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INFORMAgéES SOBRE O ARTIGO RESUMO
Historico do artigo: Durante a foliculogénese em mamiferos, ocorre um longo e complexo processo no qual o
Recebido em 1 de dezembro de 2015 obcito adquire a competéncia necessaria para a fecundagdo. Nesse processo ocorre uma
Aceito em 25 de dezembro de 2015 comunicacdo metabdlica bidirecional entre os odcitos e as células somaticas dentro do
On-line em xxx foliculo que garante substratos para o odcito em desenvolvimento. Essa comunicagdo é
mediada pelas juncoes celulares (jungdes comunicantes e jungdes aderentes) presentes nas
Palavra-chave: projecgoes transzonais. As jungoes celulares e moléculas de adesao sdo responsaveis prin-
Juncdes intercelulares cipalmente por promover a adesdo entre as células foliculares; mas podem atuar em vias
Juncdes gap de sinalizacdo celular e na regulacdo da transcricdo génica nas células somaticas e odcitos.
Foliculo Além disso, as junc¢des comunicantes (jungdes gap) sao canais intermembranares que inter-
Ovério mediam a comunicagdo entre essas células através da passagem de pequenas moléculas.

Essas junc¢des comunicantes sdo compostas por proteinas denominadas conexinas; as cone-
xinas 37 e 43 sdo as predominantes nos foliculos ovarianos. Dessa forma, o conhecimento
acerca das jungoes celulares é de extrema importancia para o estudo da foliculogénese. A
presente revisdo teve como objetivo abordar os principais tipos de jun¢oes celulares existen-
tes entre as células foliculares, com destaque para as juncdes gap e as principais proteinas
de membranas (conexinas) presentes nos diferentes estagios do desenvolvimento folicular.
© 2016 Sociedade Brasileira de Reprodugao Humana. Publicado por Elsevier Editora Ltda.
Todos os direitos reservados.

Intercellular communications in ovarian follicles

ABSTRACT

Keywords: During the mammalian folliculogenesis, a long and complex process occurs, which the
Intercellular junctions oocyte acquires the necessary competence for fecundation. In this process there is a meta-
Gap junction bolic bidirectional communication among the oocyte and somatic cells inside the follicle,
Follicle which provides substrates for the oocyte developmental competence. This communication
Ovary is mediated by cellular junctions (occlusions, adherens and gap junctions) localized in the
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transzonal projections. Cellular junctions and adhesion mollecules are responsable mainly
for promoving the adhesion among follicular cells, however they can act in cellular signaling
pathways and in regulation of genic transcription in the follicular cells and oocyte. Moreover,
the communication junctions (gap junctions) are intermembrane channels that intermedi-
ate the communication among these cells through the passage of small molecules. These
gap junctions are composed by connexins, of which the connexins 37 and 43 are the most
frequently found in the ovarian follicle. Thus, knowledge of these cellular junctions are of
great importance for studying the folliculogenesis process. The aim of this review was to
report the main types of cellular junctions localized among the follicular cells, especially
the gap junctions and the main membrane proteins (connexins) found in different stages

of the follicular development.
© 2016 Sociedade Brasileira de Reproducdao Humana. Published by Elsevier Editora Ltda.

All rights reserved.

Introducao

Os organismos multicelulares tém células com capacidade
de se comunicar umas com as outras e proporcionar
um mecanismo indispensavel para os tecidos interagirem.
A comunicacdo entre as células ocorre de forma pardcrina,
enddécrina ou autécrina e é mediada por uma variedade
de moléculas, como peptideos, grandes proteinas inseridas
na membrana celular, aminoacidos, nucleotideos, esteroides
e outros lipideos. Além da comunicacdo via moléculas de
sinalizacdo e seus receptores, as células definem seus limites
de contato, apical e basolateral, de acordo com caracteristicas
estruturais e funcionais presentes neles.’

No seu dominio basolateral, as células tém principalmente
juncoes celulares e moléculas de adesdo para estabelecer o
contato entre si e permitir a comunicacdo célula-célula. As
juncoes celulares sdo divididas em trés categorias, de acordo
com as suas funcoes: juncbes de oclusdo, aderentes e comuni-
cantes. As juncoes de oclusdo e aderentes formam importantes
estruturas de contato entre células vizinhas. Essas juncoes
sdo compostas por diferentes proteinas transmembranares
que fazem contato entre as células e as ligacdes intracelu-
lares com o citoesqueleto de actina, além de atuar em vias
de sinalizacdo celular, incluindo a regulacdo da transcri¢cao
génica nas células? (fig. 1).

As juncOes comunicantes, também conhecidas como
jungdes gap, sao regides especializadas da membrana celular
que intermediam a comunicacdo entre as células. Sdo canais
intercelulares de membrana que permitem a passagem de
ions, moléculas que atuam como segundos mensageiros e
pequenos metabdlitos (<100 KDa).> As jungdes comunicantes
ou jungodes gap sdo compostas por unidades chamadas cone-
xons que formam um conjunto de canais proteicos compostos
por uma familia de mais de 20 proteinas chamadas conexinas.*

Diversas pesquisas tém tornado evidente que as
comunicacdes intercelulares juncionais (jun¢ées comu-
nicantes ou jungdes gap) exercem importante funcdo no
desenvolvimento embriondrio e na reproducéo.*® Especifica-
mente no ovario, hd uma clara evidéncia do envolvimento de
juncoes celulares no desenvolvimento dos foliculos ovaria-
nos. Durante o crescimento e o desenvolvimento do gameta
feminino (oécito) em mamiferos, hd uma conexdo continua
dos odcitos com as células foliculares circundantes através

2.Célula da granulosa/oécito
B-caterina, N-cadherina,
nectina-2, afadina, cingulina

Secundéario Primario Transi¢do Primordial

1. Oécito
B-caterina, e-cadherina, N-

cadherina, afadina, cingulina

3. Célula da granulosa
B-caterina, N-cadherina,
nectina-2, cingulina

Antral

Figura 1 - Moléculas de adesdo presentes na diferentes
juncoes intercelulares (aderentes e gap) das células
foliculares durante a foliculogénese.

de juncdes de oclusdo, aderentes e gap.*’~® O foliculo ovari-
ano é um exemplo claro da importéncia das comunicac¢oes
intercelulares no processo de desenvolvimento. Nos foliculos
ovarianos, tanto jungdes de adesdo como gap se formam entre
0 odcito em crescimento e as células foliculares e formam um
sincicio funcional.”

Dada a importéancia das juncoes celulares para o desen-
volvimento folicular ovariano, a presente revisdo fard uma
abordagem sobre os tipos de interag¢des entre as células foli-
culares, com destaque para as jungdes gap e as principais
conexinas encontradas nos foliculos ovarianos.

Papel das comunicacées intercelulares
no desenvolvimento folicular ovariano

Foliculogénese e desenvolvimento folicular

O foliculo ovariano consiste no odcito circundado por células
somaticas, da granulosa e da teca, que representam a uni-
dade funcional basica do ovéario.!’ Em mamiferos, o odcito
entra em meiose I, passa um periodo prolongado de quies-
céncia nos foliculos primordiais e constitui o pool de reserva de
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