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GAMETOGENESIS O GAMETOGENIA

José Guillermo Velasquez P.% .

INTRODUCCION

La gametogénesis o gametogenia es definida por algunos autores como el
desarrollo de elementos sexuales ¢ gametos (Salvat 1983). Las
investigaciones de la gametogénesis son de absoluta importancia para el
entendimiento de los eventos reproductivos de cualquier especie. En el proceso
de formacién de las células sexuales se presentan cambios cuyo conocimiento
es importante para entender el desamollo de |a fertilizacion y del embrion.

En la gametogenésis se presentan en forma casi simultanea las divisiones
celulares {mitosis) y reduccion cromatica (meicsis), lo cual nos indica que la
gametogenesis se inicia de una célula madre con numero cocmpleto de
cromosomas (célula diploide), para dividirse por mitosis y meiosis hasta una
célula haploide (célula que tiene la mitad de los cromosomas de la especie).

Una de las caracteristicas que resaltan en la gametogenia, es que en la hembra
de los mamiferos superiores desde el nacimiento ya cuenta con todas las
células sexuales gue necesitard en su vida adulta, en el macho para contar
con las células sexuales necesita llegar ala pubertad, puesto que al nacer
cuenta con células juveniles, gonocitos precursores de las células germinales,
células de soporte precursoras de las células de Sertoli y células intersticiales.

El procesc de gametogénesis en la hembra se conoce como ovogénesis que es
el procese de foermacién, crecimiento y maduracion de los gametos femeninos y
en el macho como espermatogénesis donde se compromete el gameto
masculino ''espermatozoide’.
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La espermatogenésis es el proceso de desarrollo y evolucion de la célula
indeferenciada que se origina en un tubulo seminal “espermatogonia” que
conllevan a la produccion de espermatozoides.

El proposito de este trabajo es presentar informacion a nivel de revision sobre
espermatogénesis, tomando como marco base Hafez, 1987; McDonald, 1988;
Galina, 1988; Mendigana 1990; Cardozo, 1990 y Velasquez, 1990,

LA ESPERMATOGENESIS

La espermatogénesis incluye la espermatocitogénesis o formacion de
espermatocitos primarios o secundarios de la espermatogonia tipo A y la
espermiogénesis o formacion de esperematozoides fértiles maduros desde
espermatidas inmaduras (Cadavid 1991).

LA ESPERMATOCITOGENESIS

La espermatocitogénesis se produce en todos los tdbulos seminiferos durante ta
vida sexual activa, la cual se inicia por la estimulacion de las hormonas
gonadotropicas de la hipdfisis glandular.

Los tubulos seminifercs al nacimiento son peguenos y se encuentran rodeados
de células mesenguimales mesodermmales precursoras de las células de leydig o
célutas intersticiales que son céluias poligonales encargadas de secretar la
hormona testosterona, ademas se encuentran revestidos por un epitelio
seminiferc compuesto por dos tipos de células basicas: Las células no
germinales intratubufares formadas de las células de soporte o indiferenciadas
representadas por las células de Sertoli (Delahunta, 1985), las cuales tienen la
funcién de nutrir los espermatozoides y mantenerlos sobre la fase de
diferenciacién son células grandes con nucleo y varios nucleolos ricas en
glucogeno, glucoproteinas y lipidos ademas son blanco de hormonas como la
FSH y los androgenos, y /as célufas germinales que durante las primeras
etapas del desarrollo embrionaric son llamadas células germinales primordiales
las cuales se trasladan desde la region del saco de la yema del embrion hasta
las gonadas indiferenciadas. Después de llegar a las gonadas fetales, se
dividen varias veces antes de formar células especiales llamadas gonocitos gue
sufren una diferenciacién y dan origen a las espermatogenias justo antes de la
pubertad {Clerment Citado por Austin, 1983).
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La diferenciacion celular se observa posterior a la apertura y ensanchamiento
del limen del tdbulo seminiferc. Esta diferenciacion ceiular se presenta primero
por la presencia de espermatocitos primarios, los cuales por [0 comun, se
degeneran en la fase de paquiteno, o sea que no pueden completar la meiosis
por falta de estimulc hormenal. Los gonocitos se diferencian en
espermatogonias Ao las cuales permanecen inactivas y solo vuelven a dividirse
cuando hay dafios a nivel de tabules (Hunfins y Oakberg citados por Austin
1983).

Las células madre llamadas espermatogonias Ao originan otras celulas
germinales, su division es progresiva en A1, A2, A3 y A4, |La espermatogonia
Ad se divide resultando las espematogonias intermedias, de las cuales se
criginan al dividirse las espematogonias tipo B. Estas espermatogonias tipc B se
dividen 1 6 2 veces hasta la formacién de los espermatocitos. lLos
espermatocitos primarios duplican su DNA y estos experimentan cambios
nucleares de la profase meidtica, denominados preleptoteno, leptoteno,
cigoteno, paquiteno y diploteno antes de dividirse y formar espermatocitos
secundarics "primera division meiodtica”.

Los espermatocitos secundarios hacen su segunda division meidtica sin
experimentar sintesis de DNA resultando en 4 células haploides llamadas
espermatides (Hess, 1990). La espermatocitogénesis la cual incluye estas
divisiones celulares, la proliferacion de la espermatogonia y las divisiones
meiodticas tienen una duracion en el toro de aproximadamente 45 dias
(Figura 1).

Braunhut, 1990 reporta que la hormona foliculoestimulante (FSH), hormona
estimulante de las celdlas intersticiales (ICSH) y triyodotironina (T4) influyen
directamerte o indirectamente el patron de proliferacion celular mitético y
meiotico.

Reportes de Jackson, 1988 y Mohan, 1990 sefialan que la enzima convertidora
de angiotensina (ACE) se ha encontrado presente en pulmon, cerebro, rifion,
glandula adrenal y tracto gastrointestinal (TGI), pero su mayor actividad es a
nivel testicular. Altas concentracicnes de ACE se han encontrado en pollos
prepuberes con gradual caida post-pubertad, indicando un posible papel en los
primeros estadios de la espemmatogénesis.
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ESPERMIOGENESIS O ESPERMATELIOSIS

La espermiogénesis consiste en la transfomacion de las espermatidas en
espemmatozoides, cambios gue ocurren en &l citoplasma de las células de
sertoli. Estos cambios incluyen la condensacion de la cromatina nuclear, la
formacion de la cola espermatica o aparato flagelar, y el desarrollo del capuchon
acrosomico y tiene una duracion de 15 dias. Dentro de este desarrclio se
pueden observar 4 fases; de Golgi, del capuchon acrosomice y de maduracion
(Figura 2).

La fase de Golgi: esta fase se caracteriza por la formacion de granulos
proacrosémicos, el ligamiento de los granulos en uno solo, la adherencia de
este granulo acrosémico a la superficie nuclear y las etapas tempranas de la
formacion de la cola en el extremo opuesto del granulo acrosémico. Al nucleo
se le aproxima el centriolo proximal, en donde parece que se forma una base
para el ligamiento de la cola con la cabeza.

La fase de capuchén: En esta fase se disemina el granulo acrosdémico
adherente a la cubierta nuclear de la espermatide, una fina membrana de
doble pared se adhiere intimamente mas o menos en un 60% de la porcion
anterior de cada nucleo, ademas los componentes axonémicos en desarrollo de
la cola se alargan mas alla de la periferia del citoplasma celular.

La fase acrosomica: Esta fase involucra cambios en; a) Nucleo: estos
cambios incluyen la condensacion de la cromatina en granulos densos y
reformacion del ndcleo esferoide en alargado y aplanado que parece que es
moldeado por las células de sertoli

b) Acrosoma: se encuentra intimamente adherido al nucleo y sufre un proceso
de condensacion y alargamiento de modo que concuerda con el nucleo. La
elongacién nuclear espermatida y la condensacion de la cromatina requiere una
estimulacién hormonal y una estrecha interaccion con las células de Sertoli
{Maddocks, 1990). Aqui tambien estan involucrados peptidos parecidos a GnRH
y factores peptidicos de crecimiento como el factor de crecimiento seminifero
(SGF), aFGF y factor de crecimiento fibroblastico ay b (aFGF y bFGF), factor
de crecimiento insulinicc (IGF-l y If), factor de crecimiento nervioso (NGF),
factor de crecimiento transformante (TGF-a y TGF-b) (Braunhut,1980) vy el
factor de crecimiento epidermal (EGF) (Falase, 1990).
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c) Cola: la cola de las espermatidas en crecimiento facilitan la rotacion de
cada espermatida consiguiendose que el acrosoma se dirja hacia la pared
externa del tibulo seminifero y la cola hacia |a fuz.

El citoplasma se desplaza hacia la parte caudal dei nicleo. En el interior de este
citoplasma, los microtubulos se asocian y originan una vaina cilindrica temporal
lamada manguito. Dentro del manguito cilindrico, una estructura citoplasmatica
especializada, llamada cuerpo cromatido, se condensa airededor det axonema y
da lugar a una estructura dencminada anifo. El anillo primerc se forma cerca del
centriolo proximal y después, durante el desarrollc subsecuente, se traslada a lo
largo de la cola. Las mitocondnas con anterioridad se distribuyen en el
citoplasma de la espermatida e inician a concentrarse cerca del axonema y
forman la vaina que caracteriza a la pieza media de |a cola.

La fase de maduracién: Esta fase comesponde a la etapa final de la
espermiogenesis donde se involucra la transformacion ultima de ias
espermatidas alargadas en células que se vertiran en (a luz de los tdbulos
seminiferos. En el interior del nucleo, los granulos de cromatina sufren una
condensacion progresiva formandoe un material uniforme, fino que ocupa con
homogenidad todo el nuclec del espermatozcide. Durante la fase de
maduracion se forma una vaina fibrosa y las nueve fibras gruesas que recubren
el axonema. La vaina fibrosa cubre al axonema desde el cuello hasta el inicio
de la pieza terminal. El anillo se traslada distalmente desde su posicién
adyacente al nucleo y a lo largo de la cola hasta llegar un punto donde se
separa la pieza media de la pieza principal de la cola. Las mitocondrias se
fusionan y forman fa vaina continua que se extiende desde el cuello hasta el
anilio.

En la parte final de la espermiogénesis, el manguito desaparece y la célula de
sertoli forma el citoplasma restante después de alargarse la espermatida en un
I6bulo esferoide llamado cuerpo residual. La formacion del cuerpo residual,
completa la maduracion final y las espermatidas alargadas estén listas para
liberarse como espematozoides.

Steinberger y col, 1974 postularon que el proceso mitdtico de la
espermatogonia y las primeras fases de la meiosis en la rata normalmente no
son dependientes La divisién reductora final depende de testosterona y la
diferenciacion morfologica final de las espermatidas a espermatozoides
requieren de FSH y posiblemente de testosterona.



Amann, 1983 reporta que durante el proceso de espermatogenesis un toro
produce en promedio 140 espermatozoides/segundo/gramc de parenquima
testicular.

Las Figuras 3 y 4 representan fotograficamente las diferentes etapas de la
espermatogénesis.

ESPERMIACION

La espermiacion se considera como la liberacion de los espermatozoides desde
el citoplasma de la célula de sertoli a la luz de los tdbulos seminifercs. Esta
liberacion es enviada paulatinamente  Los I6bulos de citoplasma residual a
través de los cuales estdn conectados grandes grupos sincitiales de
espermatidas por medio de puentes intercelulares permanecen incluidos en el
epitelio. La extrusion de los componentes espermaticos prosigue solo hasta que
un fino tallo de citoplasma conecte el cuello de la espermatida con su cuerpo
residual (Figura 5). El rompimiento del tallo genera la gota citoplasmatica en el
cuello del esperma liberado {gota proximal) y retencién de los cuerpos
residuales interconectados, los cuales son fagocitados por las células de sertoli
dentro del proceso espermatogeno y éstas a su vez eliminan células germinales
degeneradas. Es de anotar que el proceso espermatogeno es relativamente
ineficiente, lo que ocasiona que gran numero de células espermaticas
degeneran antes de convertirse en espermatozoides

La espermiacién origina espermatozoides inmaduros. Estas células
espermaticas que son inmoviles son barridas de los tdbulos seminiferos por
secreciones que se originan en las células de sertoli. El transito dentro del
epididimo parece ser auxiliado por secreciones de la rete testis, por los
elementos contractiles de los testiculos (células mioides y capsula testicular) y
por los cilios que recubren los conductos eferentes.

Reportes de Berndtson en 1989, indican que existe una alta correlacion entre el
tamanio testicular (nimero de células de sertoli por testiculo} Vs produccion
espermatica diaria y junto con la produccion de espermatidas por
espermatogonia A, se utlizan como medidas comunes de la eficiencia
espermatogénetica.

Estudios por Thomson, 1984 y Walker, 1984 muestran que la inmunizacion
activa de los animales prepuberales contra esteroides testiculares incrementa la
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produccién espermatica y el tamafo de los testiculos en los animaies
postpuberales.

DURACION DE LA ESPERMATOGENESIS:

Durante la espermatogénesis se hallan asociados ciertos tipos de células
especificas desde la membrana basal del tlbulo seminiferc hasta su luz. Dentro
del corte transversal del tubo seminiferc las asociaciones celulares que se
forman son bien definidas y sufren cambios ciclicos. Se han identificado 14 tipos
de asociaciones o estadios celulares en aigunas especies, En el toro, se han
descritc 12 estadios del ciclo (Figura 2) Un ciclo completo, determinado por el
tiempo de los estadios, llamado ciclo del epitelio seminifero se define como
‘una serie de cambios en una area dada del epitelic seminifero entre dos
asociaciones celulares o estadios. “Segun la especie se requieren de 4 a 5
cicles antes de que la espermatogonia tipo A del primer ciclo haya completado
la metamorfosis de la espermicgénesis”.

Los estadios del ciclo del epitelic seminifero cambian no solo con el tiempo sino
tambien con la longitud del asa tubular. Una porcién de tubuloc en un estadio,
suele ser adyacente a percicnes de tubulo en estadios anteriores o posteriores
(Figura 6.1, 6.2). Este cambio secuencial en el estadio del ciclo a lo largo del
tubulo ha dado en llamarse onda def epifelic seminifero o onda espermatogena.

DISTRIBUCION DE LOS CROMOSOMAS SEXUALES EN EL
ESPERMATOCITO SECUNDARIO

En cada espermatogonia de los pares de cromosomas se lleva informacion
genetica que establece el sexo del futuro descendiente. Este par esta
constituide por un cromosoma "X" gue es el cromosoma femenino, y un
cromosoma 'Y" que es el cromosoma masculino. Burante ia division meidtica los
cromosomas que establecen el sexo se distribuyen entre los espermatocitos
secundanics, de manera que la mitad de los espermatozcos son masculinos,
conteniendo el cromosoma "Y', y la otra mitad son femeninos conteniendo el
cromosoma "X". El sexo de la descendencia dependera de cual de estos dos
tipos de espermatczoides fertilice el dvulo. (Figura introduccion)
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EFECTO DE LA TERMOREGULACION TESTICULAR SOBRE LA
ESPERMATOGENESIS

Los testiculos de bovinge cuentan con un mecanismo termoregulador,
indispensable para una normal espermatogénesis y manutencion de |a fertilidad,
en el cual intervienen el musculo cremaster, plexo pampiniforme, tarica dartus y
glandulas sudoriparas.

La sangre de la arteria espermdtica entra a la bolsa escrotal con 39 grados
centigrados, pero cuando alcanza al testiculo apenas tiene 34.8, porque es
refrigerada por la vena espermdtica, que emerge del testiculo con 33 grados
centigrados y por su plexo con 38 grados. Este mecanismo fisiolégico de
termoregulacion es el responsable de la elirminacion del 60% del calor testicular
excedente.

Cuando la temperatura ambiente esta elevada, el musculo cremaster y dartus se
relajan y ocurre una distensién de la bolsa escrotal, para asi contribuir con un
20% de la termoregulacion testicular. Cuando la temperatura es fria se
presenta retraccién de |a bolsa escrotal. Las glandulas sudoriparas contribuyen
a eliminar el calor testicular (Findlay y Beakelly citados por Huertas, 1989)

La Figura 7 ilustra el mecanismo termoregulador en camercs despiertos y
anesteciados.

La célula espermatica para su desarrolio requiere de una temperatura menor
que ta corporal en 3 a 4 grados, para le cual cuenta de un sistema vascular de
contracorriente en donde la sangre arterial es precongelada por intercambio
calorico de la venosa, la cual es precalentada antes de retomnar a la circulacion
general. Por este sistema también se controlan la presién sanguinea (120
mm/Hg a 84 mm/Hg) en la sangre arterial (Robertson, 1986).

Los cambios en la temperatura ocasionan; alteraciones espermiogéneticas por
dafio a proteinas termolabiles, anoxia por efecto de la vasodiatacion o
anormalidades de la secrecion interna testicular y adrenocortical (Holly, 1983).

CONTROL ENDOCRINO DE LA ESPERMATOGENESIS

La funcion testicular normal requiere de una estimulacion hormonal por
gonadotropinas que a su vez estan controladas por la secrecion pulsatil de la
hormona liberadora de gonadotropina (GnRH) del hipotdlamo descubierta
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simultéanea e independientemente por Guillermin y Schally en 1877, hecho que
les valid el Premio Nobel, esta hormona controla la liberacion de las dos
gonadotropinas hipofisiarias, la LHy laFSH (Figura 8).

CONTROL ENDOCRINO DURANTE EL. CRECIMIENTO

Estudios de Amann, 1983; Deaver y Peters, 1988 sefialan que en el bovino &l
periodo de transicion del estado infantil al prepuber se presenta mas o0 menos
entre la 8-14 semanas de edad y es acompafnado por un aumento en la
frecuencia del pulso y amplitud de la LH. La prolactina realza la accion de la LH
y se presume que actua a nivel de las células de leydig, pero su accion en el
mantenimiento de la funcion testicular no es muy clara (Pomerantz y col., 1987,
Steger y col., 1990).

La FSH es una importante sefial del inicio del crecimiento y desarrollo de la
gonada, parece estar ligada especificamente a la ceélula de sertoli bovina. La
informacion y reclutamiento de los receptores de FSH son inducides por el
incremento de las concentraciones de FSH en los temneros machos entre la
cuarta y décima semana de edad. El reclutamiento de los receptores puede
iniciar cambios bioquimicos dentro de tas células de sertoli incluyendo mitosis y
prepara estas células para la aparicion de la espermatogénesis.

La segunda aiza de FSH en el plasma se ha observado entre la décima
segunda y vigésima semana de edad, igualmente esta segunda alza de FSH
inicia el incremento de testosterona y el grosor del testiculo inmediatamente
después de la décima cuarta semana (MacDonald y col., 1991, Johnson, 1991).

En las ratas se ha demostrado que |a FSH se une en los tdbulos seminiferos
primeramente a las célula de sertcli regulando las funciones de las mismas
(Pomerantz, y col., 1987).

El numero de receptores para FSH en los tibulos es alte en la etapa uno y bajo
en las etapas sexta y octava de la espermatogénesis de la rata (Pomerantz y
col_, 1987).

EFECTOS DELA FSH, LH Y TESTOSTERONA

Algunos autores consideran que el papel de la FSH en la espermatogénesis no
esta bien definido, debido a la capacidad que tiene ia testosterona para
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mantener la espermatogénesis en ratas hipofisectomizadas (Cardozo, 1990).
Aunque Hafez sefiala que la glandula hipdfisis juega un papel importante en la
espermatogénesis.

En general existe un consensc en que la hormona FSH no promueve la
espermatogenesis, pero si influye para gue se complete el fenomeno de Meiosis
{Galina, 1988).

£n cuanto se refiere a la testosterona el principal efecto de este andrégenc

parece ejercerse mas sobre la células de Sertoli que sobre las germinales. Las
células micides del tejido intersticial tambien son dependientes de los
androgenos.  Las células de leydig son estimuladas por pulsos de la LH o)
ICSH, para segregar androgenos 'Testosterona”, que ademas parece ser la
responsable de la division mitotica de las espermatogonias en una célula que
continuara dividiendose y ofra que quedara como respuesta para una proxima
division.

Moger v col 1987, Pomerantz y col 1987. Sefialan la importancia de LH en la
regulacion de |a estercidogenesis de las células de Leydig.

Fitzgerald 1990 reporta que en corderos hay concordancia entre episodios de
secrecion de LH y las secreciones de Testosterona.

Meidan, Msuch citados por Maddocks, 1990 muestran que se han identificado
receptores especificos en las células de Leydig para péptidos inhibitorios de
esteroidogénesis como el factor parecido a la arginina-vasotocina (AVF}, factor
de crecimiento epidermal {EGF), glucocorticoides y catecolaminas.

Los androgenos se difunden a las céluias de sertoli adyacentes y son vertidos a
la circulacién sanguinea cuando éstos retroalimentan tanto al hipotatamo como
a la hipdfisis para bloquear la liberacién de hormona adicional

Aungue buena parte de la testosterona vertida en los ttibulos seminiferos se
convierte en dihidrotestosterona (DHT) por medic de una reductasa, parte de la
testostercna es convertida en estrégenos por una aromatasa. Se requieren
concentraciones altas de testosterona para la maduracién espermatida, perc la
funcion exacta de cada androgeno sobre el proceso espermatogenico No esta
bien estudiada.

La FSH estimula la produccion de estrogenos los cuales son secretados per las
células de Sertoli en animales inmaduros. Su papel en animales adultos es
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minima debido a la pérdida de actividad de aromatasa en la pubertad, lo que
ccasiona gue la mayor produccidon de esteroiodes en animales maduros toma
lugar en las células de Leydig (Maddocks, 1990).

La célula de sertoli es blanco para FSH, |a cual despues de estimulada secreta
proteina ligadora de androgenocs testiculares (ABP} hacia et epididimo.

Las células de sertoli tienen tambien receptores para testosterona e igual
secretan inhibina que ejerce un feedback negative sobre la secrecion de FSH.
Reportes de Winters, 1990 indican que tambien existe contribucion de inhibina
por parte de las células de leydig y peritubulares mioides.

PROTEINA LIGADORA DE ANDROGENQOS (ABP)

Russell y col en 1989 reportan scobre la habilidad de las celulas de sertoli en
cultives para secretar ABP, lo que muestra que estas células estan
genéticamente programadas y son capaces de realizar estas funciones
independientemente de otro tipo de células.

El ABP forma un complejo con el androgeno y se transporta junto con los
espermatczoides en el epididimo. Las células epiteliales del epididimo requieren
concentraciones relativamente altas de androgeno y se transporta junto con los
espermatozoides en el epididimo. Las células epiteliales del epididimo requieren
concentraciones relativamente altas de andrégeno para su funcidn normal
(Figura 9).

LA INHIBINA

La inhibina o foliculoestatina es un peptido gonadal de aproximadamente 31 a
32 KDa compuestos de 2 subunidades alfa y beta. La sintesis de la subunidad
alfa es claramente FSH dependiente sin embargo la subunidad beta no esta
definida (Byerley y col,, 1990). En toros de ¢ame la inmunizacion activa contra
la subunidad alfa de la inhibina incrementa |los niveles de FSH vy la densidad
espermatica testicular (MacDonald y col., 1991, Schanbacher, 1990). La
inhibina tiene 2 gnupos que son independientes con cadenas alfa-beta(a) o alfa-
beta(b) que inhiben la liberacidn de FSH del I6bulo anterior de |a pituitaria. La
union de 2 subunidades beta (beta(a) - beta(a); beta (a) - beta (b); beta (b) -
beta (b), dan origen a un potente estimulador de la secrecion de FSH (Stewart,
y col., 1988).
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La inhibina parece jugar un papel importante en la regulacion del feedback
negative de la FSH durante el periodo prepuberal en machos (Fitzgerald y col,,
1990, Schanbachetr, 1990 y Jakubowiak y cal., 1990)

La inhibina produce un efecto de retroalimentacion negativa sobre la secrecion
de FSH pero no sobre LH, la via para actuar la inhibina parece que se produce
en las células de sertoli; atraviesa la membrana basal y pasan al sistema
linfatico testicular y finalmente al sistema circuiatorio y afectan el hipotalamo.

Ademas de las células de sertoli ofras céiulas testiculares y unas no gonadales
han sido tambien implicadas en la produccidn de inhibina.

Investigaciones de MacDonald, 1991 indican que durante el periodo de
transicion del estado infantil al prepuberal las concentraciones de inhibina
plamatica se incrementan y al administrar Naloxone se observa un elevado LH
plasmatico, pero no de FSH. Posterior a la 10 semana ce edad en los bovinos
se ha observado una relacién inversa entre las concentraciones plasmaticas de
inhibina y FSH.

Las concentraciones de FSH se incrementan entre la 4 a 10 semana de edad,
precediende al aumento inicial de inhibina entre la 10 y 12 semanas de edad,
éste rapido incremento coincide con la baja de FSH. El segundo pico de FSH
después de la 12 semana de edad se mantiene desde la 20 semana hasta la 32
semana de edad. mientras la inhibina decrece hacia la 36 semanan de edad.
La concentracion de T4 plasmatica y longitud testicular aumentan
simultaneamente con el segundo pico de FSH plasmatica en la 14 sm de edad
(MacDonald, 1891)

En los bovinos la actividad sexual del machec se incrementara en los meses de
inviemo cuando la duracion del dia es mas corta especialmente en el hemisferio
norte (Sumano y col., 1986}).

COMPOSICION DE LALHY FSH

Tanto la LH como la FSH, asi como el resto de las hormonas adenohipofisiarias,
estan constituidas por dos cadenas peptidicas denominadas subunidades alfa y
beta. Al disociarse, ninguna de ellas retiene su actividad bicldgica pero, al
recombinarse acttan, |a alfa llevando la especificidad de la hormena y la beta
como subunidad comun a todas las hormonas de la adenchipofisis.



PROTEINAS TRANSPORTADORAS EN LAS CELULAS TESTICULARES

Reportes de RAJAN 1990 sefalan la presencia de 3 proteinas transportadoras
en las células testiculares RBP {proteina transpotadora de retinol plasmatico) a
nivel del tibulo seminifero, CRBP (Proteina transportadora de retinol celular)
localizada en las células de sertoli y la CRABP (Proteina transportadora de
Acido retinoico celular) en células germinales; sus niveles se incrementan por
accién de T4 y FSH.

La presencia de CRBP en epididimo proximal sugiere un papel en la
maduracion espermatica, aunque aun se desconoce.

FACTORES INMUNOREGULATORIOS

La respuesta inmune del bovino esta influida tanto por factores exogenos (estrés
y nutricidn) como endégenos (hormonas) {Hunter, 1989).

El animal adguiere su vocabulario inmuncidgico propio antes del nacimiento.
Debido a que el esperma es producido en la pubertad y posee antigenos
proteicos que son sintetizados durante la espermatogénesis, principalmente en
el estado de espermatocito secundario el organismo puede reaccionar contra
ellos (Cadavid, 1891).

La respuesta inmune antiesperma ocure como resultado de una ruptura o
imbalance en los mecanismos protectores normales que incluyen: La barrera
hematotesticular y los factores inmunosupresores y  mecanismos
inmunoreguladores.

BARRERA HEMATOTESTICULAR:

Las células geminales en desarrollo estén protegidas contra cambios quimicos
de la sangre por medio de una bamera de permeabilidad especializada, la
bamrera hematotesticular tiene dos componentes principales 1) la bamera
parcial o incompleta de las células micides que rodean el tubulo v 2) las
uniones singulares entre células de sertoli adyacentes (Figura 10).

La barrera hematotesticular no sélo impide la entrada a ciertas sustancias, sino
que tambien parece funcionar en la retencion especifica de ciertas
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concentraciones de sustancias come androgenos unidos a proteina {ABP),
knfocitos, proteinas de alto peso molecular, inmuncglobulinas, inhibina e
inhibidores de enzimas dentro de los compartimientos luminales de los tabulos.
Ademas las células de Sertoli fagocitan y degradan activamente
espermatozoides danados y productos residuales que serian fuente de
estimulacicn antigénica si salieran de los tubulos seminiferos.

La barrera puede romperse por trauma fisico, quimico, infeccioso, obstruccion
de conductos o vasectomias resuitando en exposicion de los antigenos
espermaticos al sistema inmune con la resultante respuesta inmune humoeral y
celular (Austin, 1983; Hunter, 1989; Pollanen 1990 y Cadavid, 1991).

FACTORES INMUNOSUPRESORES Y MECANISMOS
INMUNOREGULADORES.

Las celulas inmunes son reguladas localmente en el testiculo por las células de
Leydig, células de sertoli y macrofagos testiculares. Estos efectos son
mediades por muchos factores peptidicos: Factores parecidos a la IGF-I, TGF-b,
NGF-b, EGF, GnRH, GH, SP (sustancia P} y Hormona Liberadora de la
Tiroxina (TRH); Inhibina (INH), Activina, Transferrina, Derivadcs de los
producidos por Células Leydig (POMC), Laminina, espermina y espermidina.

Células de Leydig: Se encuentran adyacentes a los macrofagos testiculares in
vivo y fijan linfocitos y macrofagos inespecificos a su membrana. Estas células
suprimen ia proliferacion linfocitica per medio de la activina, a y b- endorfinas, a-
MSH (Hormona estimulante de los melanocitos), Met-encefalina, SP indicando
un papel especifico en la supervivencia de implantes (Pollanen, 1990).

Ceélulas de Sertoli: Estas células, al igual que las células germinales son
negativas para antigenos clase | del CMH en testiculo de rata y humano, y para
clase Il en cordero, rata, humano y ratén. Esto probablemente, protege a las
células espermatogénicas de la destruccién por linfocitos CD8+.

Un factor parecido a fa interfewikina ! alfa (tIL-1) es producido por estas células al
inicio de i{a pubertad bajo control hipofisiaric con efectos de reguiacién de la
espermatogenesis y mediador de los procesos inflamatorios, junto con tNH,
Transferrina, Laminina, Activina e IGF-

Macrofagos: La ausencia de macrofagos en el testiculo del camero no le
concede un estado inmunoprivilegiado como si ocure en el hombre vy la rata.



Los macrofagos responden a la FSH para producir lactato, estan envueitos en ia
regulacién de las células de Leydig; y, en la pared del tabulo y tejido intersticial
previenen la exposicién de autoantigenos a linfocitos CD4+.

La protectina: Previamente conocida como "proteina inmunosupresiva testicular”
se produce al inicio de la pubertad en toros, cerdos, conejos y raton y su
actividad es baja o ausente en el camerc. Se conocen 4 isoformas de esta
proteina.

La protectina puede bloguear receptores de células T y de IL-2, mediadores de
la estimulacién de linfocitos dependientes de un sistema de AMPc. El suero de
yegua prefiada (PMSG), la gonadotropina coriénica humano (hCG) y
Estrogenos (E2) incrementan su actividad

La protectina juega un importante papel en la supervivencia prolongada de
transplantes en testiculo y puede estar involucrada en la regulacide la
espermatognesis (Hunter, 1988 y Pollanen, 1990).

Espermatocitos y espermdtidas: En el espermatozoide humano se han
detectado antigenos especificos: LDH-C4, Acrosina, Hialuronidasa, Ag del
grupo ABO y antigeno HY (Cadavid, 1991).

Anderon, 1987 reporta que el porcentaje de espermatozoides HY+ decrece
durante el transporte desde el testiculo hasta el conducto deferente.

Welch, 1990 describe una proteina autoantigénica nuclear (NASP) presente en
el nucleo del espermatocito temprane (leptoteno) que se pierde antes de la
liberacion del espermatozoide.

FACTORES QUE AFECTAN LA ESPERMATOGENESIS.

Dentro de los factores tenemos fa radiacion la cual produce mayor efecto en las
etapas de division, las espermatogonias son mas sensibles que los
espermatocitos. La herencia es un factor importante en la espermatogénesis
como es en el caso de hipoplasia testicular, en aplasia segmentaria de los
conduntos de wolf y en la criptorquidia. La edad del animal es diferente de
acuerdo con la especie para que se presente la espermatogenesis. La senitud
afecta la espemmatogénesis y si va acompafada de una deficiencia extrema de
nutricién se suspende la espermatogenesis. La deficiencia severa de vitamina
A y E puede afectar la espermatogénesis.



Van Pelt, 1990 sefiala sobre la importancia de la vitamina A en le mantenimiento
de la espermatogénesis nommal. Se ha comprobado que la deficiencia
prolongada en ratas resulta en arresto espermatogénico en prelectoteno
seguido por una pérdida extensiva de epitelio germinal.

La deficiencia de minerales como el molibdeno, el zinc y el magnesio tambien la
pueden afectar La femperatura de igual manera,
RESPUESTA DEL FOTOPERIODO

Por respuesta a la luz ios animales domesticos pueden clasificarsen en 3
grupos.

1. Aquelios en la que la pituitaria es activada por periodos de iluminacién
diaria cortos o decrecientes (corderos y cabros).

2. Aquellos en que es activada por periodos largos o crecientes (caballos y
asnos).
3. Aquellos en los que la sensibilidad a la estimulacion fotoperiodica es

dificil de caracterizar (bovinos y cerdos).

En el toro la espermatogénesis y la esterocidogenesis resultan menos afectadas
por las variaciones en el fotoperiodo diario. La mayoria de los investigadores
han encontrado que la calidad del semen es inferior en el verano y superior en
inviemo o primavera. (Hansel, y McEntee, 1978, Pomerantz and Jansz, 1987).

TRANSITO EN EPIDIDIMO, MADURACION ESPERMATICA
Y ALMACENAMIENTO

El transporte de los espermatozoides se realiza a través del epididimo, que
durante su fransitc sufre un proceso de maduracién en el que adquiere la
capacidad de fecundar el dvulo.  Los espermatozoides son transportados en el
toro en unos 7 dias, el tiempo de trénsito puede reducirse de 10 a 20% al
aumentar |a frecuencia de eyaculados.

Ademas Los cambios funcionales que ocurren durante el paso por gl epididimo
incluyen el desarrollo de la capacidad de movilidad progresiva refleja, cambios
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progresivos de flexibilidad y patrones de movimiento de sus flagelos. Estos
patrones se vuelven mas prominentes a nivel de cola y conducte deferente.

Vija Y Araghavan en 1990, reporta diferencias en el contenido de calcio en los
espermatozoides de la cabeza y cola del epididimo bovino junto con una mayor
permeabilidad de la membrana de la pieza media.

E| paso de los espermatozoides a través de la cabeza del epididimo resulta en
incremento de 20 veces su concentracion, pH mas acido y la osmolaridad se
incrementa. Los iones de sodio, potasio y cloro disminuyen y los fosfatos
aumentan.

En la cabeza del epididimo el epitelio sintetiza y secreta proteinas al fluido que
luege se invalucran con la membrana plasmatica de la espermatida
ocasionandc cambios metabolicos. v.g. la Galactosil-Hransferasa y proteinas de
18 y 24 KDa, las cuales son capaces de modificar la cinética y capacidad
aceptora de la GT-asa (Moore, 1930).

Bellve, 1990 reporta olras proteinas de las células germinales {tecinas)de 75y
80 KDa presentes en espermatogenesis sufren un procesamiento proteolitico
durante la maduracién para dar origen a proteinas de 50 a 48 KDa (Bellve,
1890).

Algunos estudios en animales de laboratorio indican gue los componentes
secretores de las células epiteliales que revisten el epididimo involucran a
sustancias como la inmovilina y al denominado factor de quietud en el toro en el
prolongamientc de la supervivencia del espermatozoide al prevenir un
metabolismo innecesario. La proteina parece desempefiar una funcion
importante en la movilidad progresiva del espermatozoide de bovino. La
alteracion de las propiedades estructurales de los elementos de la cola se funda
en las pruebas que indican que la formacion de enlaces disulfuro se presentan
durante el transito del epididimo. Durante este transito el AMPC aumenta al
doble en el espermatozoidede bovino, hay cambios significativos en la
cromatina del nuclec del espermatozoide, cambios en la maduracion del
acrosoma, a medida que aumenta la capacidad de movilidad progresiva, ei
espermatozoide sufre una pérdida progresiva de agua y un aumento
correspondiente en su gravedad especifica.
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DESARROLLO DEL POTENCIAL FECUNDANTE EN EL EPIDIDIMO

Los espermatozoides desarrcllan su capacidad inicial de fecundar el évulo
durante su tranporte a través del epididimo El desarrollo de la capacidad
fecundante corre pareja con cambios en varios aspectos de la integridad
funcional del espermatozoide: a) adquisicién del potencial de sostener la
movilidad progresiva; b) alteracién de los patrones metabdlicos y el estado
estructural de los organelos especificos de la cola; ¢) cambios en la cromatina
nuclear; d) cambios en la naturaleza de la superficie de la membrana
plasmatica; ) movimiento y pérdida de la gota protoplasmatica y f)
modificacion, por io menos en algunas especies, de la forma del acrosoma.

ESPERMATOZOIDE

El espermatozoide es una célula altamente especializada que ha evolucionado
para ejecutar como funcion Unica la fecundacion del ovocito (Figura 11},

La cabeza se halla especializada para penetrar en el ovocito y liberar su carga
genética. La cola contiene la organizacién metabdlica para producir energia y
proporciona el mecanismo impulsor para la movilidad de la célula espermética.

La cabeza del espermatozoide (Figura 12), es primariamente un nicleo
ovalado y aplanado gue contiene cromatina altamente compacta, cubierto en la
parte anterior por el acrosoma “caperuza cefélica” que es un saco membranoso
de doble pared, inimamente adherido al nicleo durante las Oltimas etapas de
su formacion. Et segmento ecuatorial del acrosoma es importante porque forma
parte del espermatozoide junto con la porcion anterior de la region
posacrosomica, la cual inicialmente se une con la membrana del oocito durante
la fecundacién

La cola (Figura 13.1, 13.2, 13.3), esta compuesta de cuello, porcion media,
porcion principal y pieza terminal.  El corazdn central de la pieza media, junto
con toda la longitud de la cola, constituye el axonema. Este se compone de 9
pares de microtubulos dispuestos en posicion radial alrededor de dos filamentos
centrales. Estos microtubulos estan rodeados por 9 fibras densas o gruesas que
parecen estar relacionadas con 9 parejas del axonema.

El axonema vy las fibras densas asociadas de la pieza media, estan cubiertas en
su periferia por numerosas mitocondrias que parece que son la fuente
energética necesaria para la motilidad espermética.
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ESTRES Y SECRECION DE ANDROGENOQOS

El estrés fisico o sicolégico resulta en la activacion del sistema nervioso
simpéatico incluyendo secrecion de la médula adrenal si el estrés es severo.

El papel de las catecolaminas en la respuesta testicular al estrés es dificil de
interpretar ya que la secrecion de otras hormonas especialmente ACTH y
glucocorticoides también se afectan.

La secrecion testicular de testosterona es reducida por una gran variedad de
esiresores en varias especies.

El efecto del estrés no es inmediata pero una disminucién en [as
concentraciones séricas de testosterona son usualmente vistas a pocas horas
de la aplicacion del estrés. La aplicacion crénica de estrés intermitente reduce
la concentracién sérica de testosterona (Linconl and Ebling, 1985).

MASCULINIZACION

La diferenciacion sexual empieza del dia 25-35 de |la gestacién en el bovine y se
completa a los 45 dias donde ya es aparente la actividad esteroidogénica
testicular (Ford ang D'occhio, 1289).

El segundo factor liberado por las gonadas es el factor de los androgenos
testiculares gue producen masculinizacion. La masculinizacion de los organos
sexuales de los fetos machos comienza en el bovinc después del dia 45 de
gestacién y es rapida hasta el dia 70.

La primera fase sensitiva para la diferenciacion sexual del cerebrc en el bovino
parece ocurrir despues del dia 60 de la gestacion.

Como se sabe los principales esteroides testiculares son: la androstenediona,
testosterona y androsterona.  El pnimero precursor del segundo y el ultimo es el
principal metabolito de excrecidn.

En los fetos bovinos machos la concentracion de androstenediona circulantes
son mayores que las de testosterona hasta cerca del dia 100 de ia gestacion.
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Despues delcual disminuye y se estabiliza hasta el nacimientc {Ford and
D'ccchio, 1989).

Posiblemente en e! bovino la androsienediona juega un papel mas imporiante
en la masculinizacion del cerebro.

La testosterona se aumenta en los machos al dia 240. Las concentraciones
circulantes de androstenediona son mas altas que las de ftestosterona del
segundo al cuarto mes de edad despues del nacimientc del macho.
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Fig. 2 . Pasos de la espermatogénesis en ¢l tors; se inicia con la espermatogonia tipo A. El recuadro central
indica li usociacién celular de 1as 12 etapus del ciclo del epitelio seminifero. Los tipos de células son: A, In, B,
clapas sucesivas de espermuatogonlas; PL, espermatocito en fase de preleptotenc; L, ¢espermatcclio leptoteno;
[ Z. wspennatoeito cigatene; P, espermatocito paguiteno de las etapas 1, V y X; 11, espermatocito secundario;
del 1 al 14 son los pasos de la espermiogénesis en los que se muestra la fase de Golgi (pasos 1 a 3), ia fase de ca-
puchén (pasos 4 a T), la fuse acrosémicu (pusos 8 a 12) y la fase de muduracién (pusos 13 y 14), (Adaptado de
! Berndisen, W E v Desjarding, C. [1974] Am ] Anat,, 140, 187-180)
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' Fig. 5 Liberacidn de espermatozoides sn mamiforos. Las clUpEs Consee
duiil de | u capermitide alargads en la lug, con cetencidn de los cusr
cidn se debe = la atenuacién del wilo del cltoplasma que conects

uentes muestran la extrusion gra-
pos residuales Interconectados. |.a lilwera-

I espermdtide al cuerpo residusl. Una vez
fQue se sepurn el cuerpo resldual, |a eélula se conyierte en espermatozolde. (De Fuwcetl, DWW [1975), En.

Handbouk aof Phyalology, Val. V. 1.0 Greep y E.B. Astwood [ods, | Bethesdn, Americs

n Physiolupiesl Sa.
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ha 4 Logares de jedicidn y comparaciones de las teinperaturus registradas en curncros despiertos y
Inesesiles. Cuara lateral, So hy imyectada hasta plenitud con Neoprene Ia areria espermiltica interna quedando
SApURsa |3 zonu inyectads por extirpacién del plexa pampiniforme y de la tdnica albuginea situada sgbre Ia
era e el lesticulo, Las cifray engre Pagidntesis lndicsn ¢l nimero de wemperaturas a partir de las cuales se
Wtuvis el promedia,

* Ly mediciones subieurines del eanrolu A€ hidleron debajo de la el de la regidn posterior y no de la interior,

’;‘-IEIJ":;!: livedica en fa figura con fines de lustracidn salamente. (Waites, G, M. H. ¥ Moule, E. R.: J. Reprod. Fertil.
==lT1961)
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CELULA DE SERTOL|
-th .

i UNIONES FUERTES CELULAS MIDIDES

Flg. 19 Loeslizacién de la barrera hemutotstleulur on la compartimentacitn de los espacios entre las ol u-
; lus de Sertall udyacentes. Las fuertes unianes wpecializudes wntro lus ctlulas du Sertoll forman | principal
! barrers de permeabilidad entre sangre v testioulos en easl todes los animales de gran]s. Estas unione ocluyen-
tes sepuran los eapaviis ubiesdos entro las célulus de Sertoll y forman los compartimlentos busel y sdluminal,
El evinprortinniento lrusal cata wiupudn por waperimatigonlas y espermatocitos de elaps preleplotena; el com.
prrtimilenio adluminal contlene clupas mis svanzadas de cspermatacitos y espermdtides, El compartimlento
utlluiminal se comunica lbremente con la luz de los tibulos seminiferos. Probablemente |n secreclén de
Hepuidlo testiculur fuvorese el trunsporie sctivo del saluto (lones). Se croe que las células de Seetoll bombean el
silsito en ol compartimients adluminul, con lo que se erea un gradiente nsmét|co i podels dar orlgen ol mo-
elemanbe e agin. T seerecttn de liguides Nuye hacla ol compartiodento luminal, en dunde elabors |a swers.
citm Nanaddn iquido 1etioulur. (De Faweett [1975] En: Hundbeok of Physology, Se, 7., Endocrinology.

Val V. Male Reproductive System, 1, O Creep y E- B. Astwood [eds. |, Washington, D,C., Amerlcan Phy-
siclingical Soelety )
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16 11 SPERMATO0Z0A
GENERAL MORPHOLOGY (FAWCETT, DEVELOP. BIOL, u44, 394-436, 1975)

MAN RAT COCK

. M

COMPARISON

BULL SO0AR RaM HORSE

b acrosomaL CaP

6 HEADH .
B3 POSTACROSOMAL REGION
- 2= NECK '

- MIDDLE PIECE

.2 ANMULUS

- PRINCIPAL PIECE

=

%

[N FARM ANIMALS, 1979)

TAIL

I_|_I‘.1.

BOVINE SPERMATOZOON

{HAFEZ, REPROD.

MIDDLE
PIECE

AMMULUS

PRINCIPAL
PECE




Y ———

TO UNDERSTAND THE BASIC COMPONENTS OF THE SPERM AND THEIR FUNCTIONS.
TQ UNDERSTAND THE OVERALL CHARACTERISTICS AND FUNCTIONS OF SPERM.

HEAD STRUCTURE OF BOVINE SPERMATOZOA
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APICAL RIDGE
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Y PLASMA MEMBRANE
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POST NUCL
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Fig. 13 Nustejion wrafica e revirme l
Fintivivs alippedsiracinrales de 1a piess linerimetdia y |#inr
el antering e 1y piess principal. Con nbyeio de mgs-
tear kb eqiriietira fnnerma se ha exiitpada prarcialnienie |
membirana schular seccionande el Migela. Membrana ce-
lslar (MY hélice initocondrial (M) cress mitocan
drtales {MEL aiilhy de Jensen R belkee bras (Fliy;
clemennn lyngitulinal {LE}; hae dbe Is Nibra anial LAF H),
speg cniisn ale Liv nueve Gilieas exiernus grienan, lus
siewe Blwan il ias o doliberes y ol par ceniral e il
[hegim Smuike, ROy Almijula, [ €0 Am, | Adue
FEAIRE, g

LR S ST
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Fig. 13.3. llusiracion grilica de lua piezas principal ¥
terminal. ¢ ha eliminado la membrana celujar y seccio-
nado la piesa principal para mosirar Ia estruciura in-
werna. Télice mitocondrial (MH); anillo de Jensen (JR)
par central de fibras (CPY doblete (D) elemenia longi.
vdinal (LEY: hébee Nhrona (FIH piesa terminasl {11
(Segun Saacke, R, Gy Alingquiv, ] 0 Am. ] Anu
3168, 1964




