienuit van de wand van de â€žMittelraum", op de grens van deâ€žVorraum". Bij de zoogdieren zijn deze lobuli laterales massief in tegen-stelling met die bij de Sauropsiden. Bij deze laatsten mondenin de â€žMittelraum" dan drie openingen uit, te weten dievan het oorspronkelijke Rathke\'sche zakje en van de beidelobuli laterales. Toch is niettemin het feit dat de lobuli laterales massiefzijn, bij de zoogdieren o.a. door Bolk bij den aap een drie-voudige uitmonding waargenomen. Men zou geneigd zijn tweehiervan aan de eventueele lobuli laterales toe te schrijven, tochis dit volgens Woerdeman niet juist. Daar is deze drie-voudige uitmonding slechts schijnbaar, doordat het Rathke\'schezakje op een tijdstip, dat er van lobuli laterales nog geensprake is, een mediane kam aan zijn voorrand bezit, op deplaats van uitmonding. In deze kam zet zich het lumen voort

en daardoor geefthet den indruk alsof er drie openingen zijn. Met een drie-voudigen aanleg heeft deze driedeelige opening dus niets temaken.



??? Bij de Primaten en Mensch is volgens Woerdeman deontwikkeling der lobulus bifurcatus niet zoo duidelijk en treedtpas op na volledige, of nagenoeg volledige afsnoering van hetRathke sehe: zakje. Waar het voorste en middelste deel (vor- en mittelraum)zeer gering ontwikkeld zijn, krijgen wij geen typisch beeld,maar zien we hoe de lobuli laterales als celwoekeringenlateraal aan de voorpool optreden en dan door een diepegroeve van het Rathke\'sche zakje gescheiden worden. Zijkomen aan de voorpool samen, waar zich later het corpuslobuli bifurcati ontwikkelt. Opmerkelijk is het hoe TarsiusSpectrum, die ook wat zijn placentatie betreft, van de andereprimaten afwijkt, juist zoo\'n duidelijke lobulus bifurcatus ver-toont en dus ook hiermede zijn primitieve natuur bewijst. Na de ontwikkeling van de lobulus bifurcatus bij de zoog-dieren dan te hebben nagegaan, heeft Woerdeman dezeontwikkeling bij de

Sauropsiden onderzocht. In zijn bekendeverhandeling over de Hypophysis bij Lacerta had Gauppin 1893 de â€ždreifache Anlage" bepleit en hiervan o.a. doorfraaie reconstructies het bewijs trachten te leveren. Zij toonden aan hoe naast het Rathkesche zakje zichtwee zijdelingsche uitstulpingen bevonden, die even v????r hetRathke\'sche zakje uitmondden en waaraan hij den naam vanâ€žLateralknospen" gaf, terwijl hij het middelste zakje â€žMittel-knospe" noemde. Ter plaatse van die drie â€žknoppen" die in eersten aanlegzich als epitheel-uitbochtingen voordoen en ook nog eeneindweegs daarvoor, constateerde Gaupp, dat het epitheelder mondbocht verdikt was, welk verdikt deel â€žbei fort-schreitender Entwicklung auch mit in die Hypophysisanlageeinbezogen wird". â€žIm weiterem Verla??fe vertiefen sich nundie drei Ausbuchtungen, gleichzeitig aber beginnen sie sichalle drei gemeinsam vom

Epithel der Mundschleimhautabzuschn??ren, indem die periphere Grenzrand der ganzenAnlage (d.h. hinteren Rand der Mittelgrube und lateraleR?¤nder der beiden Seitenspalten) nach vorn und innen



??? vorw?¤chst, damit die drei einzelnen Eing?¤nge in die Tiefeversenkt und einen Gemeinsamen Raum schafft, in den jeder-seits eine Lateralknospe, und von oben her die Mittelknospeeinm??ndet." Van uit den mond komt men eerst in deze ge-meenschappelijke ruimte en deze ruimte noemt Gaupp nuâ€žVorraum", in den zin dus van voorportaal. Hij legt er dennadruk op hoe deze â€žVorraum" uit dat deel van het mond-dak is ontstaan, waarop tevoren reeds de epitheel-verdikkingwerd waargenomen. De wijde communicatie van de â€žVorraum"met de mondholte wordt nu ringvormig vernauwd, dus ookvan voren, zoodat de afsnoeringssteel (hypophysis-gang) onge-veer in het midden komt te liggen en waardoor dan ook eenvoorste blinde gedeelte ontstaat. Gaupp drukt zich nu zoouit, dat hij zegt dat deze â€žVorraum" secundair ontstaat. Woerdeman, die reconstructies maakte van Chrysemispicta

is het hiermee niet eens daar hij de vorming dierâ€žVorraum" primair noemt, als wordende zelfstandig van hetdak der mondbocht afgesnoerd door vooral zijdelings gelegenmesenchym-plooien, en niet zooals hij Gaupp citeert â€žsecun-dair door de wanden der drie â€žknospen"." Volgens hem is het verloop aldus: Aan het dak der mond-bocht bevindt zich oorspronkelijk een verdikt epitheel. Vanuit het achterste gedeelte daarvan ontwikkelt zich het Rathke\'schezakje (â€žMittelknospe" van Gaupp). Uit een daarvoor gelegen,dus middelste deel, ontwikkelen zich de beide Lateral-knospen(overeenkomende met de mededeeling van Gaupp hoe dezeiets v????r de Mittelknospe uitmonden). Daarna,..doch pas later,snoert zich dit middelste deel, benevens een voorste deel zichvan de mondbocht af. Het kardinale verschilpunt tusschen Woerdeman enGaupp is dus, dat Rathke\'sche zakje en

â€žLateralknospen"volgens eerstgenoemde niet bij elkaar behooren en er dus vaneen drievoudigen aanleg van het Ratkhe\'sche zakje geen sprakeis. Terwijl de ruimte, door Gaupp â€žVorraum" genoemd, doorWoerdeman nog in een Vorraum en een Mittelraumwordt onderverdeeld, . waarbij dan de â€žLateralknospen" in



??? de â€žMittelraum" uitmonden, beter gezegd er van uitgaan. Wat de verdere ontwikkeling betreft, komt Woerdemantot dezelfde waarnemingen als Gaupp. De â€žLateralknospen"noemt hij echter weer lobuli laterales, welke in bovenwaart-sehe richting tot aan de hersens doorgroeien. Vooral deâ€žVorraum" groeit ook zeer sterk naar voren en boven uit,zoodat ook dit tegen de hersenwand komt te liggen en hetgeheel een hoefijzervorm verkrijgt. In Vorraum en lobuli laterales treedt het eerst kliervor-ming op. De lobuli laterales verliezen later hun verbinding met derest en vallen in celgroepen uiteen. Ook hiervan werdenresten in de hersenvliezen, volgens Gaupp zelfs in de hersen-bodem aangetroffen. Vervolgens ging Woerdeman de ontwikkeling bij devogels na en onderzocht daartoe kippen embryonen. Hiervan had Tilney (20) reeds aangegeven hoe bij 5 dagenoude embryo\'s van het voorste deel van

het Rathke\'schezakje, lateraal twee solide celmassa\'s uitgroeiden, welke zichin de richting van het tuber cinereum ontwikkelden, deâ€žtuberal processus". Woerdeman wijst echter weer, bij 3 dagen oude kippenembryo\'s op een verdikt epitheel-gedeelte in het monddakvoor de uitmonding van een reeds uitgestulpt Rathke\'schezakje, welk epitheel ook weer in den aanleg opgenomen wordt,waarna het geheel zich definitief afsnoert en er weer eenMittel- en Vorraum gevormd is. Bij 5 dagen oude embryo\'s zag hij hoe van uit de Mittel-raum zich nu de laterale knoppen naar boven en achterenontwikkelden. Met deze kennis van zaken de reconstructie van Tilneyvan 5 dagen oude embryo\'s beschouwend, blijkt deze ergeheel mee in overeenstemming. Resumeerende mag dan ook bij de Sauropsiden, evenalsbij de zoogdieren, een vorming van een lobulus bifurcatusaangenomen worden.



??? Ook van de Selachiers en de Cyclostomen gaat Woer-deman ten slotte de ontwikkeUng na en komt tot de con-clusie, dat ook hierbij van een lobulus bifurcatus gesprokenmag worden, althans van homologa daarvan. Hij releveerthoe meerdere onderzoekers bij de Selachiers in de hypophyse-aanleg reeds differentiatie in meerdere deelen waarnamen envan onderste hypophysezak spraken o.a. Haller en Sterzi,van welk onderste deel weer uitloopers afgingen. (VordereFortsatz) en waarbij Sterzi er reeds op wees, hoe dat voorstedeel niet door secundaire uitgroei ontstond, maar zelfstandigdoor mesenchymplooien van het mondepitheel werd afgesnoerd. Rossi en Gentes namen zijdelingsche verlengstukkenwaar die in de ventrale zak uitmonden. Bij onderzoek van Selachierembryonen bleek Woerdemanzelf, hoe zich weer hetzelfde proces afspeelde als bij Saurop-siden en Mammalia, met hetzelfde

verdikte mondepitheel,waarvan eerst het Rathke\'sche zakje en waarvan later hetvoorste deel in de aanleg werd opgenomen, waarbij weer eenVor- en Mittelraum te scheiden viel. Van de Mittelraum ging weer de vorming der lobulilaterales uit. Vorraum en vooral Mittelraum zijn zeer groot. Alleen trad bij de Selachiers zeer duidelijk door zijdelingschemesenchymplooien een verdeeling van de Mittelraum in eenbovenste en onderste deel op, waarbij de Vorraum steedsmet het bovenste deel, de lobuli laterales steeds met hetventrale deel communiceerden. Deze zijdelingsche groeven op de Mittelraum werden doorWoerdeman ook bij de andere Vertebraten waargenomen. Wat de ontwikkeling bij de Cyclostomen betreft, meendeWoerdeman ook hierin een homoloog proces te zien. Hetepitheel, dat zich bevond tusschen de allereerste hypophysis-groeve in het ectoderm en de reuk-groeve, werd immers

bijde verdere ontwikkeling ook in den aanleg opgenomen bijhet gemeenschappelijk dieper ingroeien van hypophyse enreukorgaan, terwijl hij ook constant de beide divertikeltjeswaarnam, die Scott het eerst beschreef en die hij met de



??? lobuli laterales identificeert, hoewel hij het ontstaan daarvanniet kon nagaan. Dat gedeelte van de â€žnasenrachengang" waarin die diver-tikeltjes uitmonden, is dan volgens Woerdeman weer deMittelraum; het achterste blinde deel der buis is derhalveidentiek met het Rathke\'sche zakje, terwijl het voorste deel,d.i. het reukorgaan, homoloog moet zijn met de Vorraum,Waaruit weer volgt, dat het reukorgaan der Cyclostomen(Monorrhinen) dus niet homoloog kan zijn met dat der andereVertebraten (Amphirrhinen). Treffend is het, hoe in de geheele rij der Vertebraten delobulus bifurcatus volgens Woerdeman dus niet alleen tevervolgen is (althans voor zoover door hem nagegaan), maarook hoe waargenomen kan worden dat hoe hooger men inde reeks komt, deze vorming teruggaat. Bij de Selachiersvergelijkenderwijs ten opzichte van het oorspronkelijke Rathke-sche zakje het grootst, zien wij hoe bij de

zoogdieren daaren-tegen het Rathke\'sche zakje het overheerschende deel is,terwijl de lobulus bifurcatus bij het volwassen dier nagenoegverdwenen is, zoodat Woerdeman het dan ook als een rudi-mentair deel der hypophysis beschouwt. Amphibi??n en beenvisschen werden door Woerdeman nietonderzocht. Wel verschenen nadien publicaties van At well (6)over de morphogenese van de Hypophysis bij de Anura ende Urodelen. Hierin geeft Atwell aan hoe zich, uitgaandevan de voorste lob van de Hypophysis, twee naar voren ge-richte uitloopers vormen, welke hij de pars tuberalis noemt. Het geheele buccale deel bestaat derhalve uit de parsintermedia, de voorste lob (pars distalis) en de pars tuberalis. Bij de Urodelen blijft de pars tuberalis aan de Hypophyseadherent, bij de Anura valt ze daarentegen in aparte cel-groepen uiteen. Waar Atwell zich met de allervroegste ontwikkehng vanhet

Rathke\'sche zakje niet bezig hield, valt omtrent een even-tueele vorming van een â€žMittel"- of â€žVorraum" niets teconstateeren.



??? C. HET ONTSTAAN VAN DE PARS NERVOSA De pars nervosa wordt bij alle gewervelde dieren gevormddoor den bodem van de tusschenhersenen, welke zich ven-traalwaarts meer of minder ver uitstulpt (Infundibulum). Bij de hoogere Vertebraten stulpt zich deze bodem caudo-ventraal uit, waarbij de wanden zich belangrijk verdikken.Doordat van het dak van de mondbocht het buccale deelvan de hypophysis zich opwaarts heeft ontwikkeld, zullenbeide deelen elkaar ontmoeten en tegen elkaar komen teliggen, waarbij het buccale deel meest achter boven een uit-holling vertoont, waarin het hersendeel past. De hersenholtezet zich in het hersendeel in volwassen toestand meer ofminder ver voort, al naar de diersoort, terwijl het hersen-deel op de plaats der inmonding in de hersenholte meest eenlangwerpige vernauwing vertoont, de hypophysesteel. Ditdoet zich alleen bij de hoogere Vertebraten

voor. In de geheele rij der gewervelde dieren zien wij hoe hethersendeel op verschillende wijze is gemodelleerd, oogen-schijnlijk overal echter met het kennelijk doel een innige ver-binding met het buccale deel te bewerkstelligen om de op-name van het door dit laatste deel gevormde secreet mogelijkte maken. (Stende 11). Zoo zien we volgens Stendell (4) hoe bij de Cyclostomenvan een eigenlijk hersendeel haast nog geen sprake is. Debuccale aanleg ligt plat tegen den onderwand van de tusschen-hersenen aan en aan dezen onderwand valt nog weinig dif-ferentiatie te bespeuren. Bij Petromyzon is eene aanduidingvan een verdieping, van een â€žrecessus infundibuli" waarte nemen, maar van een hersenkwab is natuurlijk geen sprake.Voor zoover dit deel van de hersenwand tegen de hypophysisaangelegen is, zouden we echter van een hersendeel kunnenspreken. Dat het aangewezen schijnt om

uit het pars inter-media secreet op te nemen, bewijzen volgens Stendell deinkervingen of groeven, die aan de binnenzijde van dit hersen-deel voorkomen en die soms bijna zoo diep zijn als de wand dik is.



??? Ook bij de Selachiers is de ontwikkeling eveneens noggering. Bij de meeste heeft zich de bodem van de tusschen-hersenen tot een vrij groot infundibulum verdiept, dat zichplat horizontaal uitstrekt, met een dunne wand, meestalachterwaarts iets schuin oploopend. Daar onder is het buccale deel der hypophysis tegen aangelegen. Waar de infundibulumwand tegen de pars intermediaaanligt, kunnen we dus weer van â€žhersendeel" spreken. Bij sommige Selachiers (Notidanidae) treedt echter difFeren-tieering van het hersendeel tot buizen op, die in de parsintermedia kunnen gaan verloopen, terwijl bij de steur eenechte napvormige verdieping van het infundibulum door Sten-dell aangegeven wordt, waarvan holle uitloopers in de parsintermedia (de â€žZwischenlappen" volgens Stendell) dringen. Bij de Teleostiers treedt nog meer verscheidenheid op.Het contact met de pars intermedia is echter zeer

innig. Bijde bespreking van het Rathke\'sche zakje werd er reeds opgewezen, hoe neurogliaweefsel zich tusschen de pars inter-media drong. Bij sommige Teleostiers is dit hersenweefselniet massief, maar zet zich de infundibulaire holte in het lumendier uitloopers voort. Bij de meesten is dit echter niet hetgeval. Soms komt, vooral waar het infundibulum zich nietmeer als een platte, maar vaak meer hooge en smalle zakvoordoet, een lange hypophysissteel voor. De Amphibien vertoonen het eerst een echte hersenkwab, duseen solide, onvertakte uitgroeiing van de hersenbodem. Nog welniet bij de primitiefste Amphibien, maar wel b.v. bij Rana en Bufo. De vorm is driehoekig en de ligging craniodorsaal ten op-zichte van het buccale deel. De pars nervosa bij de Reptielen is in den regel maarklein, overeenkomende met de kleine pars intermedia (Zwischen-lappen). Er is steeds een flinke, holle steel, die

achterwaartschis gericht en waarin zich de infundibulair holte een eindweegsals recessus hypophyseos voortzet. Het benedendeel zelf ont-wikkelt zich echter niet tot een massale kwab, maar bereiktnergens eenige noemenswaardige dikte.



??? Alleen bij de schildpad, is het beter ontwikkeld en min ofmeer gekwabd, in welke kwabjes zich de infundibulair holtevoortzet. Bij de vogels is er geen noemenswaard verschil ten op-zichte van de Reptielen. De zoogdieren hebben in den regel een flink ontwikkeldhersendeel, dat steeds duidelijk gesteeld is. Deze flinke ontwikkeling komt overeen met de betere ont-wikkeling van de pars intermedia of beter gezegd van hetgeheele oorspronkelijke Rathke\'sche zakje. Zoo gauw de afsnoering van de pars buccalis begint, zienwij hoe van den bodem van de tusschenhersenen eveneenseen uitstulping optreedt. Buccale en neurale aanleg groeiennu naar elkaar toe tot al spoedig het uitgestulpte hersendeelkomt te liggen tegen en in een indeuking van het Rathke\'schezakje. Het hersendeel wordt daarna massief, terwijl het meteen dunne steel aan de hersenen blijft verbonden. De oor-spronkelijke holte, dat

is dus de voortzetting van de holtevan de derde ventrikel blijft soms behouden, al naar de dier-soort, zooals Trautmann duidelijk heeft aangegeven, of welzij zet zich alleen een eindweegs in de steel voort, alsrecessus infundibuli. De pars nervosa ligt bij de zoogdieren meest caudo-dorsaalin een deuk van de achterwand van de buccale aanleg, depars intermedia, waarmee het over een groot oppervlak con-tact heeft. Vaak gaan uitloopers van het eene deel in het andereverloopen. Stendell (4) en Herring (21) geven aan hoeaparte eilandjes van de pars intermedia, geisoleerd tusschenhet hersenweefsel kunnen liggen, zelfs geeft Herring aan hoehij bij de kat, in de Infundibulairholte cellen van de parsintermedia waarnam, wat voor hem tevens een bewijs is hoede pars intermedia secerneert in de richting van de hersenen. Waar Herring, evenmin als Stendell met de aanwezig-heid van een lobulus

bifurcatus, althans resten daarvan, reke-ning hield, doch de pars intermedia zich laat uitstrekken langs



??? de geheele pars nervosa en steel, â€žand adjacent parts of thebrain", daar zullen de enkele celgroepen in het hersenweefselwel tot de lobulus bifurcatus behoord hebben, zooals diewelke hij bij den ezel waarnam (who penetrate towards thecavity of the third ventricle behind the neck of the infundi-bulum). Betreffende de Infundibulairholte deelt Herring (8) nogmede, hoe hij bij de kat eenmaal waarnam dat deze commu-niceerde met de Hypophysisholte, dus met het restant vanhet lumen van het oorspronkelijke Rathke\'sche: zakje. In eenpaar andere gevallen kwam het niet tot duidelijke communi-catie, maar wees het beeld toch in die richting. Hij ziethierin een overblijfsel van een voorouderlijke toestand, waarinde hersenholte met de mondholte in verbinding staat, zoo-als bij Ascidien-larven nog waargenomen kan worden. In verband met het contact van het geheele, door hemgenoemde: juxta-neurale

deel van de hypophyse, met dehersenen, dus zoowel van het pars infundibularis (intermedia)als pars tuberalis (z.n. lobulus bifurcatis), acht Tilney hetgewenscht voortaan alle hersendeelen tot het neurale deelvan de Hypophyse te rekenen, waar dat contact aanwezig is. Daartoe verdeelt hij de pars neuralis in: 1. het processusinfundibularis (de oude pars nervosa); 2. het infundibulum(de steel) en 3, de eminentia saccularis van de tuber cinereum. Ook hij wijst op innige verbinding tusschen neurale enbuccale deelen, door middel van zenuwvezels, bloedvatenen bindweefsel. De pars nervosa is samengesteld uit neuroglia weefsel, metependymbekleeding van de eventueele infundibulair holte.Zenuwcellen komen niet voor. Ook de aanwezigheid vanzenuwvezels wordt wel geloochend, behalve dan sympathischevezels van de bloedvaten. Stendell geeft echter aan hoezenuwvezels voorkomen, welke zich

zelfs in het buccale deelvoortzetten, vooral in de pars intermedia, en waarvan Traut-mann (22) de boomvormige eindvertakkingen bij zoogdierennaging.



??? D. VERDERE DIFFERENTIATIE EN BOUWVAN DE GEHEELE KLIER Waar we in het voorgaande het ontstaan van het Rathke\'s??iezakje en de complicaties daarbij bespraken, doch slechts meteen enkel woord er de verdere ontwikkeling zelf van aan-roerden, beschouwen wij deze thans nader en kunnen daarbijopmerken hoe hieromtrent vrijwel dezelfde meeningen heerschten,zooals o.a. door Herring en Stendell werden aangegeven Alles nl. wat van de embryonale mondbocht werd afge-snoerd, en er tenslotte alleen nog door de oblitereerende enverdwijnende hypophysegang mede verbonden was, werdRathke\'sche zakje genoemd. Dat deel wat met de pars nervosa in aanraking kwam,werd tot pars intermedia en het voorste gedeelte ontwikkeltzich door vorming van klierweefsel tot voorste lob. Op deverscheidenheid van namen door verschillende auteurs gegeven,wees Woerdeman reeds.

Toch heerschte omtrent hetgeenbedoeld werd, wel overeenstemming. Wat Stendell derhalve met de naam van â€žZwischenlappen"aangaf, komt overeen met de pars intermedia van Herring,de epitheelzoom van Lothringer of de pars juxta-neuralisvan Tilney. En wat hij â€žHauptlappen" noemde, is hetzelfdeals de pars distalis, pars anterior of lobus anterior van anderen.Vooral hierin heerschte overeenstemming, dat de ontwikkelingder hypophyse in de geheele rij der Vertebraten aan hetzelfdeschema beantwoordde. Met het aantoonen van de lobulus bifurcatus door Bolken de hypothese omtrent de ontogenie ervan door Wo erdeman,gaan de meeningen nu echter uit elkaar loopen, omdat daar-door het schema gewijzigd wordt, al blijft dan ook dit gewijzigdschema volgens Woerdeman voor de geheele Vertebraten reeksvan kracht, althans voor zoover nagegaan werd. Immers niet al het afgesnoerde

epitheel van het monddakwordt door Woerdeman Rathke\'sche zakje genoemd; dochslechts het eerste gedeelte. En wat daarna aan den aanleg



??? nog wordt toegevoegd, levert de lobulus bifurcatus van dezoogdieren of de homologa daarvan bij de andere Vertebraten.En zoodoende wordt dat, wat door Stendell nu door degeheele reeks van de gewervelde dieren als â€žHauptlappen"aangegeven wordt, alleen bij de zoogdieren door Woerdemanals voorste lob erkend, maar bij de Sauropsiden en Selachiersals lobulus bifurcatus af althans als een deel ervan. De vergelijkende anatomie van de hypophysis van Stendellis derhalve niet in overeenstemming met de theorie vanWoerdeman omtrent het ontstaan van de lobulus bifurcatusm.a.w. de â€žHauptlappen" van Stendell bij de Sauropsidenen Selachiers is niet homoloog met de â€žHauptlappen" vande zoogdieren. Reeds is opgemerkt hoe de lobulus bifurcatus bij de Zoog-dieren als rudimentair orgaan beschouwd wordt, vooral bijde hoogere. Daaraan is het toe te schrijven hoe Tilney bijzijn

beschrijving van het ontstaan van de pars tuberalis bijde zoogdieren deze laat uitgroeien van de voorpool van devoorste lob van de hypophysis. Wat nu de vorming van deze voorste kwab zelve betreft,berust dit op de vorming van klierweefsel. Evenals bij andereklassen der Vertebraten begint die klierhsvorming het eerstin de deelen van de lobulus bifurcatus en schrijdt vandaarop de voorwand van het Rathke\'sche zakje in engeren zin, voort. Door deze vorming van klierlissen wordt het voorste deeleen compacte celmassa, waarvan de cellen meest in strengenof buizen in de lengte richting van het orgaan gerangschiktliggen, omgeven door menigvuldige langgestrekte en sineusuitgezette capillairen. Op histologische beschouwingen betrefFende de cellen enbloedvaten wordt hier niet nader ingegaan. Alleen kan ver-meld worden hoe de pars distalis een zuiver beeld geeft vaneen intern secerneerende

klier, wier secretieproduct derhalvein de bloedbaan opgenomen wordt. Door het optreden van de compacte kliermassa en ookdoor het indeuken en prolifereeren van den achterwand, wordt



??? het oorspronkelijke lumen van het zakje hoe langer hoe kleinertot het ten slotte geheel verdwijnt of als een nauwe spleetoverblijft tusschen pars intermedia en pars distalis. Van den Burgh (23) geeft aan hoe de hypophysisholtebij cavia\'s aan de zijde van het pars distalis met trilhaarepitheel is bekleed, wat ook bij andere zoogdieren waarge-nomen wordt, hoewel Stendell zulks in twijfel trekt. Aande zijde van de pars intermedia echter niet. Ook komt het volgens van den Burgh voor, dat het lumenvan deze holte in verband staat met cysten en de oorsprongdaarvan dus dezelfde is. (zooals ook Schaffet aangeeft).Noch in de hypophysisholte, noch in deze cysten kon hijcolloid aantoonen, doch wel een granulaire substantie gebedin een muceuse stof, waarin nu en dan gedegenereerdeepitheelcellen voorkwamen. Haller (24) blijft bij zijne (reeds bij de Teleostiers aan-gehaalde) meening hoe ook bij de

andere Vertebraten enzelfs de Zoogdieren (o.a. de muis) de hypophysis een intra-durale uitmonding heeft. Het acherste deel van het Rathke\'sche zakje, dat tegen hethersendeel ligt, vertoont eveneens een vorming van klier-weefsel, uit een enkele soort cellen bestaande, doch in ge-ringer mate als de pars distalis, zoodat slechts een betrek-kelijk dunne epitheliale bekleeding van het hersendeel gevormdwordt. Al naar gelang der diersoort strekt deze epithelialebekleeding zich meer of minder ver om de pars nervosa uit.Zoo is bij het paard de geheele pars nervosa er door om-geven, terwijl zij daarentegen bij den mensch zich slechts alseen klein rond eiland tusschen de caudaal gelegen pars ner-vosa en de groote craniaal gelegen voorste lob bevindt. In tegenstelling met de voorste lob is de pars intermediaslechts arm aan bloedvaten. De innige verbinding met de parsnervos?¤ is gereleveerd en men

neemt aan, dat haar secretie-producten naar het hersendeel worden afgevoerd. Veelalworden er cysten in waargenomen. Waar Tilney zooals wij reeds zagen het buccale deel



??? van de hypophyse verdeelde in een pars distalis en een parsjuxtaneuralis, daar omvatte hij in dit laatste begrip zoowelde resten der lobulus bifurcatus als de pars intermedia. Evenals Herring onderscheidde hij er histologisch tweegebieden in, bovendien toonde hij aan (zij het dan ook opafwijkende wijze als Woerd e man), dat deze gebieden on-togenetisch verschilden en baseerde hij daarop de onderscheidingin pars infundibularis en pars tuberahs. Het is duidelijk dat wat hierboven over de pars intermediais gezegd, slaat op de pars infundibularis van Tilney. De hypophyse in zijn geheel beschouwende, onderscheidenwij daar dus aan, als van ouds een hersendeel en een buc-caal deel, bestaande uit een pars intermedia en een pars distalis. Daaraan adnex kennen wij nu (volgens B o 1 k en Wo e r d e m a n)een lobulus bifurcatus, eveneens van ectodermalen oorsprong,doch afkomstig van een

verdikt epitheel in het dak van deembryonale mondbocht, gelegen voor de uitmonding van hetreeds in het allereerste stadium afgesnoerde zakje, en waar-aan, in tegenstelhng met de opvatting van Tilney dus eenzelfstandige bouw en ontwikkeling wordt toegekend, onaf-hankelijk van de pars distalis. E. BLOEDSVOORZIENING EN HERSENVLIEZEN Vooral Herring en Dandy-Goetsch (25) hebben zichmet de bloedsvoorziening bezig gehouden. Hun onderzoekingenstemmen met elkaar overeen. Herring toonde het eerst aandat de pars anterior en de pars posterior onafhankelijk vanelkaar bloedvaten ontvangen. Bij de pars anterior komen ze door den steel, bij de parsposterior treden ze aan de achterzijde binnen. De pars anterior ontvangt haar bloed uit de circulusWillisii, voornl. uit het anterieure gedeelte. Bovendien uittwee vaten, afgegeven door iedere art. carotis interna, daarwaar deze zich splitsen in

de voorste en achterste tak. Deze vaten gaan alle naar den steel. Zij verdeelen zich in



??? arterieele capillairen, die zich in de sineus verwijde haarvatenvan de pars distalis ledigen. De vaatwand bestaat alleen uitendotheel cellen, die in direct contact met de cellen staan;zelfs geeft Trautmann aan hoe de epitheelcellen inplaatsvan de endotheelcellen op sommige plaatsen de capillairenkunnen begrenzen en dus de wand mee helpen vormen, waar-door hun secreet onmiddellijk in de bloedbaan uitgestort kanworden. De sinusoidale ruimten zijn zeer talrijk, zoodat depars distalis geen arterien. of venen bevat. De pars intermedia ontvangt haar bloed uit drie bronnen,nl. uit vaten van den steel, van de hersenen, en van de parsnervosa. De capillairen komen in onmiddellijk contact metdc basis der cellen. De venen loopen opwaarts langs den steel terug of mon-den uit in de venen van de pars nervosa, waarin de bloed-vaten aan het achterste gedeelte binnentreden en geheel opzich zelf staan.

Zij stammen af van de art. carotis interna. Direct na de intrede kan men sterke splitsing waarnemen.De venen loopen op dezelfde wijze terug. Wat de hersenvliezen aangaat, is er bij de ontwikkelingvan de hypophyse op gewezen hoe de neurale en de buc-cale aanleg aanvankelijk door mesenchym weefsel zijn ge-scheiden. Naarmate de beide deelen elkaar naderen wordtde mesenchymlaag minder dik. Evenals de hersenen is ookde geheele buccale aanleg door mesenchym omgeven. Uitdit mesenchym ontwikkelt zich d?Š dura en de kapsel van dehypophysis. In verband met het mesenchym tusschen hersens en buccaaldeel moet men verwachten, dat zich ook daaruit dura weefselontwikkelt, waardoor neuraal en buccaal deel steeds vanelkaar gescheiden zouden blijven. Zulks wordt aangenomendoor Stendell en Trautmann, (27) hoewel zij aangevendat< beide deelen weefsel elementen aan elkaar

afgeven. Het-zelfde geeft Biedl (26) aan. Luschka (28) meent, dat bijden mensch het nerveuze en het buccale deel door de pia-mater zijn gescheiden.



??? K 011 e r (29) ging de ontwikkeling der hersenvliezen bij dehuisdieren en bij den mensch na en kwam tot de volgendeconclusies: de dura mater encephali, ontstaan uit het mesen-chym, hgt oorspronkelijk tusschen hersen- en monddeel enblijft daar als zoodanig ook bestaan, hoewel hij door ver-dunningen, door het optreden van gaten en spleten grooten-deels gereduceerd wordt. Bij het paard is hij het best waar-neembaar, bij het varken het geringst ontwikkeld. Als diaphragma beschrijft hij de durale vorming welke vanhet dorsum sellae af aan de bovenzijde van de hypophyseverloopt, daarbij een opening voor den steel open latend ende fossa hypophyseos van het wiggebeen als het ware alseen dekseltje afsluitend. Bij den mensch volkomen, is het diaphragma bij de huis-dieren meer onvolledig ontwikkeld, bij het paard (macros-copisch) zelfs niet waarneembaar. De geheele hypophysewordt voorts

door de dura als door een stevige kapsel omsloten.



??? HOOFDSTUK II EIGEN ONDERZOEK De ontwikkeling der hypophysis cerebri werd voornamelijknagegaan aan schapenfetus. Ook enkele runderfetus, waar-van een serie van preparaten aan het Anatomisch Instituutder Veeartsenijkundige Hoogeschool aanwezig is, werden inhet onderzoek betrokken. De kleinste vruchten van het schaapwerden geheel in paraffine ingesloten. Van de grootere kwamenalleen de koppen in onderzoek, die ontkalkt en in celloidineingesloten, in serie werden gesneden. Bijna allen werdenin saggittale coupes van 35 micra verdeeld, de parafflnecoupesechter zijn 10 micra dik. Gekleurd werd met haemaluin-eosine. Fetus van de volgende grootte zijn voor het onderzoekgebruikt: runderfetus van . . . 1 mM. sagittaal. ff Â?Â? Â? â€? . 9 â€ž Â?Â? ft â€? â€? . 12 â€ž transversaal. ff Â?t â€? â€? . H â€ž â€ž tf Â?t Â? â€? . 18 â€ž transv., sag. geitenfetus â€ž . . . 5 ..

transversaal. schapenfetus â€ž . . . 5.5 Â?Â? Â?Â? â€? â™? . 7 â€ž saggittaal. 1Â? M . . . 16 â€ž Â?Â? Â?Â? â€? â€? . 27 â€ž Â?Â? Â?t â€? â€? . 8 cM. tt schapenfetus â€ž . , . 10 â€ž .11 â€ž tf ft * * . 13 .,



??? 2 schapenfetus van. 1 ..... 2 â€ž 1 kattenfetus â€ž . 1 varkensfetus ,, 14 cM. sagittaal 15.5 17.5 18 mM.20 .. transversaal. De ontwikkeling van het Rathke\'sche zakje is eerst nage-gaan bij het rund en wel bij een fetus van 7 mM. Men ziet in het dak van de mondbocht een verdikte epitheellaag,waarvan het meest caudale gedeelte een uitstulping gaatvertoonen. Achter deze uitstulping bevindt zich een tweedegeringe uitbochting, te identiflceeren met het Seesel\'sche zakje.Van een membrana buccopharyngea (de vroegere scheidingtusschen mond en darm) is niets meer te zien. Duidelijk is te zien hoe het verdikte epitheel zich eeneindweegs naar voren uitstrekt. (Fig. 1.)



??? Bij een fetus van 9 mM. zien wij hoe de uitstulping isvoortgeschreden en hoe het geheele voorste verdikte epitheelin den aanleg is opgenomen. Duidelijk is aan de achterzijdeeen insnoering waar te nemen, die het allereerste uitgestulpte deel (het Rathke\'sche zakje derhalve in engeren zin) scheidt vanhet daarna aan de uitstulping toegevoegde deel. Voorts zien wehoe aah dit laatste deel een voorste afsnoering is waar tenemen, de voorste ruimte (Vorraum), terwijl dat deel van afde mondbocht tot het eigenlijke Rathke\'sche zakje in dezede middelste ruimte (Mittelraum) vertegenwoordigt. (Fig. 2.)



??? De ruimte tusschen het zakje en den wand van den hersen-blaas is gering en wordt door een zeer dun laagje mesenchymopgevuld. De cellen van den instulpingswand verschillen metdie van de omgeving: ze liggen dichter bij elkaar en zijnhooger. Van den wand van den geheelen aanleg is het epitheelmeerlagig. Van den hersenblaas zien we ook een uitstulping optreden,die zich tegen den wand van het Rathke\'sche. zakje aanlegt,dat dienovereenkomstig aan den top twee zijdelings naarboven gerichte uitloopers gaat vertoonen, waardoor de boven-wand concaaf wordt om het latere hersendeel in op te nemen. Van dit stadium is eene reconstructie gemaakt (fig. 2a),waarop duidelijk de onderscheiden deelen als voorste ruimte,middelste ruimte en eigenlijke Rathke\'sche zakje zijn te onder-kennen. De binnenwand van den aanleg is scherp gecontoureerd,de buitenwand, die de neiging vertoont parallel

met denhersenwand te loopen, niet. De pars nervosa is nog maarweinig tot ontwikkeling gekomen en doet zich slechts als eenflauwe uitbochting van den hersenwand voor. Bij een runderfetus van 12 mM., in transversale coupesgesneden, ziet men mediaan duidelijk de epitheelcellen vanhet Rathke\'sche zakje sterk in aantal toenemen. Men kanwaarnemen, dat het contact van hersen- en mondbochtuit-stulpingen hier al reeds tot stand is gekomen, al gaat dit danvoornamelijk van de laatste uit. Aan de peripherie van het zakje is tegen den hersenblaas-wand een dun laagje mesenchym gelegen, dat centraal ont-breekt. Het Rathke\'sche zakje spreidt zich terzijde breed uiten gaat de uitstulping van den hersenblaas eenigszins omvatten. Er is verschil waar te nemen tusschen den dorsalen wandvan den buccalen blaas en de zijdelingsche en ventrale.De eerste namelijk wordt door het contact met de

herseneningedeukt en bepaalt daardoor den vorm van den anderen;hij is, alhoewel de kleinste afdeeling, de dichtste en heeft degrootste celdichtheid.



??? Bij een runderfetus van 14 mM. eveneens transversaal ge-sneden, is daarentegen de bovenwand van het zakje langzoo dik niet als de onderwand. Hij bestaat uit twee lagen,een compacte en een minder dichte laag. a. hersenblaas. b. uitstulping van de hersenblaas (processus infundibuli). c. Rathke\'sche zakje. d. eerste aanleg van de lobuli laterales. e. â€ž van de corpus lobi bifurcatus. f. mondbochtdak. De \'kernen van den bovenwand van het zakje zijn meerrond, niet zoo groot en onregelmatig gerangschikt, terwijldie van de andere wanden (kortweg: onderwand) meer lang-werpig van vorm zijn en loodrecht op den wand zijn gericht.



??? Waar reeds verschillen tusschen boven- en onderwand waar-neembaar zijn, is men reeds geneigd van pars intermedia enpars distalis te spreken. Van eenige verdere verandering aan den hersenblaas isniet veel te bespeuren, terwijl het contact van het zakje metde mondholte niet is verbroken. Aan de reconstructie vande pars buccalis van de hypophysis van dit runderfetus (fig. 3), n. Rathke\'sche zakje. b. dak van dc mondbocht. c. voorpool. d. lobuli laterales,c. hypophysis gang. Zijn de deelen van de lobus bifurcatus reeds duidelijk te zien.Daar, waar de ductus cranio-pharyngeus van het hersenaan-aanhangsel uitgaat, is een kleine verdikking (c) te zien, dieaan weerszijden geflankeerd wordt door twee ronde uitstul-pingen (d). Zij zijn respectievelijk de voorpool, (corpus lobibifurcatis) en de beide lobuli laterales. Van de lengte van 18 mM. heb ik twee runderfetus kunnenonderzoeken, waarvan de

eene transversaal, de andere sagittaalis gesneden. Het bleek weldra, dat de laatste veel ouder was



??? dan de eerste: waar bij deze nog een duidelijke verbindingmet de mondbocht aanwezig was, was bij gene nog maareen spoor van een sohede verbindingsstreng aanwezig. Bijde jongste van de twee is het laagje mesenchym, dat hersen-en mondgedeelte scheidde, verdwenen, zoodat hier reeds eeninnig contact bestaat. Tusschen Rathke\'sche zakje en de ver-dikking, die bij een runderfetus van 9 mM. aan den voor-wand van de geheele uitstulping kon worden geconstateerd,is een caudale insnoering ontstaan, zooals Woerdemanheeft aangegeven bij Mus, terwijl juist boven het mondbocht-epitheel rondom de afsnoering wordt ingezet. Naast de zooontstane verdikking, corpus lobuli bifurcatis, die voorpoolheet, komt aan weerszijden een klein knobbeltje voor dendag, dat te identificeeren is met de lobulus lateralis van Bolk.Zij zijn bij het rund dus reeds aangelegd voor de afsnoeringis tot stand

gekomen. Het Rathke\'sche zakje is groot en bezit aan zijn bovenrandeen uitholling voor de pars nervosa, die in zijn vorm eenigszinsdoet denken aan het eindlid van een duim. De andere fetus van 18 mM. vertoont een verder stadium.Het Rathke\'sche zakje is platter en breeder geworden en ismeer ventraal langs het diencephalon uitgegroeid met ditgevolg dat de voorpool ongeveer op het midden van devoorvlakte ligt. Aan zijn voorste punt is in een der coupesnog een klein restje van de hypophysisstreng naar de mond-bocht aanwezig. De voorpool doet zich als een dwarse breede,maar lage verdikking kennen, die aan weerszijden in eenlobulus lateralis uitloopt. Aan de doorsnede, zooals die infig. 4 is weergegeven is de inwendige ruimte duidelijk zicht-baar, maar is het moeilijk behalve een voorste ruimte in devoorpool en het eigenlijke zakje nog een middelste ruimtete onderkennen, die hier niet

meer door een ingesnoerd ge-deelte is aangegeven. De holten in de beide lobuli lateraliszouden in overeenstemming met Woerdeman tot demiddelste ruimte mogen worden gerekend. Het infundibulum is veel grooter dan van de andere fetus



???



??? van 18 mM., strekt zich bijna tot den achteronderrand uit,is lang en smal en door een korten steel aan den hersenblaasverbonden. (Verklaring der teekens zie fig. 6.) Bij een fetus van een kat van 18 mM. (fig. 5â€”10) bestaatde wand van het Rathke\'sche zakje uit meerlagig epitheel,waarvan de cellen loodrecht op de recessus hypophyseosstaan.\'De cellen van het zakje zijn het meest talrijk in denachterwand. De pars nervosa is door een laagje mesenchymvan het zakje gescheiden. De cellen van de pars nervosa zijnkleiner, meer rond en liggen ongeordend door elkaar. Van



??? deze hypophysis is eene reconstructie gemaakt, waaraan deverschillende deelen van den aanleg duidelijk zichtbaar zijn. Fig. 6. Reconstructie van dc hypophysis van een Kattenfetus van 18 mM. Pars nervosa.Verklaring der teekens in dc figuren 5â€”10. a. hersenblaas. achtervlakte. b. proccssus infundibuli. ni. voorste ruimte. c. Rathke\'sche zakje. n. voorste afdecling d. basisphenoid. o. achterste ,. e. keelwand. p. middelste?’. lobus lateralis. q. mcdiane kam. g. insnoering. r. laterale h. voorpool (corpus lobi bifurcatis). s. groeve van de processus infundibuli.k. voorvlakte. t- middelste ruimte. Er is nog een sohede streng aanwezig, die de verbindingmet het mondbochtepitheel in stand houdt (zooals in fig. 7gestippeld is aangegeven). van het Rathke\'-sciic zakje.



??? voorpool, die buccaal is gelegen, zich in dwarse richting uit-breidt en in twee laterale kwabben uitloopt. Samen vormen



??? Fig- 8. Reconstructie van dc hypophysis van een Kattenfetus van 18 mM. Onderaanzicht van de pars buccalis. Duidelijke lobus bifurcatus en mediane kam.(Verklaring der teekens zie fig. 6.)



??? ze een mooie lobus bifurcatus (Bolk) (fig. 8), waarvan hetcorpus is de voorpool. De lobuli laterales loopen zijdelingsen naar voren breed en griUig uit en buigen zich reeds naarboven om. Door een oraal diepe insnoering is de vork-vormige kwab van het eigenlijke zakje gescheiden, caudaalis een meer geleidelijke overgang aanwezig. Aan het Rathke\'sche zakje bevindt zich aan de voorzijdeeen sterk ontwikkelde breede mediane kam, die door breededalen gescheiden is van de kleinere laterale kammen. (Fig. 9.)Caudaal is de hypophysis vlak, boven bezit zij een naarvoren open komvormige diepe groeve voor de processus in-fundibuli. Doordat de kom oraal open is, heeft de medianekam naar boven twee sterke uitloopers. Op doorsnede (fig. 10) valt op, dat tengevolge van de in-snijdingen en verhoogingen, die uitwendig zichtbaar waren,het zakje inwendig een grillige vorm heeft, uit een voorsteen een

achterste deel bestaat, die door een dwarse verbin-ding in de mediane kam onder de komvormige fossa proc.infundibuli communiceeren. De voorste ruimte in het corpusbifurcatus is klein, evenals de middelste ruimte in het inge-snoerde gedeelte. De lobuli laterales monden aan weerszijdenhierin uit. De pars nervosa wordt geheel door het zakjeomgeven, alleen de bovenzijde blijft vrij. (Fig. 7.) Ze is zeerklein in verhouding tot het buccale gedeelte en kegelvormig.De voorvlakte staat met een korten steel met den hersen-blaas in verbinding. Van de hypophysis van een varkensfetus van 20 mM., isook een reconstructie gemaakt, waaraan de verschillendedeelen zichtbaar zijn. (Fig. 11^-14.) Wat hare ontwikkeling aangaat, is er meer overeenkomstmet het rund dan met de kat. De onderlinge ligging even-wel blijft oorspronkelijker dan bij het rund. De lobus bifur-catus is klein. Aan weerszijden van de voorpool

(corpus) iseen lobulus lateralis gelegen, die knopvormig is. (Fig. 11.) Het geheel is door een rondom loopende insnoering vanhet eigenlijke zakje gescheiden. Dit bezit aan zijn voorzijde



??? Fig. 9. Reconstructie van dc hypophysis van een Kattenfetus van 18 mM.(Verklaring der teekens zie fig. 6.)



??? ------YI1 / / Fig. 10. Reconstructie van de hypophysic van een Kattenfetus van 18 mM.Doorsnede van de pars buccalis volgens de streep-stip lijn in flg. 5(Verklaring der teekens zie fig. 6.)



??? Fig. II. Reconstructie van ??c hypophysis van een Varkensfetus van 20 mM. a. hersenblaaswand. c. voorpool. b. processus infundibuli. f. lobus lateralis. c. Rathke\'sche zakje (uitwendig). g. insnoering. d. â€ž â€ž (inwendig). Ii. toegang tot dc reccssus infundibuli.



??? een sterk ontwikkelde mediane kam, die buccaal in eenklein knopje uitloopt, dat mediaan tusschen de beide lateralekammen is gelegen, die door een diepe insnoering van demiddelste gescheiden zijn. Voor de processus infundibuli iseen vlakke uitholling aanwezig. Aan de gemaakte doorsnede is alleen de inwendige ruimtevan het Rathke\'sche zakje zichtbaar. Voorste en middelsteruimte < zijn zeer klein en beperken zich tot de lobus bifurcatusen de insnoering naar het Rathke\'sche zakje. (Fig. 12.)



??? De pars nervosa is een groote platte schijf, die met eenbreeden steel in de hersenen overgaat. (Fig. 13.) Ze wordt 0/ slechts matig door de beide vleugels van het zakje omvat.Contact tusschen de beide weefselsoorten is nog niet ver-kregen. (Fig. 14.) Bij een schapenfetus van 5,5 mM. neemt men alleen waar,dat de instulping van den mondbocht is ontstaan, terwijl bijeen schapenfetus van 7 mM. het zakje zich gaat vergrooten.De wand wordt veel dikker, het lumen grooter. Communicatiemet den mondbocht is nog door een ingesnoerd canalis cranio-pharyngeus, met zeer nauw lumen aanwezig. Het zakje heeft zich in transversale richting uitgebreid envleit zich tegen de hersenholte aan. De pars nervosa is reedsgoed ontwikkeld en komt als een uitstulping van den hersen-blaaswand te voorschijn, die het zakje van boven en achterenomvat. Het infundibulum zet zich als recessus infundibuli inde pars nervosa voort. Het buccale deel is van de hersenen en van het infundi-bulair uitsteeksel steeds gescheiden door een zeer dun,

meestaleen cellaag dik mesenchym, dat vaathoudend is. Niettegen-staande het buccale en nerveuse weefsel krachtig begint bij



???



??? te dragen tot de vorming van de hypophysis, blijft de scheidingtusschen de beide weefselsoorten volkomen gehandhaafd. Merkwaardig is, dat caudaal van het canalis cranio-pharyn-geus in den keelwand een kleine epitheelwoekering aanwezigIS, en in ?Š?Šn coupe een zeer klein lumen vertoonde. Bij geender andere fetus is deze celwoekering waargenomen. Ik hebhier waarschijnlijk met een Seesel\'sch. zakje te doen. Het beeldvertoont groote overeenkomst met fig. 3 van Herring, blz. 169,Qu arterly Journal of experimental physiology, van 1908. Van het hersenaanhangsel van een schapenfetus van 16 mM.(fig. 15) is een reconstructie gemaakt, die alhoewel veel minderduidelijk dan bij kat en varken, een lobus bifurcatus bezit,die door een insnoering is gescheiden van het eigenlijkeRathke\'sche zakje, zooals aan fig. 15 is waar te nemen. Aandeze doorsnede is te zien hoe in het corpus bifurcatus (voor-pool) een voorste ruimte aanwezig is, terwijl het Rathke\'schezakje sterk naar achter is verlengd. Ook hier is het weer



??? moeilijk een middelste ruimte te onderkennen, daar de in-snoering feitelijk alleen uitwendig waarneembaar is. Op de achtervlakte is een diepe groeve aanwezig voor deprocessus infundituli. De pars nervosa zelf is lang en smalen wordt zoodanig door de pars glandularis omgeven, datalleen haar achtervlakte en de bovenste deelen der zijvlaktenvrij zijn. Aan den voorrand is in het buccale deel een sterkedwarse wrong aanwezig, die door een insnoering van delobus bifurcatus is gescheiden. Van deze laatste is aan de reconstructie de voorpool hetduidelijkste te onderkennen. De lobuli laterales zijn als eenpaar kleine verbreedingen te zien. Bij het microscopisch onderzoek zijn er enkele feiten dieopvallen. In de eerste plaats is er in de hypophysisholte, die, zooalsaan de flg. 15 te zien is, lang en smal is, in het linkerge-deelte der klier een eilandje cellen gelegen, dat uitgaandevan de a.s. pars intermedia, in een aantal opvolgende coupesaanwezig is, en in gedachten

samengevoegd, den vormmoet bezitten van een conus, met mediaal gericht toege-spitst einde. Zoowel rechts als links is in de buccale hypophysis, zoowelin het voorste als in het achterste naast de pars nervosagelegen deel een langgerekte holte aanwezig, die door eendwarskanaaltje met elkander zijn verbonden. Hierdoor ontstaateen eigenaardige H-figuur, die ook bij de kat van 18 mM.aanwezig was. Tusschen pars buccalis en processus infundibuli bevindtzich mesenchym, waarin meerdere bloedvaten voorkomen.In een enkele centrale coupe was er een verbinding tusschende weefsels van het glandulaire en nerveuse deel. Zoowel van het eene als van het andere deel zijn beideholtes door meerdere cellagen omgeven, die alle een rang-schikking hebben loodrecht op de inwendige wanden. Deepithe?Šlcellen zijn grooter, protoplasma ryker en hebben eenlichter gekleurde kern dan de ceUen van het infundibulaire



??? gedeelte, waarvan de wand het dunste is. Een breede steelzorgt voor de verbinding met het diencephalon. De ligging van de hypophysis is in de plica mesencephaliventralis boven het a.s. basisphenoid. Feitelijk staat zij ophaar voorrand, bezit een cranioventrale en caudodorsale vlakte. Bij een schapenfetus van 27 mM. hebben de hersenenzich reeds iets gestrekt, waardoor de hypophysis cerebri meeronder de hersenbasis komt te liggen. De sella turcica heeftzich reeds in de kraakbeenige schedelbasis gevormd enbevat de hypophysis. Zij ligt in het voorste gedeelte vanhet basisphenoid, dat ter plaatse als een halve bol is uitgehold.Het basisphenoid heeft naar het basioccipitale toe een sterkekamvormige verhooging, dorsum sellae, die de sella turcicaof fossa hypophyseos caudaal afsluit. De basis crani?? is geheel kraakbeenig, ook\'het dorsumsellae, dat evenwel aan de beide zijkanten mesenchymateusis en daar niet met de basis is vereenigd. Ook de sella turcicais opgevuld met mesenchym. De duramater bedekt de hypophysis

alleen aan haar dorsalezijde. Hiervan uit gaat langs den voor- en achterwand vande pars buccalis, dus ook tusschen deze en de pars nervosaeen verdichte mesenchymlaag, die evenwel weldra niet meerte volgen is en in het lossere mesenchym oplost. De duramater namelijk van voren komende, gaat onder het dien-cephalon langs, komt aan den dorso-cranialen rand van dehypophysis en splitst zich in twee platen. De voorste gaatlangs den cranialcn rand van de klier, maar is weldra nietmeer als zoodanig te onderkennen; de dorsale is aan denbovenrand goed te volgen, gaat dan om den infundibulairsteelnaar den bovenrand van het dorsum, na een schot te hebbenafgegeven tusschen de pars intermedia en de pars nervosa,dat ook weldra in mesenchym overgaat. De dura is met hetdorsum sellae niet verbonden, wajit de top van het dorsumzet zich voort in een sterk vaathoudende mesenchymstreng,waar de dura zich boogvormig om heen vooitzet.



??? De recessus hypophyseos is sterk vergroot. Ook de parsdistalis is belangrijk in grootte toegenomen, vooral in oro-ventrale richting; terwijl daarentegen bij de pars intermedianog maar weinig verandering is waar te nemen. Ventraalwaartsstrekt de pars buccalis zich verder uit dan de pars nervosa,welke rust op de concave, dorsocaudale vlakte van de parsglandularis. De pars distalis strekt zich veel meer zijdelingsen oroventraal uit. Ditzelfde geldt ook voor de pars intermediaten opzichte van de pars nervosa. De pars nervosa ligt on-middellijk tegen het dorsum sellae. De pars distalis treedt, zooals reeds is opgemerkt, doorcelvermeerdering, uitgaande van den cranialen wand van hetRathke\'sche zakje, steeds meer op den voorgrond. De cel-kernen van de pars buccalis liggen zeer dicht op elkaar en zijnvan zeer weinig protoplasma voorzien. De cellen gaan lissenvormen, die zich vertakken, zich verbreeden en af en toeeen lumen hebben. De lissen zijn zeer onregelmatig en

ge-scheiden door mesenchym, dat zeer veel bloedvaten bevat.In de pars distalis is een groot lumen aanwezig, dat metde recessus hypophyseos verband houdt. De pars intermedia is hier en daar wat verdikt en in delengte gericht; Haar vlakteuitbreiding is toegenomen. De cellenvan de pars intermedia zijn mooier gerangschikt, zijn hoogeren de kernen langwerpig. De pars nervosa bezit een lumen en is veel langer endikker geworden. Meerdere cellagen staan loodrecht op hetlumen. En soms is hier en daar nog bovendien een laagje,waarvan de cellen evenwijdig om het lumen liggen. Menkan onderscheid maken in een celsubstantie aan het cen-trum en een vezelsubstantie in de peripheric. De cellen vande pars nervosa zijn regelmatiger gelegen dan om de hersen-kamer. Tusschen de pars nervosa en de pars intermediakomt een laagje mesenchym voor, dat de voortzetting isvan de duramater. , De wand van de recessus hypophyseos, die zeer in omvangis toegenomen en

in de middelste sagittale doorsneden van



??? den klier ongeveer de helft inneemt, is met hetzelfde epitheelbekleed als waaruit de lissen bestaan en is eenige lagen dik.Ook hier liggen de cellen zeer dicht op elkaar. Aan denorodorsalen wand van de recessus hypophyseos ziet menduidelijk, hoe de pars intermedia in de pars distalis overgaat. Uit de reconstructie van een schapenfetus van 27 mM.(fig. 16) is vast te stellen, dat de voorvlakte van het zakjeconcaaf is, een sterken uitlooper naar voren heeft, die in dehersenvhezen komt te liggen. Deze uitlooper is in een laterstadium meer naar boven gelegen, omgeeft den steel aande voorzijde, en is weer met de corpus lobuli bifurcatusvan Bolk of de zoogenaamde â€žVordere Fortsatz" te ver-gelijken. De pars nervosa heeft een lange buisvorm, welke bijnatot den onderrand van het zakje reikt. Zij past in de groeveaan de achterzijde van het zakje, loopt in gebogen richtingnaar voren, en mondt met een groote opening in denhersenventrikel uit. Bij het voorgaande fetus is er reeds op gewezen, dat dehypophysis lager is komen te liggen.

Dit is nog veel meerhet geval bij een fetus van 8 cM. (fig. 17), terwijl bovendiende bouw van het hersenaanhangsel meer gecompliceerdgaat worden. De sella turcica is veel dieper geworden. De pars distalissteekt met het middengedeelte in het diepste van de sellaturcica iets uit. De geheele sella turcica wordt bekleed door een laagjemesenchym, dat zich om de klier wat gaat verdichten. Dehypophysis grenst daar niet aan de duramater. Meer naarhet midden kan men in enkele coupes aan de orale zijde vande pars distalis een apart gelegen klierkwabje aantoonen, datreeds verbinding met de dura heeft gekregen. Dit kwabjekrijgt met de daarop volgende coupes verbinding. Daarwordt dus de pars distalis aan haar orale zijde door de durabedekt. Overigens verhoudt de dura zich zooals bij de voor-gaande fetus.



??? Als de dura mater met- de pars distalis vergroeit, heeft delaatste een oraal tongvormig verlengstuk gekregen, dat klier-weefsel bevat. De pars distalis wordt door de liggende H-vormige recessushypophyseos in sommige coupes in twee gedeelten verdeelden wel zoodanig, dat een oraal en aboraal gedeelte zalworden gevormd. (Fig. 17.) De pars distalis bestaat uit onregelmatige lissen, soms ?Š?Šn-dan weer meercellig, gescheiden door mesenchym. Niet alleenin de pars distalis, maar ook bij de pars intermedia is eencelvermeerdering aan te toonen; ontstaat een celuitlooperdie geen contact heeft met de pars nervosa. In de middelstecoupes is hij afwezig, terwijl hij aan het einde van de serieopnieuw optreedt en wel aan het voorste gedeelte van depars intermedia en om de pars nervosa heengrijpt. Deze uit-stulping is grooter dan de eerste. Tenslotte verdwijnt de parsintermedia uit de serie, na eerst in een voorste en achterstestuk uiteen gevallen

te zijn. Nog zij opgemerkt, dat de parsintermedia aan haar bovenrand gekarteld wordt. Bij de pars nervosa is ook celwoekering te constateeren.De cellen lijken op die der hersenen en zijn door weinigprotoplasma omgeven. Toch heeft de pars nervosa een zelf-standig karakter. Zij heeft geen contact met de pars intermediaen wordt door een mesenchymlaag daarvan gescheiden. Dezestaat in verband met de dura, welke een diaphragma vormtom den steel. Men krijgt den indruk, dat de mesenchymlaagde neiging vertoont een schot van de dura te zullen worden.Hier echter is zij niet heelemaal te volgen. De pars nervosa is in het meest periphere gedeelte ge-karteld en bevat de voortgezette recessus infundibuli, welkeook meerdere kartelingen heeft. Uit alles blijkt dus, dat de pars nervosa krachtig gaatbijdragen tot den bouw en ontwikkeling van de hypophysiscerebri. Uit,de reconstructie van de hypophysis van een schapen-fetus van 8 cM., waarin in

fig. 17 alleen het buccale deel



??? is geteekend, blijkt, dat de pars distalis in verhouding tot depars nervosa het sterkst ontwikkeld is. Overigens is in deverhoudingen niet veel verschil met een fetus van 27 mM. a. hersenblaas. b. uitstulping van dc hersenblaas, processus infundibuli. c. Rathke\'sche zakje. c. voorste uidooper. d. sella turcica. ?’. dura. d\' dorsum sellae. g- basisphenoid. waar te nemen. De voorste uitlooper is echter dichter bijden steel gekomen. Van hem uit groeien soms in de hersen-vliezen eenige cellen in caudale richting. De opmerking zou gemaakt kunnen worden dat de vroegerebifurcatusvorm, die door het optreden van de voorsten uit-



???



??? looper op den achtergrond is geraakt, zich hier nog schijntte handhaven door de aanwezigheid der cellen in dehersenvliezen. De pars nervosa heeft een min of meer langgerekte knots-vorm gekregen. Haar achtervlakte komt op gelijke hoogtete liggen als die van het zakje, zoodat de uitholling tamelijkdiep is. Op de doorsnede van fig. 17 is weer duidelijk de H-vormigefiguur te zien, waarop reeds meerdere malen is gewezen.Men is geneigd hierin de vroeger vermelde ruimten te zoeken,maar bij nadere beschouwing is zij slechts de grillig gevormderuimte van het eigenlijke Rathke\'sche zakje, waarin weerals bij een schapenfetus van 16 mM., en een kattenfetusvan 18 mM., een orale en een aborale afdeeling is; Eenkanaal verbindt de beide afdeelingen. Van groote beteekenis is hier de sterk ontwikkelde voorsteuitlooper, waarop ook reeds bij een fetus van 27 mM. isgewezen. Hij moet ge??dentificeerd worden met de corpuslobuli bifurcatus van Bolk, aangezien de voorste uitlooperis de in orale richting sterk

verlengde voorste pool. Bijkleinere embryonen verhuist hij tijdens de ontwikkeling steedsmeer naar voren en naar boven en komt tenslotte aan denvoorbovenrand van het orgaan te liggen. Hij is hier zeersterk en reikt tot ver onder het diencephalon, bijna tot aanhet chiasma nervorum optici. Bij het rund hebben we hetzelfde verschijnsel waargenomen,namelijk hoe de voorpool en de beide lobuli lateralis zich overde voorvlakte naar boven verplaatsen. Hier echter hebbenwe de ontwikkeling niet zoover kunnen nagaan. Deze verandering van de ligging der lobus bifurcatushoudt ten nauwste verband met het zich strekken der her-senen, waardoor de plica encephali ventralis verdwijnt. Hier-aan evenredig wordt de ligging der hypophyse veranderdin eene van tusschen de hersenblazen tot eene onder dehersenen. Bij een fetus van 10 cM. is het dorsum sellae naar voren



??? omgeklapt en maakt met het spheno??d een hoek van 45 graden.De sella turcica is ook veel dieper geworden. Ook hier heeft de duramater alleen aan de bovenzijdeverbinding met de hypophysis en gaat aan haar ondervlakteover in het mesenchym. Terzijde laat zij de pars distalis geheelvrij en is het mesenchym slechts weinig verdicht, doch bevateen vaatkussen. De klierstrengen van de pars distalis zijnkrachtig ontwikkeld en hangen onderling samen. Zij zijn doorvaten gescheiden, die in het mesenchym liggen. De voorsteuitlooper bevat ook hier klierstrengen, waarvan de cellen inlengterichting van de tong hggen. Terwijl de pars distalis zoo belangrijk in celdichtheid istoegenomen, is dit niet in die mate het geval met de parsintermedia. Zij wordt alleen aan de buitenzijde door eenlaagje mesenchym van de pars nervosa gescheiden, terwijldit in het centrum ontbreekt en het eerste contact tusschende pars

nervosa en de pars intermedia tot stand is gekomen.De klierlissen van de pars intermedia dringen diep in depars nervosa. De wand van de recessus hypophyseos bestaat uit meer-lagig epitheel en vertoont geen verschil bij beide klierge-deelten. Wel echter wat de ligging der cellen betreft. Bijde pars intermedia zijn ze loodrecht op den wand gericht.Bij de pars distalis evenwijdig daaraan. Bij het â€žUmschlagsteil"behouden ze ook den loodrechten stand. Hieruit zou men mogen concludeeren, dat het omgeslagengedeelte voornamelijk uit pars intermediaweefsel bestaat. Ditgedeelte is bij een fetus van 10 cM. nog maar matig totontwikkeling gekomen. Bij een ander fetus van 10 cM. zijn niet veel meer bij-zonderheden aan te toonen. Langzamerhand wordt de hypo-physis meer ingesloten. Het dorsum namelijk dringt vrij ver naar boven tusschende pars nervosa en de hersenen. De pars distalis ligt aanhaar voorvlakte

bijna onmiddellijk aan de sella turcica. Ook in de kliercellen van de pars distalis en de pars



??? intermedia treedt verschil op. De cellen van de eerste zijngrooter en liggen iets verder van elkaar dan bij de laatste.In het caudale gedeelte van de pars glandularis treden cel-woekeringen op, die om het uiteinde van de pars nervosaheengrijpen. De recessus hypophyseos is kleiner geworden, loopt omde pars nervosa heen aan haar bovenzijde en bestaat uiteen ruimte, die overeenkomt met het Rathke\'sche zakje, d.w.z.het aborale deel van de H-vormige kamer. Zij strekt zich uit over de geheele lengte van het hersen-aanhangsel. Haar grootste lumen is in het midden, dat vooren achter meer langgerekt wordt. Bij een fetus van 11 cM. hebben de pars nervosa en depars distalis al een zeer groote graad van ontwikkeling be-reikt. De kleinste van de drie is de pars intermedia; zij komtin bouw en groei trouwens steeds bij de anderen achteraan. De afstand van de hypophysis cerebri tot de sella turcicais vrij groot. Deze ruimte is voor een groot gedeelte,

be-halve in het centrum, met vaatrijk bindweefsel opgevuld,vooral duidelijk aan de zijkanten. Het hersenaanhangsel reiktin het centrum meer naar den bodem. De duramater loopt, vlak voordat ze het diaphragma gaatvormen, iets terug naar de pars nervosa. Er bestaat dus ookhier de neiging om langzamerhand de hypophysis cerebri tegaan bekleeden, zooals we dit reeds vroeger aan de parsdistalis aan haar orale zijde hebben waargenomen. Hier tochloopt de duramater onder den voorsten uitlooper van de parsdistalis en reikt ongeveer halfweg daarvan. Het dorsum sellae ondergaat ook nog voortdurend ver-andering. Het wordt lager en steekt niet zoo hoog meer uit. De pars distalis wordt steeds grooter, doch js in haar ge-heel nog niet door de duramater omgeven. Het voorste uit-steeksel van de pars distalis reikt lang zoo ver niet meer,maar beperkt zich alleen tot de hypophysissteel, welke steedsmeer door klierweefsel wordt omvat. Thans begint

weefsel



??? van de pars intermedia hiertoe ook bij te dragen. Terwijloraal de steel door het klierweefsel van de pars distalis wordtomgeven, wordt dit caudaal door dat van de pars intermediatot stand gebracht. De pars intermedia zendt uitloopers in de pars nervosaover haar geheele lengte en kruipt daartegen op. Zij dringtook wigvormig in de pars distalis en krijgt daar volkomenhet aspect van dat hypophysisgedeelte. De lissen van de pars intermedia zijn duidelijk hol. Sommigehebben een lumen, dat met de recessus samenhangt. Hieruitzou men kunnen verklaren, dat sommige der latere cysten inverband staan met de hypophysisholte. Nog steeds zijn in de peripheric de pars intermedia ende pars nervosa door mesenchymcellen van elkaar gescheiden. De pars nervosa bevat meer bloedvaten; de cellen liggen,evenals bij een fetus van 10 cM. in de lengterichting,terwijl het cel- en vezelgedeelte door elkaar zijn gelegen.Dit

alles gaat ten koste van de holte, die zoo goed als ver-dwenen is. De recessus hypophyseos loopt links langs de pars nervosaomhoog en splitst zich daar boven in een tak naar voren ennaar achteren, krijgt dus min of meer een T-vorm. Bij een schapenfetus van 13 cM. wordt de plooi van dedura, die tusschen het dien- en mesencephalon grijpt, steedskleiner. Haar uiteinde (top) komt steeds meer in de nabijheidvan het dorsum sellae, dat een steeds meer liggende houdinggaat aannemen. Deze plooi gaat zich strekken en wordt duseigenlijk het diaphragma, een duraplaat gaat bij de hypo-physissteel terug tot op de helft van de lengte van de parsnervosa. Steeds meer breidt de duramater zich om hethersenaanhangsel uit. Ook aan zijn caudo-ventrale zijde beginthet mesenchym in de sella turcica zich te verdichten enwel boven het periostale been. In dit mesenchym wordenvooral aan de zijkanten van de sella turcica

bloedvatenaangetroffen.



??? De pars distalis grijpt om het centrale deel van den hyp??-physissteel heen, maar veel minder ver als in het vorigestadium. Het tongvormige gedeelte (voorste uitlooper) gaattot het chiasma. De pars intermedia ligt als een rand tegende pars nervosa, slechts enkele lissen dringen daarin. In decentrale coupes steekt een wigvormig kliergedeelte, dat nietmeer omgeven is door de recessus hypophyseos, in de parsdistalis uit. Ook hier bestaat het weefsel uit cellen volkomengelijk aan die van de pars distalis. De pars nervosa ligt in een groeve op de caudo-dorsalevlakte van de pars intermedia en van terzijde gaat de laatstemet de pars distalis haar omvatten. De recessus hypophyseos is zeer klein, bestaat uit eenmin of meer spleetvormige ruimte over de geheele lengtevan het hersenaanhangsel en ligt meer naar achteren. Zijslaat links om de pars nervosa, waarin bijna geen infundi-bulum meer aanwezig is. Bij een schapenfetus van 14 cM. liggen naast

en onderde hypophysis, groote vaten van het arteri??ele wondernetop de schedelbasis der herkauwers. Bloedvaten daarvan dringen in de klier. Tot dusver bleef de hypophysis aan haar orale zijde methaar buitenvlakten op eenige afstand van de dura, in ditstadium zijn zij elkaar geheel genaderd. De duramater be-kleedt de pars nervosa steeds meer, terwijl zij dit de parsdistalis nog maar tot op de helft doet. De pars distalis bestaat uit onderling samenhangende klier-lissen, die in het centrale deel, dat trouwens bij jongere stadiaook al duidelijk zichtbaar was, van de recessus hypophyseosnaar de peripheric loopen en aan de peripheric zelve doorelkander zijn gelegen. Tusschen de soliede strengen ligt bind-weefsel, dat rijk is aan vaten, die zooals aan sommige pre-paraten zeer goed te zien is, komen van de omgevendearteri??n. De pars intermedia bestaat uit een laag epitheelcellen



??? boven om de recessus hypophyseos en uit korte strengen,die uit kleine cellen met chromatinerijke kernen bestaan, dieniet ver in de pars nervosa dringen. Zij omvat caudaal depars nervosa. Een scherpe overgang naar de pars distalis isniet te constateeren. Ook in het midden is er samenhangtusschen beide kliergedeelten. De recessus hypophyseos heeft een uitlooper in ventralerichting, die zich aan zijn punt omslaat. Hierdoor ontstaateen weefsel wig in den vorm zooals in vorige stadia is waar-genomen. Deze wig bestaat distaal uit pars distalis-weefsel,centraal uit pars intermedia-weefsel. De hypophysisholtebezit wederom de T-figuur. Bij een ander schapenfetus van H cM. blijft de hypo-physis cerebri aan den buitenkant onbedekt door den dura-mater, eerst mediaan treedt contact op; en wel aan den topmet de bovenzijde van de pars distalis. Hiermede gaat ge-paard een meer gecondenseerd worden van het

mesenchymin de sella turcica om de glandula pituitaria heen, waardoorzich een kapsel schijnt te willen vormen. Het hersenaan-hangsel gaat meer vlak liggen, hetzelfde kan men waarnemenaan het dorsum sellae, waarvan alleen de punt iets omhoogstaat. In het midden heeft het een bindweefselachtig gedeelte.De bloedvatvoorziening wordt steeds krachtiger; de bloed-vaten treden voornamelijk zijdelings en achter de hypophysisop. Men ziet aan de caudo-ventrale zijde van de klier bloed-vaten in de pars nervosa, alsmede in de beide glandulairegedeelten dringen, maar ook tusschen de pars intermedia in. De pars distalis bevat lissen, die in haar craniale gedeeltein de lengte liggen. De voorste uitlooper strekt zich uit totaan het chiasma. Het komt voor, dat de cellen van de parsdistalis bij kleuring met haemaluin-eosine niet allen evensterk rood gekleurd zijn. Mogelijk reeds een beginnendeceldifferentiatie ? De pars

intermedia omgeeft de pars nervosa aan zijn eindebijna geheel. Vrijwel op de plaats, waar in de voorgaandepreparaten de wig aanwezig is, bevindt zich hier een eilandje.



??? geheel gescheiden van de pars intermedia en de pars distalis,in zijn bouw het meeste op de laatste gelijkende; het is zeersterk vaathoudend. De pars nervosa is aan het uiteinde iets verbreed en ligtin caudo-ventrale richting lager. Als een merkwaardigheid mag zeker wel het wigvormigeklierweefsel van de pars buccalis worden beschouwd. Daarbijvalt dan in de eerste plaats op, dat deze wig te voorschijntreedt, zoodra de orale afdeeling kleiner gaat worden, omten slotte weer geheel te verdwijnen aan het einde van deontwikkeling der hypophysis cerebri. Men ziet deze wig of daarmede verband houdend weefselsteeds in de ventrale hoek van de H-figuur optreden. Het is nietonwaarschijnlijk, dat deze wigvorm in verband staat met desteeds naar caudale richting kleiner wordende recessus hypo-physeos. Gedurende de ontwikkeling, waarin namelijk dit wig-vormige kliergedeelte te voorschijn komt, is de voorste afdeelingvan het Rathke\'sche zakje

geheel of gedeeltelijk verdwenen,terwijl de middelste ruimte er van nog vrij goed aanwezig is. Het meest ligt voor de hand, dat de wig vermoedelijkverband houdt met de verdwijning van de voorste enmiddelste afdeeling van het zakje, want wanneer deze holteniet meer aanwezig is, is zij samengesmolten met het overigeglandulaire distale weefsel, en is van een apart celgedeeltegeen sprake meer. Bij een schapenfetus van 15.5 cM. is de hypophysis aan-merkelijk in grootte toegenomen, terwijl de ligging steedsvlakker is geworden. Ook de pars nervosa steekt meer incaudo-ventrale richting uit, zelfs veel verder dan de parsdistalis. Tot dusver kon men steeds het omgekeerde waar-nemen. Het dorsum sellae buigt meer naar voren over engaat steeds kleiner hoek met het sphenoid vormen en wordtin de peripherie door een bloedvat doorboord. De hypophysis cerebri strekt zich in de richting van hetpraesphenoid en komt daardoor meer naar voren te

liggen.



??? Zij wordt omgeven door een mesenchymkapsel, dat zich gaatverdichten van den dura uit. De pars distalis bestaat uit lissen, die zeer dicht op elkaarliggen en aan den ventralen wand in de richting daarvanzijn gelegen. Meestal liggen de cellen in groepjes bij elkaar,waartusschen andere meer apart zijn gelegen. De pars distaliswordt aan haar caudale zijde onmiddellijk door de pars inter-media begrensd en komt duidelijk het overgangsgedeelte totstand. Aan de dorsale zijde ligt de hypophysisholte, terwijlcraniaalwaarts opnieuw de pars intermedia en de pars distaliselkaar ontmoeten. De grootte van de recessus hypophyseosschijnt zeer verschillend te zijn. Zij is hier bijvoorbeeldgrooter dan in voorgaande preparaten. De pars intermedia blijft een smalle strook met korte kolf-vormige uitloopers in de pars nervosa; zij kruipt ver naarvoren op tot het chiasma. Waar de beide glandulaire weef-sels elkaar ontmoeten is

geen scherpe grens aan te gevenen wordt het zoogenaamde overgangsgedeelte gevormd. Ook in de voorste uitlooper is dit het geval. De pars nervosa reikt van het dorsum sellae tot aan dehypophysis-steel en wordt voor een groot gedeelte door dedura omgeven.\' Van een recessus infundibuli is niet veel temerken, alleen in den steel een kleine uitlooper van de her-senventrikel aanwezig. Een schapenfetus van 17 cM. komt overeen met de voor-gaande. Groote verschillen vallen hierbij niet op. De parsdistalis is compacter van bouw, de strengen liggen dichterop elkaar, zoodat uit den aard der zaak het interstitiumaanmerkelijk is afgenomen. De voorste uidooper is niet meerzoover naar voren te vervolgen.



??? CONCLUSIES L Behalve de hypophysishoek neemt het daarvoor gelegengedeelte van het mondbochtepitheel deel aan den aanlegvan de pars buccalis. (Woerdeman) 2. Uit dit toegevoegde deel ontwikkelt zich de lobus bifurcatus(Bolk). Zij komt bij het rund slecht, bij het varken matigen bij de kat zeer goed tot ontwikkeling en wordt bij hetschaap tot een voorste uitlooper, die zeer lang kan wordenen gedurende een periode van de ontwikkeling tot aanhet chiasma reikt; later trekt zij terug. 3. De X^erdeeling der recessus hypophyseos in drie deelennamelijk: het eigenlijke /?a^?’I/ce\'sche zakje, de middelste-en voorste ruimte, is ook bij het rund, de kat, het varkenen het schaap vast te stellen. Daarvan is de eerste afdeeling het grootste, de tweedebijna niet aan te toonen, de derde klein, maar goed aante geven. De eerste is weldra gekenmerkt door een H-figuur, waarvan in de ontwikkeling eerst de orale, endan de middelste afdeeling verdwijnt. 4. Met

het meer gestrekt worden van de hersenen verplaatstzich het corpus lobuli bifurcatus (voorste uitlooper) naarvoren. Gelijktijdig komt de hypophysis zelf meer onder dehersenen te liggen. 5. Een 5eese/\'sche zakje wordt ook bij het schaap aange-troffen (fetus 7 mM.).
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??? STELLINGEN L De tunica muscularis van de dunne darmen bestaatniet uit een inwendige circulaire en een uitwendigelongitudinale, maar uit twee spiraallagen, waarvande binnenste een korte, de buitenste een lange schroef-gang heeft. IL De meening van Bemelmans omtrent de aetio-logie der borstziekte bij paarden is onjuist, III. Het ontstaan van darmsteenen kan verband houdenmet het voederen van ongezuiverde haver. IV. Dat door digitaalpalpatie na laryngotomie steedsafdoend resultaat wordt verkregen omtrent het alof niet bestaan van hemiplegia laryngis, zooals datdoor West er wordt aangegeven, is niet juist. V. Bij verkoop van legerpaarden behooren de ver-borgen gebreken met meer nauwkeurigheid te wordenopgegeven dan tot dusver geschiedt. VI. De pseudo-membraneuze enteritis komt bij kattenveel meer verbreid voor dan wordt aangenomen,ook als heerschende ziekte.
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