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Resumo

A célula de Sertoli € um exemplo de célula com especializagdes estruturais
regionalizadas que desempenham simultaneamente varias funcdes. Elas se
associam ao mesmo tempo com no minimo quatro diferentes tipos de células
germinativas, propiciando assim condicdes para a progressao e diferenciacao
destas durante a espermatogénese, com a membrana basal e com outras
células de Sertoli. As células de Sertoli exercem papel vital na regulacdo da
espermatogénese, portanto qualquer disfuncdo destas pode ocasionar
alteracbes e ou degeneracdes das células germinativas e infertilidade. As

células de Sertoli tém diversas fungdes como: controle da maturacdao e da
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migracao das células germinativas; sintese de proteinas e esterdides estao
envolvidas no controle da passagem das secrecdes entre compartimentos
tubulares e intersticiais e, formam a barreira hemato-testicular. A producao
espermatica didria por grama de testiculo é utilizada como parametro para
avaliacao da eficiéncia da espermatogénese e pode ser relacionada com: o
numero de células de Sertoli por grama de testiculo, a capacidade de suporte
da célula de Sertoli, a densidade volumétrica dos tubulos seminiferos no
testiculo (%), o numero de geragoes de espermatogOnias e a menor perda de
células germinativas durante a espermatogénese. O objetivo desta revisdo é
esclarecer o papel das células de Sertoli na espermatogénese, ja que se faz
necessario tal entendimento para avaliacdes e interpretacdes de alguns casos
de infertilidade.

Palavras-chave: Células de Sertoli, espermatogénese, espermatozdides.

The function of sertoli cells in spermatogenesis

Abstract

The Sertoli cell is an example of cell with specializations structural that carry
out several functions simultaneously. They associate at the same time with at
least four different types of germinatives cells, propitiating like this conditions
for the progression and differentiation of these during the spermatogenesis,
with the basal membrane and with other Sertoli cells. The Sertoli cells exercise
vital function in the regulation of the spermatogenesis, therefore any
dysfunction of these it can cause alterations and or degenerations of the
germinatives cells and infertility. The Sertoli cells have several functions as: it
controls of the maturation and of the migration of the germinatives cells;
synthesis of proteins and steroids, are involved in the control of the passage of
the secretions among tubular and interstitial compartments and, they form the
hemato testicular barrier. The spermatic production daily for gram of testicle is
used as parameter for evaluation of the efficiency of the spermatogenesis and

it can be related with: the number of Sertoli cells for gram of testicle, the
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capacity of support of the Sertoli cell, the volumetric density of the seminific
tubules in the testicle (%), the number of spermatogonias generations and to
smallest loss of germinatives cells during the spermatogenesis. The objective
of this revision is to explain the function of the Sertoli cells in spermatogenesis,
since it is made such necessary understanding for evaluations and
interpretations of some cases of infertility.

Keywords: Sertoli Cells, spermatogenesis, spermatozoids.

1.Introducao

Espécies que apresentam alto percentual de tubulos seminiferos no
testiculo e elevado nimero de espermatides por célula de Sertoli (caprino 88%
tubulo seminifero e 15 espermatides por célula de Sertoli, bovino 75% e 5,
eqlino 65% e 9), sdo as que possuem alta producao espermatica por grama
de testiculo (FRANCA & GARCIA, 2005).

Nos eqiinos o numero de células de Sertoli é baixo em jovens, aumenta
e se estabiliza em adultos e reduz com o avancar da idade.Com 1 a 2 anos de
idade ha aproximadamente 1x10° células de Sertoli, j@ com 4 a 5 anos de
idade ha 3,6x10° e ficam neste nimero até os 13 a 20 anos de idade quando
comecam a diminuir (JOHNSON et al, 1997).

As células de Sertoli ndo se proliferam apdés a puberdade, mas morrem,
portanto a capacidade de producdo espermatica estabelecida antes da
puberdade nao necessariamente ird persistir por toda vida (BIELLI et al,
2001).

O principal sinal de injuria as células de Sertoli s3o as vacuolizagdes
precocemente observadas no citoplasma das mesmas, estas surgem devido a
retencdo de espermatides maduras ou falhas na espermiacao (RUSSEL &
GRISWOLD, 1993).

O numero de células de Sertoli esta relacionado com o peso do
parénquima testicular e com a producao de espermatozodides diaria por

testiculo. Este fato parece indicar que o nimero de células de Sertoli, e assim
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a capacidade de producdo espermatica do animal é estabelecido ja no nivel de
espermatogonia primitiva (JOHNSON et al, 1997).

A razdo celular entre o numero de células de Sertoli e as espermatides
arredondadas entre grupos diferentes pode ser usada para determinar a
ocorréncia de perdas celulares ocorridas em certo estagio do ciclo do epitélio
seminifero (Russell et al., 1990).

Restricdes nutricionais podem influenciar a atividade do eixo hipotalamo-
pituitdria e reduzir os niveis de gonadotrofinas em cordeiros (BIELLI et al,
2001).

Os niveis séricos de FSH até os 45 dias de idade, volume e peso
testicular e epididimal, e o nimero de células de Sertoli por testiculo sdo
maiores em cordeiros suplementados durante a vida uterina e pds natal
guando comparados a animais ndo suplementados, devido a maiores niveis de
FSH (BIELLI et al, 2001).

O numero de células de Sertoli apresenta uma alta correlacdo com
tamanho do testiculo e capacidade maxima de produgdo espermatica nos
adultos. Este numero atinge seu maior valor antes da puberdade, com 40 a 80
dias de idade nos carneiros (BIELLI et al, 2001).

As células de Sertoli ndo exercem influéncia no tempo de duragao da
espermatogénese, este é intrinseco de cada espécie, esta fungao ¢é
determinada pelo gendtipo das células germinativas (FRANCA & GARCIA,
2005).

Os niveis de FSH podem influenciar o tamanho da populacdo das células
de Sertoli, da vida fetal até pouco antes da puberdade em cordeiros (BIELLI et
al, 2000).

2.Desenvolvimento
2.1 A espermatogénese
Os espermatozdides sdo células altamente especializadas e tem a funcdo

de levar o DNA do pai ao évulo. Possuem nucleo extremamente compacto e as
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organelas necessarias a sua locomocao e penetracao no ovulo (NETO et al,
2005).

Como padrao geral os espermatozdides possuem duas regides , a da
cabeca formada pelo nlcleo hapldide e acrossomo, e a da cauda formada pelo
colo, peca intermediaria, peca principal e peca terminal (NETO et al, 2005).

Os espermatozodides sdo produzidos através de espermatogénese dentro
dos tubulos seminiferos (STANBENFELD e EDQVIST, 1996). Estes sdo
compostos por células espermatogénicas (espermatogobnias, espermatdcitos e
espermatides) entremeados em células de suporte, as células de Sertoli
(DADOUNE e DEMOULIN, 1993).

O processo de espermatogénese ocorre nos testiculos, este é constituido
por numerosos tubulos seminiferos que convergem para ductos comuns, os
guais conduzem os espermatozéides ao exterior (NETO et al, 2005).

A mitose, cuja funcao é assegurar a producdao de grande numero de
células germinativas, é a primeira fase da espermatogénese (STANBEFELD e
EDQUIST, 1996). As espermatogonias indiferenciadas presentes na membrana
basal dos tubulos seminiferos s3ao denominadas células germinativas
(O'DONNEL ET AL, 2001). O desenvolvimento da célula germinativa envolve
uma série de complicados eventos e é classificada em subtipos de acordo com
a diferenciacao incluindo espermatogoénia tipo A, intermediaria (em roedores) e
tipo B (HULEIHEL e LUNENFELD, 2004).

O numero de divisGes da mitose é espécie especifico, 4 no touro, coelho
e carneiro e cinco no homem e no rato (STANBENFELD e EDQVIST, 1996).

Ao nascimento o macho apresenta uma populagdo de espermatogdnias
que estao com a sua divisao interrompida, e estas, podem ser classificadas em
células tronco ou Ais, células em diferenciacdo e proliferativas de acordo com o
processo do qual vao participar (JOHNSON, 1997).

As células tronco (espermatogOnias) na puberdade iniciam sua divisdo e
vao sucessivamente formando conjuntos de células que sdo chamados de A
pareadas, seguidas pelas A alinhadas, A1, A2, A3, A4, intermediaria e B. A

espermatogonia B sera a que sofrerd a meiose (JOHNSON, 1997).
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O numero de células de cada fase (A pareada, A alinhada, A1, A2, A3,
A4, inetrmediaria e B) é espécie especifica (JOHNSON, 1997).

A meiose é a segunda etapa da espermatogénese e tem como fungao a
reducdo do numero de cromossomos da célula germinativa para o estado
haploide (STANBENFELD e EDQVIST, 1996). Depois da ultima mitose que
forma a espermatogOnia tipo B, espermatdcitos no estagio pré leptdteno
primarios sao formados. Estes replicam seu DNA e iniciam a meiose, deste
processo sairam as espermatides (O’'DONNEL ET AL, 2001).

Nos touros a espermatocitogénese, a meiose e espermiogénese tém
duracao de 21, 23 e 17 dias, respectivamente, totalizando 61 dias (JOHNSON
et al, 2000).

As espermatogonias, células germinativas imaturas, localizam-se na
periferia dos tubulos seminiferos préximos a ldamina basal onde proliferam
continuamente. Algumas deixam o ciclo e sofrem duas divisdes meidticas
sucessivas, logo na Profase I passam a espermatocito primario. Este, apds a
primeira divisdo forma dois espermatdcitos secundarios que sofrem a segunda
divisdao meidtica dando origem a quatro espermatides (NETO et al, 2005).

A espermiogénese é a fase do ciclo em que as espermatides sofrem
alteracdes e passam a espermatozdides. Inicialmente hd uma compactacao da
cromatina e alongamento nuclear, depois forma-se o acrossomo a partir do
complexo de Golgi, a formacao da cauda e eliminagcdo de grande parte do
citoplasma (NETO et al, 2005).

Ao final da espermiogénese, junto com a liberacdo de citoplasma residual
ocorre a eliminacdo das pontes citoplasmaticas, fazendo com que os
espermatozoides individualizados possam ser liberados na luz dos tubulos
seminiferos e depois impulsionados ao epididimo. Este processo é a
espermiacao (NETO et al, 2005).

A espermatogénese no carneiro ocorre em aproximadamente 49 dias, 10
a 14 dias ainda sao necessarios para a passagem dos espermatozoides pelo
epididimo (TUTIDA, 2003).
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Tanto andrégeno como o FSH sao essenciais para a espermatogénese,
mas eles parecem afetar fases diferentes deste processo (JOHNSON et al,
1997).

A producdao do sémen nos carneiros é influenciada por diversos fatores
como raca, idade, meio ambiente e manejo (TUTIDA, 2003).

A alteracdo na espermatogénese devido a sazonalidade reprodutiva em
garanhdes ocorre em grande parte pela modulacdo da espermatocitogénese
(JOHNSON et al, 1997).

Carneiros, touros e cachacos apresentam uma queda na eficiéncia
reprodutiva durante os meses quentes do ano (TUTIDA, 2003).

O controle hormonal da espermatogénese varia entre as espécies, no
carneiro o FSH, o LH e a testosterona parecem ser importantes, ja nos ratos sé
a testosterona consegue controlar a espermatogénese.

Extremos de temperatura ambiental quente ou fria sao prejudiciais a
espermatogénese. Em carneiros temperatura de 41°C por 3 horas no testiculo
destréi parte dos espermatdcitos, jd que as espermatogdnias sdo mais
resistentes a este aumento (JOHNSON et al, 1997).

No carneiro a maior quantidade de receptores de FSH ocorre antes do
inicio da estacao reprodutiva (RUSSEL & GRISWOLD, 1993).

Hormonios como a testosterona e FSH tém um importante papel na
espermatogénese, o Ultimo ainda esta envolvido na estimulacdo da divisao,
maturacdo, capacidade secretdria e arranjo estrutural das células de Sertoli
(MCNATTY et al, 1998).

2.2 Origem embrionaria e proliferacao das células de Sertoli

A célula de Sertoli é o primeiro tipo celular somatico a se diferenciar na
gonada primitiva (11,5 dias pds-concepcao em camundongos), nesta fase
estas células expressam um gene que é responsavel pela determinacao do
sexo gonadico masculino, tornando-as uma das responsaveis pela
diferenciacdo e organizacao dos testiculos (FRANCA & GARCIA, 2005).

A formacao dos corddes seminiferos, o primeiro indicador morfoldgico da

determinagado sexual, ocorre devido as interacdes das células de Sertoli entre
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si e com as células germinativas e membrana basal (FRANCA & GARCIA,
2005).

Durante o desenvolvimento testicular as células de Sertoli apresentam
duas fases funcionais distintas, chamadas de fase de proliferacao e de
maturacao. A proliferacdo é controlada por diversos fatores como os horménios
hipofisarios (FSH principalmente) e fatores intratesticulares. Além disso, a
proliferacdao e funcdo das células de Sertoli podem ser diminuidas pelo
estrégeno e ser influenciada por fatores genéticos, nutricionais, e época de
nascimento em animais sazonais (RUSSEL & GRISWOLD, 1993).

Em animais de laboratério (ratos e camundongos) a proliferacdao das
células de Sertoli ocorre principalmente no periodo perinatal, estendendo-se
por duas a trés semanas pos nascimento. J& em suinos a proliferacdo é mais
lenta e ocorre em duas fases, uma do nascimento até um més de idade e outra
entre o terceiro e quarto més de vida. Essas duas fases coincidem com niveis
plasmaticos mais elevados de FSH (FRANCA & GARCIA, 2005).

O numero de células germinativas esta diretamente ligado ao nimero de
células de Sertoli funcionais, portanto o tamanho potencial do testiculo e a
taxa de produgdao espermatica ja estdao estabelecidos durante o periodo de
proliferacao das células de Sertoli (RUSSEL & GRISWOLD, 1993).

Fatores enddcrinos sdao os principais reguladores da divisdo e
diferenciacdo destas células, entre eles o hormonio tireoideano inibe a divisdo
e promove a maturacdo de células de Sertoli pré-puberes (FRANCA & GARCIA,
2005).

A partir da puberdade as células de Sertoli tornam-se maduras e ndo se
dividem mais, constituindo assim uma populacdo estavel no tubulo seminifero.
Este periodo coincide com a especializacdo destas células (FRANCA & GARCIA,
2005).

2.3 Estrutura das células de Sertoli
A célula de Sertoli ocupa de 11 a 40 % do volume do epitélio seminifero,

possui um nucleo e é na maioria das espécies o maior tipo celular presente nos
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testiculos, de acordo com cada espécie. Sua forma colunar permite que faca
contatos com a membrana basal, com outras células de Sertoli adjacentes,
com células germinativas arredondadas, com espermatides alongadas e com o
[imen tubular (RUSSEL & GRISWOLD, 1993).

As células de Sertoli como um todo apresentam natureza ciclica, tanto
funcional quanto estrutural, o que esta relacionado com os diferentes tipos de
células germinativas associadas as mesmas (FRANCA & GARCIA, 2005).

O citoplasma das células de Sertoli é ocupado predominantemente por
reticulo endoplasmatico liso, este nas células imaturas participa da atividade
esteroidogénica (RUSSEL & GRISWOLD, 1993).

O nucléolo vacuolado presente nas células de Sertoli de ruminantes ndo
apresentam funcao conhecida até o momento (FRANCA & GARCIA, 2005).

Microtubulos se estendem de uma posicao supranuclear para a posicdo
apical das células de Sertoli auxiliando no movimento intracelular de
substancias e das espermatides alongadas (RUSSEL & GRISWOLD, 1993).

As células de Sertoli formam com as espermatides um complexo
chamado de especializacdo ectoplasmatica, esta orienta espacialmente,
sustenta e movimenta as células germinativas (FRANCA & GARCIA, 2005).

As células de Sertoli podem ser classificadas em dois tipos, a A e a B, a
Sertoli A é caracterizada pela presencga de criptas profundas, e as de tipo B por
criptas mais rasas (RUSSEL & GRISWOLD, 1993).

As células de Sertoli possuem processos citoplasmaticos os quais, de
acordo com sua forma e localizagao, vao ajudar principalmente a sustentar as
células da linhagem espermatogénica. Estes processos podem ser apicais ou
laterais, os apicais estdao ligados a espermatides e sdo classificados em
cilindricos, em dedos ou penetrantes e estdo envolvidos na reabsorgao de
corpos residuais da espermiacao; ja os laterais sao classificados como copo
(podendo estar ligados a espermatécitos e espermatides), lengol (ligados a
espermatogonias), e conicos (ligados a outra célula de Sertoli) (RUSSEL &
GRISWOLD, 1993).
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Na maioria das espécies de mamiferos, as espermatides alongadas
permanecem dentro de criptas profundas das células de Sertoli até a
espermiacdao, quando estas (espermatides) sao movidas para criptas mais
rasas e localizadas nas proximidades do lGmen tubular. Apds tal fato as células
de Sertoli ficam incumbidas de fagocitar o citoplasma remanescente das
espermatides espermiadas (FRANCA & GARCIA, 2005).

As células de Sertoli possuem um grande numero de reticulos
endoplasmaticos lisos, lisossomos, corpos multivesiculares e granulos de
lipideos; os trés primeiros estdo diretamente ligados a sua funcdo de
reabsorcdo de corpos residuais das células da linhagem espermatogénica
durante a espermatogénese, ja o Uultimo esta ligado a confeccdao de
membranas tanto das células de Sertoli como das células da linhagem
espermatogénica (RUSSEL & GRISWOLD, 1993).

O citoesqueleto das células de Sertoli é formado basicamente por
flamentos de actina, estes podem ser divididos em trés grupos, os
microtUbulos que estdo mais relacionados ao transporte ao longo das células
de Sertoli das células da linhagem espermatogénica, os filamentos
intermediarios que sustentam o nulcleo das células de Sertoli em sua porgao
basal, e as especializacdes ectoplasmaticas/ complexos tubulo bulbares que
tem como funcdes a reabsorcao de corpos residuais, transporte ao longo das
células de Sertoli das células da linhagem espermatogénica, ancoragem da
célula e participam da formagdao da barreira hemato-testicular (RUSSEL &
GRISWOLD, 1993).

2.4 Fungoes reprodutivas das células de Sertoli e interacoes entre
células nos testiculos

Depois de se tornarem maduras as células de Sertoli passam a participar
da proliferacao de espermatocitos primarios, formagao das juncdes de oclusdo
gue formam a barreira de células de Sertoli (hemato-testicular) e formacao do
[Gmen tubular devido a secrecao de fluidos em direcao aos centros dos corddes
seminiferos pelas células de Sertoli (RUSSEL & GRISWOLD, 1993).



MONTEIRO, C.D., BICUDO, S.D. e TOMA, H.S. O papel das células de Sertoli na
espermatogénese. PUBVET, Londrina, V. 4, N. 21, Ed. 126, Art. 855, 2010.

A formacao do lumen nos corddes devido as secrecdoes das células de
Sertoli e o desenvolvimento da barreira hemato-testicular coincidem com o
aumento na taxa de apoptose de células germinativas e evidenciam a
importancia destas apoptoses no inicio da espermatogénese em garanhdes na
puberdade (HENINGER et al, 2006).

As células de Sertoli secretam fluidos principalmente em direcao ao
[imen tubular, eles sao importantes na funcdo epididimaria, na maturacao
espermatica, além de serem veiculo para transporte de espermatozoides
(FRANGCA & GARCIA, 2005).

As células de Sertoli tém como funcdo: controle da maturacdo e da
migracao das células germinativas; estao envolvidas na sintese de proteinas e
esterdides, fagocitam células germinativas em degeneracdo, (DADOUNE e
DEMOULIN, 1993); bem como, corpos citoplasmaticos residuais deixados por
espermatides adultas quando na espermatogénese (AMANN, 1993); estdo
envolvidas no controle da passagem das secrecdes entre compartimentos
tubulares e intersticiais (DADOUNE e DEMOULIN, 1993); além de formarem a
barreira hemato-testicular (JOHNSON, 1991).

As juncbes de oclusdao dividem o epitélio seminifero em dois
compartimentos principais, o basal onde estdo as espermatoglOnias e
espermatdcitos primarios jovens e o adluminal onde estdo as células
germinativas mais avancadas. A célula de Sertoli é o elemento ativo que
facilita na movimentacdao das células germinativas através das juncbes de
oclusao (RUSSEL & GRISWOLD, 1993).

Ao compartimentalizar o epitélio seminifero e impedir que células
espermatogénicas mais maduras entrem em contato direto com a corrente
sanguinea as células de Sertoli propiciam um microambiente imunoprivilegiado
ao desenvolvimento das células espermatogénicas. A existéncia de um ligante
(CD95) expressado pelas células de Sertoli e indutor de apoptose de linfocitos
T no testiculo é outro possivel mecanismo de protecao (FRANCA & GARCIA,
2005).
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A producdo e secrecdao de grande numero de proteinas, principalmente
glicoproteinas pelas células de Sertoli auxiliam no desenvolvimento das células
germinativas desde o transporte de ions metalicos até como fatores de
crescimento ou fatores paracrinos e incluem o horménio anti-Mulleriano,
inibina entre outros (FRANCA & GARCIA, 2005).

As células de Sertoli secretam proteinas e esterdides, estas proteinas
podem ser classificadas como proteinas de transporte e ligadoras
(Transferrina, Ceruloplasmina, SPARC), proteinas ligadas a lipideos (SGP2) e
proteinas ligadas a hormoénios e vitaminas (ABP). A transferrina esta
relacionada com o Ferro importante fator para divisao celular, ela se liga a este
ion e o internaliza, também ¢é excelente marcador da funcdo tubular das
células de Sertoli (HULEIHEL e LUNENFELD, 2004), a ceruloplasmina
internaliza o cobre, a SPARC se liga ao calcio, importante para mudangas no
formato das células, além de se ligar ao ferro e cobre também, a SGP2 fornece
protecao contra morte celular e a ABP entre outras funcdes se liga a
andrégenos (RUSSEL & GRISWOLD, 1993).

A atividade secretodria das células de Sertoli é controlada pelo FSH, por
receptores de membranas, também ha receptores nucleares e citoplasmaticos
para androgenos (STANBENFELD e EDQVIST, 1996).

A interacao entre células de Sertoli e células germinativas é controlada
pelo feed-back negativo do FSH. A inibina secretada pelas células de Sertoli a
corrente sanguinea diminui a secrecao de FSH na adenohipéfese (FRANCA &
GARCIA, 2005).

A célula de Sertoli converte testosterona em desidrotestosterona, um
androgénio de maior poténcia biolégica; também ha deslocamento de
testosterona sem ser transformada para o compartimento adluminal através
das células de Sertoli (STANBENFELD e EDQVIST, 1996).

As células de Sertoli sdo responsaveis pela producdo de fatores que
inibem que os gondcitos dos machos entrem na meiose, como ocorre nas
fémeas (FRANCA & GARCIA, 2005).
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O hormonio anti-Mulleriano, responsavel pela regressao dos ductos de
Muller que formariam a tuba uterina, Utero e parte da vagina, é produzido
pelas células de Sertoli nos machos (FRANCA & GARCIA, 2005).

As células de Sertoli ainda secretam por influéncia estimulatdria do FSH e
inibitéria da testosterona o PA , uma protease que favorece a translocacdo dos
espermatdcitos e pode estar envolvida na espermiogénese e reabsorcao de
corpos residuais (DADOUNE e DEMOULIN, 1993).

As células de sertoli também sintetizam IGF-1 que regula a sintese de
DNA, da transferrina e do lactato. Enquanto sua produgao a nivel hepatico é
estimulada por hormonio de crescimento, a sintese nas células de Sertoli é
controlada pelo FSH. O IGF-1 se liga ao espermatocito no estagio de paquiteno
e estimula sua diferenciacao (DADOUNE e DEMOULIN, 1993).

Além do IGF outros fatores reguladores sao secretados pelas células de
Sertoli como o EGF, TGFa responsaveis pela divisdo de células peritubulares e
sintese de DNA, o TGFB relacionado a proliferacdo de espermatoglnias e a
inibina que regula a secrecdo de FSH na hipdfise (RUSSEL & GRISWOLD,
1993).

O FSH tem funcles distintas ao longo da vida do animal, na fase pré-
natal esta relacionado a proliferacdo das células de Sertoli, na pré-pubere
estimula a diferenciacdo das espermatogonias e na fase adulta pela producdo
de ABP, inibina, manutencdao da espermatogénese (RUSSEL & GRISWOLD,
1993).

A producdo de lactato pelas células de Sertoli (visando a nutricdo das
células germinativa) é controlada predominantemente pelo sistema enddcrino,
incluindo FSH, insulina e IGF-1, pela IL-1 alfa produzida por células
germinativas e pela triiodotironina (HULEIHEL & LUNENFELD, 2004).

2.5 Produtos e fatores que podem afetar a espermatogénese
Os fatores que afetam as células de Sertoli podem ser de origem
testicular como tumores como Sertoliomas e sindromes, ou extratesticular

como torcdao do cordao espermatico, vasectomia e varicocele talvez por
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alterarem funcionalmente as especializacdes ectoplasmaticas nas juncgoes
Sertoli-espermatides (RUSSEL & GRISWOLD, 1993).

A secrecao de lactato e inibina B pelas células de Sertoli imaturas sao um
marcador Util para se investigar o potencial téxico de algumas substancias a
estas (FRANGCA & GARCIA, 2005).

As células de Sertoli sdo mais afetadas por agentes quimicos toxicos do
gue as células germinativas mais avangadas, provavelmente porque estas
substancias passam necessariamente pelas células de Sertoli antes de
atingirem as células espermatogénicas (FRANCA & GARCIA, 2005).

Segundo Russell et al. (1990), o processo espermatogénico pode ser
reduzido por interrupcdao do padrao de divisdes das células tronco,
degeneracdo e fagocitose das células germinativas, retardo na
espermatogénese e descamacgao das células germinativas, que podem ocorrer
isoladamente ou em associacdo no parénquima testicular por privacao
hormonal ou efeito tdxico de substancias quimicas.

Os principais sinais de injuria nas células de Sertoli sdo as vacuolizagdes
precocemente observadas na porcao basal do citoplasma destas células,
resultado de dilatagdes no reticulo endoplasmatico e retencdo de espermatides
maduras ou falhas na espermiacao (RUSSEL & GRISWOLD, 1993).

Degeneracdes generalizadas das células germinativas, aparecimento de
espermatides multinucleadas, com anormalidades na forma nuclear, formacao
de células gigantes, descamacao de células germinativas do epitélio seminifero
e conseqlentemente atrofia testicular sdao conseqliéncias da anormalidade
funcional das células de Sertoli (RUSSEL & GRISWOLD, 1993).

A radiacdo e agentes quimioterapicos afetam seletivamente as células
espermatogénicas, principalmente quando em processo de divisdo,
preservando as células de Sertoli (FRANCA & GARCIA, 2005).

Algumas substancias como dicetonas (encontrada em solventes) afetam
o citoesqueleto das células de Sertoli, nitroaromaticos e ftalatos presentes em

plastificadores tém como alvo primario as células de Sertoli e causam lesdes
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nas especializacdes ectoplasmaticas e afetam a secrecao de ABP (FRANCA &
GARCIA, 2005).

Apds sinais de insulto como aparecimento das vacuolizacdes e alteragoes
no aparelho de Golgi, a secrecdo de fluidos pelas Células de Sertoli mostra-se
abruptamente diminuida (FRANCA & GARCIA, 2005).

Substéncias téxicas como colchicina, etanol que altera a secrecao de
transferrina, cisplatina que esta presente em quimioterapicos e lesiona a
barreira hemato-testicular, poluentes ambientais, pesticidas, compostos
estrogénicos e metais pesados apresentam potencial téxico a célula de Sertoli
(FRANGCA & GARCIA, 2005).

N3ao ha efeito téxico ou deletério devido a ivermectina no processo
espermatogénico. Mesmo com o uso do farmaco hd a manutencdo do
rendimento intrinseco da espermatogénese e da eficiéncia do processo
espermatogénico, os quais podem ser determinados, respectivamente, pelo
nimero de espermatides por célula de Sertoli e pela producdo espermatica
diaria por grama de testiculo (PED/g/t).

Nos testiculos de mamiferos em idade avancada a regressao parcial ou
total dos tubulos seminiferos, devido a perdas de células germinativas é
observada com freqliéncia. O processo de degeneracao tem inicio focal dentro
de cada tubulo, a atrofia testicular esta relacionada com o menor nimero de
células de Sertoli e de espermatides associadas as mesmas, além de
alteracdes na expressao de varias proteinas (FRANCA & GARCIA, 2005).
Devido a perdas de células germinativas por insultos aos testiculos a relacdo
destas com as células de Sertoli é alterada e a producao de espermatozdides é
afetada (JOHNSON et al, 1997).

Processos que ocorrem na regressao gonadal que justificam a queda de
FSH sao mudancas na composicdo celular, perda de células germinativas e
reducdo na area dos compartimentos basais das células de Sertoli, onde se
presume que os receptores de FSH estdo localizados (RUSSEL & GRISWOLD,
1993).
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3.Consideracgoes finais

A atividade normal da célula de Sertoli é fundamental para uma boa produgao
espermatica em qualquer espécie, ja que o numero destas esta relacionado
com o peso do parénquima testicular e com a producdo de espermatozdides

diaria por testiculo.
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