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Ledvice se razvijejo iz intermediarnega mezoderma. Znotrajmaterni¢no se razvijejo trije siste-
mi secil: pronefros, mezonefros in metanefros ali stalni ledvici. Stalni ledvici se razvijeta iz
dveh virov, iz metanefrogenega divertikla (uretrov brsti€) in iz metanefrogenega blastema.
Iz uretrovega brsti¢a nastanejo secevod, ledviéni meh, velike in male c¢aSice in 1-3 milijoni
zbiralc, iz metanefrogenega blastema pa se razvijejo ledvi¢ne cevke. Zbiralca sproZijo nasta-
nek metanefrogene tkivne kape, iz celic metanefrogene tkivne kape nastane ob straneh skupek
celic — ledvi¢ni mehurcek. Iz ledvicnega vezikla se postopoma razvijejo Bowmanova kapsu-
la, proksimalni zviti tubul, Henlejeva zanka in distalni zviti tubul. Uriniferni tubul nastane
torej iz dveh delov, iz nefrona in zbiralc, ki imajo embriolosko razlicen izvor. Se¢ni mehur
nastane iz primitivnega urogenitalnega sinusa in je endodermalnega izvora, medtem ko sta
secevoda mezodermalnega izvora.
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The intermediate mesoderm gives rise to the kidney. Three pairs of kidney make an appear-
ance in succession during development: pronephros, mesonephros and metanephros or
permanent kidneys. Permanent kidneys develop from metanephric diverticulum (ureteric
bud) and metanephric blastema. The ureteric bud gives rise to the ureter, renal pelvis, major
and minor calyces, and approximately one to three million collecting tubules, whereas the
metanephric blastema gives rise to nephrons. The collecting tubules penetrate the metanephric
blastema, and they induce the formation of renal vesicles. Renal vesicles give rise to small
tubules, which form nephrons or excretory unit (Bowman’s capsule, proximal convoluted
tubule, loop of Henle, and distal convoluted tubule). Urogenital sinus gives rise to urinary
bladder and the uretra. Ureters are of mesodermal origin, whereas the epithelium of urinary
bladder is of endodermal origin.

1Doc. dr. Danijel Petrovi¢, dr. med., Institut za histologijo in embriologijo, Medicinska fakulteta, Koryt-
kova 2/1, 1105 Ljubljana.
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1ZVOR LEDVIC tednu razvoja se intraembrionalni mezo-
derm diferencira v tri enote: paraaksialni
mezoderm (tvori somite), lateralno plosco
(cepi se v somatski in splanhni¢ni mezo-
derm, ki obdaja intraembrionalni celom) in

Ledvice se razvijejo iz intermediarnega
mezoderma (1-6). Razvoj secil je genetsko
dolocen in Stevilni geni so udeleZeni v tem
procesu. NatanCen mehanizem delovanja
genov pri razvoju sedil ni poznan, delno pa  intermediarni mezoderm (prehodno povezu-
se lahko o pomenu posameznih genov sklepa  je paraaksialni mezoderm in lateralno plosco)
na osnovi zivalskih modelov (7, 8). V tretjem  (slika 1) (1-5).
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Slika 1. V tretiem tednu razvoja cloveskega zarodka nastanejo iz infermediranega mezoderma celicni skupki — nefrotomi. Iz nefro-
tomov se razvijejo nefriiche cevke, ki so povezane z infraembrionalnim celomon.
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Slika 2. Shematski prikaz odnosa med infermediarnim mezodermom pronefrosa, mezonefrosa in metanefrosa. V vatni in zgornji
prsni regiji je intermediarni mezoderm deljen, v spodnji prsni, ledveni in krizni regiji pa je nedeljen.
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V vratni regiji je prekinjena povezava
intermediarnega mezoderma s somiti in tvori
deljene celi¢ne skupke, imenovane nefrotome
(slika 2) (1, 2). Nefrotomi rastejo in razvije se
jim svetlina. Novonastali tubuli, nefriti¢ni
tubuli, se medialno odpirajo v intraembrio-
nalni celom, lateralno pa rastejo v kavdalni
smeri. Nefriticni tubuli sosednjih segmentov
se zdruZijo in tvorijo vzdolZno izvodilo na vsa-
ki strani zarodka. Hkrati poteka invaginacija
manjsih vej dorzalne aorte v steno nefriti¢nih
tubulov (notranji glomeruli) ter v intraem-
brionalni celom (zunanji glomeruli). Nefriti¢ni
tubuli tvorijo skupaj z notranjimi glomeruli
izloCalno (ekskretorno) enoto (1-3).

V prsni, ledveni in kriZni regiji je prekinje-
na povezava med celicami intermediarnega
mezoderma in intraembrionalnega celoma,
zaradi ¢esar se zunanji glomeruli ne razvijejo.
Segmentacija postopoma izgine, nedeljen
nefrogeni povezek pa tvori dva, tri ali ve¢
ekskretornih tubulov na odsek (1-3).

Znotrajmaternicno se razvijejo trije
sistemi seCil: pronefros, mezonefros in meta-
nefros (1-5).

Pronefros je najpreprostejsi sistem secil, ki se
razvije najprej, na zacetku Cetrtega tedna. Pre-
hodno ga najdemo v vratni regiji, a kmalu
propade. Od pronefrosa ostanejo le pronefric-

na izvodila, ki jih uporabi naslednji sistem
secil, mezonephros (1, 2).

Mezonefros

Mezonefros se razvije na zacetku Cetrtega
tedna iz spodnjih vratnih in zgornjih ledvenih
odsekov, kavdalno od zakrnelega pronefrosa.
Mezonefri¢ni ledvici sestojita iz glomerulov in
mezonefri¢nih tubulov, ki se odpirajo v mezo-
nefri¢na izvodila, mezonefri¢na izvodila pa se
odpirajo v kloako. Izvor mezonefri¢nih izvodil
so pronefri¢na izvodila. Mezonefri propadejo
proti koncu prvega trimesedja, mezonefri¢ni
tubuli postanejo lat. ductuli efferentes testis, iz
mezonefri¢nih izvodil pa se razvijejo razli¢ne
strukture (1, 2).

Na zacetku petega tedna se iz spodnje ledve-
ne in krizne regije razvije naslednji sistem
selil, metanefros ali stalni ledvici, ki za¢ne
delovati $tiri tedne kasneje. Se¢ se izloci
v amnijsko votlino in se pomesa z amnijsko
tekocino. Plod pogoltne vsak dan nekaj sto
mililitrov amnijske tekocine, ki se nato vsrka
skozi prebavila. Izlocki se izlo¢ijo skozi pla-
centarno membrano v materino kri (1-5).
Stalni ledvici se razvijeta iz dveh virov,
iz metanefrogenega divertikla (uretrov brstic)
in iz metanefrogenega blastema (slika 3) (1, 2).
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Slika 3. Pet tednov star zarodek. Uretrov bistic zacne prodirati v mefanefrogeni blastem.
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Slika 4. Metanefros — shematski prikaz nastanka ledvicnega meha, casic in zbiralc. Vsaka casica, ki prodira globlje, tvori nove
poganjke, ki se spet delijo, tako da je koncno vec kot dvanast generacij fubulov.

Zbiralca se razvijejo iz uretrovega brsti-
Ca, ki zraste iz stene mezonefri¢nega izvodila
blizu vhoda v kloako (slika 3). Uretrov brstic,
ki raste v metanefrogeni blastem, tvori na
distalnem delu primitivni meh, ki se nato
razdeli na kranialni in kavdalni del, ki
predstavljata bodoce glavne casice (lat. cali-
ces maiores). Vsaka CaSica, ki prodira globlje,
tvori nove poganjke, ki se spet delijo, tako da
je konéno vec kot dvanajst generacij tubulov
(slika 4). Tubuli se delijo do konca petega
meseca, tubuli druge generacije pa se pove-
Cajo, vsrkajo tretjo in Cetrto generacijo tubulov
ter tvorijo manjse Casice (lat. calices minores).
Tubuli pete generacije in vseh nadaljnjih se
podaljsajo, deset do petindvajset tubulov se
steka v manjSe casice (lat. calyx minor) ter
tvori piramide. Iz ureteri¢ne izbokline nasta-
nejo secevod, ledviéni meh, velike caice
in manj$e Casice in 1-3 milijoni zbiralc (sli-
ka4) (1, 2).

IZLOCALNI SISTEM

Izlocalni sistem se razvije iz metanefroge-
nega blastema (slika 5). Zbiralca prodirajo
v metanefrogeni blastem ter sproZijo nastanek
metanefrogene tkivne kape. Celice metanefro-
gene tkivne kape se selijo lateralno in tvorijo
skupek celic na obeh straneh tubula, ledvic-
ni mehurcek. Iz ledvi¢nih mehurckov se

razvijejo majhni tubuli, ki tvorijo nefron ozi-
roma izloc¢alno enoto. V proksimalni konec
nefrona vraste majhen kapilarni klob¢ic¢ (glo-
merulus), oblikuje se Bowmanova kapsula,
distalni konec nefrona pa poveze z zbiralcem.
Nefron se postopoma podalj$uje in tako nasta-
ne proksimalni zviti tubul, Henlejeva zanka
in distalni zviti tubul (1, 2).

Uriniferni tubul sestoji iz dveh delov, iz
nefrona in zbiralc. Nefroni in zbiralca imajo
embriolosko razlicen izvor. Nefroni nastane-
jo iz mezodermalne metanefrogene mase
celic, zbiralca pa iz uretrovega brstica (1, 2).
Nastanek urinifernega tubula iz mezodermal-
nega metanefrogenega blastema in uretrovega
brsti¢a usmerjajo Stevilni transkripcijski dejav-
niki in protoonkogeni, interakcija med tkivoma
razlicnega izvora in proces apoptoze (8).

Metanefros, ki je izvorno v medenicni
regiji, se seli kranialno. Vzrok selitve naj bi bila
zmanj$anje telesne krivine in rast telesa
v ledveni in kriZni regiji. Ko je metanefros e
v medenicni regiji, ga oskrbujejo arterije iz
pelvi¢nega dela aorte, kasneje pa visje leze-
Ce arterije aorte (1-5).

SECNI MEHUR IN SECNICA

V Cetrtem do sedmem tednu se kloaka raz-
deli na zadnji del, anorektalni kanal, in
sprednji del, primitivni urogenitalni sinus.
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Slika 5. Shematski prikaz nastanka metanefriche izlocalne enote. Pustice kaZejo mesta, kjer izlocalna enofa vzpostavi neposredno

povezavo z zbiralci, kar omagodi prost pretok seca.

Istocasno se v kotu med primitivnim ¢revesom
in alantoisom razvije pre¢ni mezodermalni
greben, urorektalni pretin (slika 6). Urorek-
talni pretin raste navzpred proti kloaki in
se zdruzi s kloakino membrano, na mestu
zdruzitve nastane perinealno telo. Kloakina
membrana je z nastankom perinealnega tele-
sa razdeljena na spredaj leZeCo urogenitalno
membrano in zadaj leZeCo analno membrano
(slika 6) (1-3, 6).

Primitivni urogenitalni sinus tvorijo tri-
je deli. Najvedji del predstavlja se¢ni mehur.
Sprva je se¢ni mehur povezan z alantoisom,
ko pa alantoisova svetlina obliterira, ostane
debel vezivni povezek lat. urachus, ki povezuje
vrh se¢nega mehurja z umbilikusom (slika 7).
Pri odraslih predstavlja urachus lat. ligamentum
umbilicale medianum. Drugi del primitivne-
ga urogenitalnega sinusa predstavlja ozek
kanal, pelvi¢ni del urogenitalnega sinusa, iz
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Slika 6. V cetrtem do sedmem tednu se kloaka razdeli na anorektalni kanal in primitivni urogenitalni sinus. Mezonefrico izvodilo
se postopoma vsrka v steno urogenitalnega sinusa, secevoda vstopita v seci mehur loceno.
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Slika 7. Iz primitivnega urogenitalnega sinusa nastanejo secni mehu, medenicni del urogenitalnega sinusa in dokoncii urogenitali sinus.

katerega se pri moskih razvijeta membra-
nozni in prostati¢ni del se¢nice, pri Zenskah
pa celotna sec¢nica (1-3, 6). Tretji del ali
dokonc¢ni urogenitalni sinus je penilni del uro-
genitalnega sinusa, ki je na straneh splo§cen
ter ga omejuje urogenitalna membrana (sli-
ka7) (1,2).

Med delitvijo kloake se znatno spremeni
poloZaj mezonefri¢nih izvodil in secevodov.
Kavdalni del mezonefri¢nih izvodil se vsrka
v steno secnega mehurja. Sec¢evoda vstopita
v se¢ni mehur loceno. Kasneje v razvoju se
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