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Резюме
Вступ. З’ясування особливостей морфогенезу структур щелепно-лицевої ділянки людини не втрачає ак-

туальності серед вчених-анатомів, ембріологів, щелепно-лицевих і дитячих хірургів, що пояснюється досить 
великою уродженою патологією структур лиця людини, які посідають третє місце серед всіх уроджених вад 
розвитку (УВР). Морфологічні дослідження джерел закладки та хронологічної послідовності появи кісток 
лицевого відділу голови людини, з’ясування критичних періодів їх розвитку сприятиме розробці нових та удо-
сконаленню існуючих методів ранньої діагностики та ефективній хірургічній корекції УВР лиця.

Мета дослідження. Уточнити джерела, з’ясувати хронологічну послідовність появи закладок та особли-
вості морфогенезу кісток лицевого відділу черепа людини. 

Матеріал і методи дослідження. Досліджено препарати 20 зародків та 25 передплодів людини віком від 
4-го до 12-го тижнів внутрішньоутробного розвитку (ВУР) (4,0-80,0 мм тім’яно-куприкової довжини (ТКД)). 
Застосовано комплекс класичних та сучасних методів морфологічного дослідження: виготовлення та вивчен-
ня серій послідовних гістологічних зрізів, мікроскопія, морфометрія, тривимірне реконструювання.

Дослідження проводилося відповідно до основних положень Резолюції Першого національного конгресу з 
біоетики «Загальні етичні принципи експериментів на тваринах» (2001), ICH GCP (1996), Конвенції Європей-
ського Союзу про права людини та біомедицину (1997), а також Гельсінської декларації про етичні принципи 
медичних досліджень із залученням людей (1964-2008), Директив ЄС №609 (1986), Наказів МОЗ України № 
690 від 23.09.2009, № 944 від 14.12.2009, № 616 від 03.08.2012.

Робота виконується в рамках ініціативної науково-дослідної роботи кафедри гістології, цитології та ембріології 
Закладу вищої освіти «Буковинський державний медичний університет» на тему «Структурно-функціональні осо-
бливості тканин і органів в онтогенезі, закономірності варіантної, конституційної, статево-вікової та порівняль-
ної морфології людини». Державний реєстраційний номер: 0121U110121. Терміни виконання: 01.2021-12.2025.

Результати. На препаратах 4-тижневих ембріонів людини визначаються джерела лицевих структур – мезен-
хіма п’яти лицевих виступів (лобовий відросток, парні нижньощелепна та під’язикова зяброві дуги). Наприкінці 
4-го тижня ВУР помітні два відростка нижньощелепної зябрової дуги – верхно- та нижньощелепний, а головний 
мозок оточений ектоменінгеальною капсулою, джерелом якої є мезенхіма нейроектодермального походження. Її 
зовнішній шар (ектоменінкс) формує спланхнокраніум – зачаток кісток лицевого відділу черепа, який скостеніває 
як перетинчастим, так і хрящовим шляхом. На 5-му тижні ВУР починається процес зрощення похідних лицевих 
виступів. На 6-му тижні ВУР нижньощелепні відростки І зябрової дуги зливаються по серединній лінії, утворю-
ючи зачаток нижньої щелепи. На 7-му тижні ВУР ектоменінгеальна капсула диференціюється у хрящову струк-
туру, яка на 8-му тижні ВУР стає безперервною навколо головного мозку і дає зачатки кісток основа черепа та 
хрящову носову капсулу. Носова капсула є джерелом розвитку решітчастої кістки, носової перегородки та ниж-
ньої носової раковини. На 7-му тижні ВУР верхньощелепний, присередній та бічний носові відростки стикаються 
між собою, що призводить до завершення морфогенезу верхньої щелепи. На 8-му тижні ВУР вперше виявляється 
центр скостеніння у надбрівній ділянці зачатка лобової кістки. На 9-му тижні ВУР відбуваються активні про-
цеси остеогенезу в нижній щелепі, в результаті яких формується її основа, тоді як вінцевий і виростковий від-
ростки осифікуються шляхом хрящового остеогенезу з вторинних центрів, які з’являються після 10-го тижня 
ВУР. Кожна носова кістка скостеніває з одного хрящового осередка на початку 9-го тижня ВУР, а слізні кістки 
осифікується з одного перетинчастого центру протягом 12-го тижня ВУР.

Висновки
1. Порушення процесів проліферації, злиття та трансформації зябрового апарату на 5-6-му тижнях вну-

трішньоутробного розвитку призводить до появи тяжких вад, зокрема, незрощення верхньої губи, комірково-
го відростка та піднебіння. 

2. Конденсована мезенхіма передньої частини ектоменінгеальної капсули (попереду від зачатка гіпофіза) 
має нейроектодерсальне походження, а її зовнішній шар (ектоменінкс) формує спланхнокраніум – зачаток кіс-
ток лицевого відділу черепа (лобової, сльозової, виличної, носової кісток, леміша, верхньої і нижньої щелеп), і 
скостеніває як перетинчастим, так і хрящовим шляхом.

3. Лобова, сльозова, носова кістки, леміш, а також передщелепна частина (різцева кістка) верхньої щеле-
пи походять від мезенхіми нижньощелепної зябрової дуги. Верхня щелепа і вилична кістка походять з мезен-
хіми верхньощелепного відростка, тоді як нижня щелепа і барабанна частина скроневої кістки походять з 
мезенхіми нижньощелепного відростка І зябрової дуги.
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4. Часові проміжки, протягом яких відбуваються активні проліферативні зміни та диференціація зачат-
ків (7 та 10 тижні пренатального розвитку людини) можуть бути класифіковані як критичні періоди розви-
тку кісткових зачатків черепа людини з можливою появою уроджених вад розвитку.

Ключові слова: ембріональний розвиток; лицевий відділ черепа; перетинчастий і хрящовий остеогенез; людина.

Вступ
З’ясування особливостей морфогенезу струк-

тур щелепно-лицевої ділянки людини не втрачає 
актуальності серед вчених-анатомів, ембріоло-
гів, щелепно-лицевих і дитячих хірургів. Висока 
зацікавленість цією темою пояснюється досить 
великою уродженою патологією структур лиця 
людини, які посідають третє місце серед всіх уро-
джених вад розвитку (УВР). З них 70 % станов-
лять уроджені незрощення верхньої губи та під-
небіння, а 30 % – різні форми краніосиностозів та 
черепно-лицевих дизостозів [1-6]. Кількість дітей 
із УВР лиця та щелеп має тенденцію до зростан-
ня [6, 7]. Зокрема, УВР у вигляді розщілин верх-
ньої губи та піднебіння зустрічаються приблизно 
у 10% усіх УВР людини [9, 10]. Найвищий ризик 
смертності мають діти зі складними УВР, що вра-
жають декілька систем органів [11]. Деякі з син-
дромів можуть вимагати пожиттєвого лікування 
пацієнтів у дорослому віці, що погіршує якість 
життя. Уроджена деформація нижньої щелепи, 
яка може бути наслідком синдрому Робіна, непра-
вильного розвитку першої зябрової дуги або син-
дрому Трічера-Коллінза [9], вимагає виконання 
прямих, вигнутих або лінійних остеотомій. Анкі-
лоз у ділянці скронево-нижньощелепного суглоба 
є потенційним етіологічним фактором порушен-
ня росту нижньої щелепи та наступної асиметрії 
лиця у дітей [8]. Дітей із постнатально діагнос-
тованою гіпоплазією нижньої чи верхньої щелеп 
тяжкого ступеня лікують автотрансплантатом клу-
бової кістки або реберно-хрящовим фрагментом, 
що супроводжується дистракційним остеогенезом 
[12]. Уроджена гіпоплазія нижньої щелепи найчас-
тіше виникає внаслідок недорозвинення зяброво-
го апарату, який виникає одно- або двобічно [13]. 
Уроджені інтраназальні енцефалоцеле – це УВР 
кісток черепа, асоційовані зі складними генетич-
ними синдромами або супутніми дисморфізмами, 
які сьогодні лікуються за допомогою трансназаль-
ного ендоскопічного методу [14, 15]. Загальнові-
домо, що незважаючи на домінування генетичних 
факторів, виникнення і розвиток вад досить чут-
ливі до впливу модифікуючих шкідливих факторів 
зовнішнього середовища [15, 16]. Особливо тяжкі 
косметологічні та соціально-адаптивні наслідки 
можуть виникати при УВР кісток лицевого від-
ділу черепа (верхня та нижня щелепи, сльозові, 
носові, піднебінні, виличні кістки, леміш і ниж-
ні носові раковини). Морфологічні дослідження 
джерел закладки та хронологічної послідовнос-
ті появи кісток лицевого відділу голови людини, 
з’ясування критичних періодів їх розвитку сприя-
тиме розробці нових та удосконаленню існуючих 
методів ранньої діагностики та ефективній хірур-
гічній корекції УВР лиця [18].

Мета. Уточнити джерела, з’ясувати хроноло-
гічну послідовність появи закладок та особливос-
ті морфогенезу кісток лицевого відділу черепа 
людини.

Матеріал і методи 
Досліджено препарати 20 зародків та 25 перед-

плодів людини віком від 4-го до 12-го тижнів ВУР 
(4,0-80,0 мм тім’яно-куприкової довжини (ТКД)) 
з архівних фондів кафедри гістології, цитології та 
ембріології Буковинського державного медичного 
університету. Періоди ВУР систематизовані за ТКД 
згідно класифікації Хватова Б.П. і Шаповалова Ю.Н. 
(1969). Застосовано комплекс класичних та сучасних 
методів морфологічного дослідження: виготовлення 
серій послідовних гістологічних зрізів, мікроскопія, 
морфометрія, тривимірне реконструювання.

Дослідження проводилося відповідно до осно-
вних положень Резолюції Першого національного 
конгресу з біоетики «Загальні етичні принципи екс-
периментів на тваринах» (2001), ICH GCP (1996), 
Конвенції Європейського Союзу про права людини 
та біомедицину (1997), а також Гельсінської декла-
рації про етичні принципи медичних досліджень із 
залученням людей (1964-2008), Директив ЄС №609 
(1986), Наказів МОЗ України № 690 від 23.09.2009, 
№ 944 від 14.12.2009, № 616 від 03.08.2012.

Робота виконується в рамках ініціативної науко-
во-дослідної роботи кафедри гістології, цитології 
та ембріології Закладу вищої освіти «Буковинський 
державний медичний університет» на тему «Струк-
турно-функціональні особливості тканин і органів 
в онтогенезі, закономірності варіантної, консти-
туційної, статево-вікової та порівняльної морфо-
логії людини». Державний реєстраційний номер: 
0121U110121. Терміни виконання: 01.2021-12.2025.

Результати дослідження та їх обговорення
На нашому матеріалі з’ясовано, що кістки лице-

вого відділу черепа виникають з мезенхіми п’яти 
лицевих виступів, які добре помітні на тривимір-
них комп’ютерних реконструкціях 4-тижневих 
зародків людини. Джерелами розвитку лицевих 
структур є лобовий відросток, парні нижньоще-
лепна та під’язикова зяброві дуги. Наприкінці 4-го 
тижня ВУР помітні два відростка нижньощелепної 
зябрової дуги – верхньо- та нижньощелепний (рис. 
1). Всі ці мезенхімальні випинання оточують сто-
модеум – первинну ротову порожнину, яка каудаль-
но відмежована від первинної кишки ротоглотко-
вою мембраною. Лобовий відросток та зяброві 
дуги вкриті ектодермою і містять всередині мезен-
хіму, яка є джерелом розвитку кісткових, хрящо-
вих і судинних структур лицевої ділянки голови.

У цей період ВУР мезенхіма, яка походить з 
нервового гребеня та потиличних склеротомів, 
оточує головний мозок і утворює капсулу (рис. 
2). Конденсована мезенхіма передньої частини 
ектоменінгеальної капсули (попереду від зачатка 
гіпофіза) має нейроектодерсальне походження, а 
її зовнішній шар (ектоменінкс) формує спланхно-
краніум – зачаток кісток лицевого відділу черепа 
(лобової, сльозової, виличної, носової кісток, ле-
міша, верхньої і нижньої щелеп), і скостеніває як 
перетинчастим, так і хрящовим шляхом.
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На 5-му тижні ВУР, разом із утворенням зо-
рових і носових плакод, починається процес зро-
щення похідних лицевих виступів (лобового від-
ростка, присередніх і бічних носових відростків 
верхньощелепного відростка та нижньощелепно-
го відростка І зябрової дуги та під’язикової зя-
брової дуги), у результаті чого виникають носові 
ямки і первинна носова порожнина.   

На 6-му тижні ВУР нижньощелепні відростки 
І зябрової дуги зливаються по серединній лінії, 
утворюючи зачаток нижньої щелепи. Порушення 
процесів проліферації, злиття та трансформації 
зябрового апарату на 5-6-му тижнях ВУР призво-
дить до появи тяжких УВР, зокрема, cleft lip. 

На 7-му тижні ВУР починається диференцію-

вання мезенхімоцитів ектоменінгеальної капсули 
в хондробласти, і на 8-му тижні ВУР хрящовий 
зачаток черепа стає безперервною структурою, з 
якої розвиваються основа черепа та хрящова но-
сова капсула (ектоетмоїд) (рис. 3). Носова капсу-
ла є джерелом розвитку решітчастої кістки, но-
сової перегородки та нижньої носової раковини. 

Нижня щелепа формується як перетинчастим, 
так і хрящовим остеогенезом за допомогою мо-
делі – хряща Меккеля (рис. 4). Тіло нижньої ще-
лепи скостеніває перетинчастим шляхом упро-
довж 6-7-го тижнів ВУР з незалежних осередків 
осифікації (підборідних кісточок) у ділянці май-
бутнього симфізу нижньої щелепи. 

У 7-тижневих передплодів людини 19,0-20,0 
мм ТКД верхньощелепні, присередній та бічний 
носові відростки, стикаються між собою, що 
призводить до завершення морфогенезу верхньої 
щелепи. На цій стадії ВУР остеогенні острівці 
спостерігаються рідко (порівняно з нижньою ще-
лепою), а хрящові зачатки повністю відсутні. 

На 8-му тижні ВУР вперше виявляється центр 
скостеніння у надбрівній ділянці лобової кіст-
ки, дещо вище її надочноямкового краю. Обидва 
сегменти зачатка лобової кістки розділені між-
лобовим швом. Лобова, сльозова, носова кістки, 
леміш, а також передщелепна частина (різцева 
кістка) верхньої щелепи походять від мезенхіми 
нижньощелепної зябрової дуги. Верхня щелепа і 
вилична кістка походять з мезенхіми верхньоще-
лепного відростка, тоді як нижня щелепа і бара-
банна частина скроневої кістки походять з мезен-
хіми нижньощелепного відростка І зябрової дуги.

На 9-му тижні ВУР відбуваються активні про-
цеси остеогенезу в нижній щелепі, в результа-
ті яких формується її основа, тоді як вінцевий 
і виростковий відростки осифікуються шляхом 
хрящового остеогенезу із вторинних центрів, 
які з’являються після 10-го тижня ВУР. Кісткові 
перегородки в нижній щелепі, які розташовані з 
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Рис. 1. Тривимірна комп’ютерна рекон-
струкційна модель верхньої половини 

ембріона людини (4,5 мм ТКД, 4-й тиждень 
ВУР). Ліва бічна проекція. 

А – зовнішні контури, Б – внутрішні структури. 
Збільшення x12:1 – лобовий відросток; 

2 – верхньощелепний відросток першої зя-
брової дуги; 3 – нижньощелепний відросток 
першої зябрової дуги; 4 – під’язикова зябро-
ва дуга; 5 – серце; 6 – передня кишка; 7 – 
кардинальні вени; 8 – ліва дорсальна аорта.

Рис. 3. Тривимірна комп’ютерна ре-
конструкція структур голови 7-тижне-
вого передплода людини 15,0 мм ТКД. 
Ліва передньо-бічна проекція. Зб. х25: 
1 – зачаток кісток склепіння черепа; 
2 – очні яблука; 3 – носова капсула;  
4 – хрящі Меккеля; 5 – головний мозок;  
6 – кровоносні судини; 7 – зоровий нерв; 
8 – зачатки кісток основи черепа.

Рис. 2. Фронтальний зріз голови 4-тиж-
невого зародка людини 5,0 мм ТКД. Забарв-
лення гематоксиліном і еозином. Фото мі-
кропрепарату. Зб. х50:

1 – головний мозок; 2 – зачатки очних 
яблук; 3 – зачаток носової порожнини;  
4 – мезенхімальна капсула (ектоменінкс).
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обох вентро-латеральних поверхонь хряща Мек-
келя, зближуються одна з одною в дистальному 
напрямку. Апозиційний ріст кісткової тканини 
нижньої щелепи в щелепно-лицевому апараті 

поступово формує лицеву частину голови. Отже, 
нижня щелепа має здатність рости у двох на-
прямках – по серединній лінії і латерально в ді-
лянці виростків.

Нижня носова раковина осифікується з од-
ного хрящового осередку впродовж 5-го місяця 
ВУР в ділянці бічної частини носової капсули. 
Згодом кожна нижня носова раковина відділя-
ється від носової капсули, утворюючи окрему 
кістку. Кожна носова кістка скостеніває з одного 
хрящового осередка на початку 9-го тижня ВУР, 
а слізні кістки осифікується з одного перетин-
частого центру протягом 12-го тижня ВУР. 

Носова перегородка осифікується перетин-
частим шляхом, починаючи зверху і ззаду, утво-
рюючи перпендикулярну пластинку решітчастої 
кістки. Хрящ носової перегородки у плодів лю-
дини неосіфікований. Леміш скостеніває у шарі 
сполучної тканини, яка вкриває з обох боків 
нижній задній край хрящової носової перегород-
ки. На 8-му тижні ВУР з боків від серединної лі-
нії з’являються осередки скостеніння, а до 12-го 
тижня ВУР ці центри з’єднуються під хрящем, 
утворюючи борозну для хряща носової перего-
родки. Зрощення кісткових пластинок просува-
ється вперед і вгору, оскільки проміжний хрящ 
повільно розсмоктується. 

Верхньощелепна, вилична та піднебінна кіст-
ки розвиваються шляхом перетинчастої оси-
фікації. Кожна верхня щелепа осифікується з 
єдиного центру скостеніння, який з’являється 
на 6-му тижні ВУР дещо вище ікла (рис. 5). У 
подальшому скостеніння поширюється на решту 
верхньої щелепи. Вилична кістка осифікується з 
єдиного центру скостеніння, який з’являється на 
8-му тижні ВУР. Скостеніння кожної піднебінної 
кістки також відбувається на 8-го тижня ВУР з 
єдиного центру, який з’являється в мезенхімі в 
перпендикулярній пластинці, після чого скосте-
ніння поширюється на всі частини кістки.

До 10-го тижня ВУР все ще триває фронталь-
на переорієнтація орбіти, міжочноямкова від-
стань зменшується порівняно з шириною лице-
вого відділу голови. Фронталізація лиця сприяє 

консолідації основних лицевих зачатків, і лице 
передплодів на цьому етапі ВУР набуває антро-
поморфного вигляду. У 10-тижневих передплодів 
людини (42,0-52,0 мм ТКД) скостеніння очноям-
кової пластинки лобової кістки починається з 
присереднього її відділу. У цей період ВУР ви-
никають осередки скостеніння також у сльозовій 
кістці та очноямковій пластинці великого крила 
клиноподібної кістки (рис. 6).

У передплодів людини 12 тижня ВУР продо-
вжується формування нижньо¬щелепних від-
ростків, оскільки вони виходили з кутів нижньої 
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Рис. 4. Тривимірна комп’ютерна реконструкція верхньої частини 7-тижневого 
передплода людини 17,0 мм ТКД. А – передня проекція, Б – ліва передньо-бічна 
проекція. Збільшення х12: 1 – кісткова тканина верхньої щелепи; 2 – кісткова 
тканина нижньої щелепи; 3 – хрящ Меккеля; 4 – очні яблука; 5 – зачатки кісток 
черепа; 6 – кровоносні судини.

Рис. 5. Тривимірна комп’ютерна рекон-
струкція голови 10-тижневого передплода 
людини 48,0 мм ТКД. Ліва передньо-бокова 
проекція. Збільшення х10:

1 – верхня щелепа; 2 – хрящова носова 
капсула; 3 – зачатки кісток черепа; 4 – очні 
яблука; 5 – м’які тканини верхньої губи; 6 – 
хрящ Меккеля; 7 – м’які тканини нижньої губи.
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щелепи в дорсо-краніальному напрямку. Тверда 
основа гілок нижньої щелепи складається з гі-
алінового хряща, який поступово заміщувався 
кістковою тканиною. 

Отримані дані щодо формування верхньоще-
лепних відростків корелюють з дослідженням, 
проведеним за допомогою ультразвуку на плодах 
без уроджених вад [17]. Тривимірні методи до-
слідження пренатального розвитку, отримані з 
серій сонографічних зображень чи послідовних 
гістологічних зрізів, вважаються найбільш до-
стовірними. Наші дані щодо формування стомо-
деуму та нижньої щелепи відрізняються від ін-
ших джерел, але все ж таки вкладаються в рамки 
кінця ембріонального періоду [19, 20] – вважа-
ється, що 5-й тиждень ВУР є ключовим періо-
дом формування нижньої стінки стомодеуму із 
злиттям нижньощелепних відростків. Крім того, 
в проведеному дослідженні не було детально 
розглянуто формування окістя, але терміни фор-

мування осередків скостеніння та їх поширення 
в передплодовому періоді корелює з іншими ро-
ботами [17, 19]. Найбільш ранні джерела зачат-
ків нижньої та верхньої щелеп у вигляді зябро-
вих дуг корелюють з іншими роботами [21, 22], 
так само як і приблизний час формування хря-
ща Меккеля [7, 10, 15] та мезенхімної закладки 
очної ямки [20, 23, 24, 25]. 

Висновки
1. Порушення процесів, проліферації, злиття та 

трансформації зябрового апарату на 5-6-му тижнях 
внутрішньоутробного розвитку призводить до поя-
ви тяжких вад, зокрема, незрощення верхньої губи, 
коміркового відростку та піднебіння.  

2. Конденсована мезенхіма передньої частини 
ектоменінгеальної капсули (попереду від зачатка 
гіпофіза) має нейроектодерсальне походження, а 
її зовнішній шар (ектоменінкс) формує спланхно-
краніум – зачаток кісток лицевого відділу черепа 
(лобової, сльозової, виличної¬, носової кісток, 
леміша, верхньої і нижньої щелеп), і скостеніває 
як перетинчастим, так і хрящовим шляхом.

3. Лобова, сльозова, носова кістки, леміш, а 
також передщелепна частина верхньої щелепи 
походять від мезенхіми нижньощелепної зябро-
вої дуги.¬ Верхня щелепа і вилична кістка по-
ходять з мезенхіми верхньощелепного відростка, 
тоді як нижня щелепа і барабанна частина скро-
невої кістки походять з мезенхіми нижньощелеп-
ного відростка І зябрової дуги.

4. Часові проміжки, протягом яких відбувають-
ся активні проліферативні зміни та диференціація 
зачатків (7 та 10 тижні пренатального розвитку 
людини) можуть бути класифіковані як критичні 
періоди розвитку кісткових зачатків черепа люди-
ни з можливою появою уроджених вад розвитку.

Перспективи подальших досліджень
Вважаємо за доцільне дослідити закономірності 

конституційної морфології лицевого відділу голови 
у постнатальному періоді онтогенезу людини.

Конфлікт інтересів: автори заявляють про 
відсутність конфлікту інтересів.

Джерела фінансування: самофінансування.
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Рис. 6. Тривимірна комп’ютерна реконструкція 
правої очної ямки 11-тижневого передплода лю-
дини (60,0 мм ТКД). Передня проекція. Зб.: х25:

1 – верхня щелепа; 2 – носова кістка; 3 – ло-
бова кістка; 4 – вилична кістка; 5 – виличний 
відросток скроневої кістки; 6 – велике крило 
клиноподібної кістки; 7 – зоровий канал; 8 – ре-
шітчаста кістка; 9 – сльозова кістка; 10 – верх-
ня очноямкова щілина; 11 – нижня очноямкова 
щілина; 12 – зачатки зубів; 13 – нижня щелепа.
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PECULIARITIES OF DEVELOPMENT OF THE HUMAN FACIAL REGION OF SKULL

O.V. Tsyhykalo, I.S. Popova, R.R. Dmytrenko, N.B. Kuzniak, V.A. Honcharenko

Bukovinian State Medical University 
(Chernivtsy, Ukraine)

Summary
Introduction. Elucidation of the peculiarities of the morphogenesis of the structures of the human maxillofacial region does 

not lose its relevance among scientists-anatomists, embryologists, maxillofacial and pediatric surgeons, which is explained by 
a rather large congenital pathology of the structures of the human face, which rank third among all congenital malformations 
(CMF). Morphological studies of the sources of rudiments and the chronological sequence of the appearance of the bones of 
the facial part of the human head, clarifying the critical periods of their development will contribute development of new and 
improvement of existing methods of early diagnosis and effective surgical correction of CMF of the face.

The aim of the study. The aim of this paper was to clarify the sources, to find out the chronological sequence of the 
appearance of rudiments and the peculiarities of the morphogenesis of the bones of the facial part of the human skull.

Material and methods. Specimens of 20 embryos and 25 human pre-fetuses aged from 4 to 12 weeks of intrauterine 
development (IUD) (4.0-80.0 mm parietal-coccygeal length (PCL)) were studied. A complex of classical and modern 
methods of morphological research is applied: making and studying a series of consecutive histological sections, microscopy, 
morphometry, three-dimensional reconstruction.

The investigations were performed keeping to the major regulations of the Resolution of the First National Congress on 
Bioethics «General Ethic Principles of Experiments on Animals» (2001), ICH GCP (1996), the European Union Convention 
on Human Rights and Biomedicine (04.04.1997), and the European Convention for the Protection of Vertebrate Animals 
Used for Experimental and Other Scientific Purposes (18.03.1986), the Declaration of Helsinki on Ethical Principles for 
Medical Research Involving Human Subjects (1964-2008), EU Directives №609 (24.11.1986), the Orders of the Ministry of 
Health of Ukraine № 690 dated 23.09.2009, №944 dated 14.12.2009, № 616 dated 03.08.2012.
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The work is carried out within the framework of the initiative research work of the Department of Histology, Cytology 
and Embryology of Institution of higher education “Bukovinian State Medical University" "Structural and functional 
peculiarities of tissues and organs in ontogenesis, regularities of variant, constitutional, sex-, age-related and comparative 
human morphology". State registration number: 0121U110121. Terms of execution: 01.2021-12.2025.

Results. Sources of facial structures – mesenchyme of five facial evaginations (frontal process, paired mandibular and 
hyoid branchial arches) are determined on specimens of 4-week aged human embryos. At the end of the 4th week of IUD, 
two processes of the mandibular branchial arch are visible – maxillary and mandibular, and the brain is surrounded by an 
ectomeningeal capsule, the source of which is mesenchyme of neuroectodermal origin. Its outer layer (ectomeninx) forms 
the splanchnocranium – the rudiment of the bones of the facial part of the skull, which ossifies in both a membranous and 
cartilaginous way. In the 5th week of IUD, the process of fusion of the derivatives of facial evaginations begins. In the 6th 
week of IUD, the mandibular processes of the I branchial arch merge along the midline, forming the rudiment of the mandible. 
At the 7th week of IUD, the ectomeningeal capsule differentiates into a cartilaginous structure, which at the 8th week of 
IUD becomes continuous around the brain and gives the sources of the bones of the base of the skull and the cartilaginous 
nasal capsule. The nasal capsule is the source of development of the ethmoid bone, nasal septum, and lower concha. At the 
7th week of IUD the maxillary, medial, and lateral nasal processes connect with each other, which leads to the completion of 
the morphogenesis of the maxilla. In the 8th week of IUD, the center of ossification is first detected in the suprabrow region 
of the frontal bone rudiment. In the 9th week of IUD, active processes of osteogenesis occur in the mandible, as a result of 
which its base is formed, while the coronal and condylar processes are ossified by cartilaginous osteogenesis from secondary 
¬centers that appear after the 10th week of IUD. Each nasal bone ossifies from one cartilaginous center at the beginning of 
the 9th week of IUD, and the lacrimal bones ossify from one membranous center during the 12th week of IUD.

Conclusions
1. Disruption in the processes of proliferation, fusion and transformation of the branchial apparatus at the 5-6th weeks of 

intrauterine development leads to the appearance of severe defects, in particular, cleft upper lip, alveolar process and palate. 
2. The condensed mesenchyme of the front part of the ectomeningeal capsule (in front of the pituitary gland) has a 

neuroectodorsal origin, and its outer layer (ectomeninx) forms the splanchnocranium – the source of the bones of the facial 
part of the skull (frontal, lacrimal, zygomatic, nasal bones, vomer, maxilla and mandible), and ossifies in both a membranous 
and cartilaginous way.

3. The frontal, lacrimal, nasal bones, vomer, as well as the premaxillary part of the maxilla (incisive bone) originate from 
the mesenchyme of the mandibular branchial arch. ¬The maxilla and the zygomatic bone originate from the mesenchyme of 
the maxillary process, while the mandible and the tympanic part of the temporal bone originate from the mesenchyme of the 
mandibular process of the 1st branchial arch.

4. Time intervals during which active proliferative changes and differentiation of embryos occur (7 and 10 weeks of 
human prenatal development) can be classified as critical periods of development of bone rudiments of the human skull with 
the possible appearance of congenital malformations.

Keywords: Embryonic Development; Facial Part of the Skull; Membranous and Cartilaginous Osteogenesis; Human.
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