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Resumo O espermatozoide é o gameta masculino e, como tal, a sua principal funcao é fecun-
dar o oocito. Aquando da ejaculacdo, esta célula ainda ndo se encontra madura, pelo que
nao consegue realizar a sua funcao. Ao entrar em contato com o trato reprodutor feminino, o
espermatozoide sofre a capacitacado. Este processo € caracterizado por alteracoes bioquimicas
e funcionais. A reacdo acrossomica € o processo final para a fecundacéo e caracteriza-se pela
libertacao das enzimas de proteoliticas que hidrolisam a zona pellcida. Todos estes processos
dependem de vias de sinalizacao. A maioria das vias de sinalizacao descritas para células somati-
cas ja foram identificadas no espermatozoide, contudo, os seus efeitos ndo sao completamente
conhecidos. Nesta revisao serao descritas as principais vias de sinalizacdao dos espermatozoides,
nomeadamente PPP1CC2, cAMP/PKA, fosfolipase C, PI3K-AKT e ROS.
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Signaling pathways in sperm functions regulation

Abstract Spermatozoon is the male gamete and its main function is to fertilize the oocyte.
When ejaculation occurs, this cell is immature and therefore cannot perform its function. When
it contacts the female reproductive tract, the sperm undergoes capacitation. This process is
characterized by biochemical and functional changes. The acrosome reaction is the last process
for fertilization and it is characterized by the release of proteolytic enzymes which hydrolyze
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the zona pellucida. All of these processes depend of signaling pathways. Most of the signaling

Reactive oxygen
species;
Phospholipase C

pathways described for somatic cells have been identified in the sperm, but their effects are not
completely known. In this review the main signaling pathways of sperm are described, including
PPP1CC2, cAMP/PKA, phospholipase C, PI3K-AKT and ROS.

© 2014 Asociacion Espaiiola de Andrologia, Medicina Sexual y Reproductiva. Published by Else-
vier Espana, S.L. All rights reserved.

Introducao

Os organismos multicelulares apresentam varias caracteris-
ticas funcionais e estruturais Unicas, sendo que esta situacao
se deve a capacidade das células comunicarem entre si, per-
mitindo que uma Unica célula influencie o comportamento
de outras células'. As células podem comunicar entre si de
diversas maneiras, entre as quais se podem referir os
mensageiros quimicos, as gap junctions (canais que ligam
2 células vizinhas permitindo assim uma troca de moléculas),
e as interacdes célula-célula. Estas interacoes célula-célula
ocorrem devido a proteinas de superficie que permitem a
comunicacéo direta entre 2 células vizinhas'-2.

As comunicacdes entre células dependem de vias de
sinalizacdo. Estas vias de sinalizacdo ocorrem devido a
participacao de diferentes moléculas sinalizadoras, deno-
minadas de mensageiros. Assim, numa via de sinalizacao
celular, as moléculas que fornecem informacao as células,
promovendo o inicio da via correspondem aos mensageiros
primarios. Estes mensageiros ligam-se a recetores especifi-
cos, que podem estar na membrana plasmatica ou no interior
da célula. Os recetores reconhecem o sinal, transmitindo um
sinal para os mensageiros secundarios, que sao moléculas
intracelulares, e que, que por sua vez, tém como funcao
transmitir os sinais para alvos moleculares intracelulares
especificos’ 2.

A transducao de sinais intercelulares influencia quase
todas as reacdes fisiologicas e ganha particular importan-
cia ao assegurar que todas as células tém uma reacao
sincronizada’??.

0 espermatozoide é o gameta masculino, cuja producao
ocorre nos testiculos (espermatogénese). Contudo, apds a
espermatogénese, o espermatozoide nao é funcionalmente
maduro. As modificacées funcionais que o espermatozoide
sofre no epididimo e trato reprodutor feminino (aquisicao
da mobilidade, capacitacao e reacao acrossomica) sao fun-
damentais para a fecundacdo do odcito®. Esta revisdo ira
abordar as principais vias de sinalizacao envolvidas na
aquisicdo da mobilidade, capacitacao e reacao acrossomica
no espermatozoide.

Espermatozoide

O espermatozoide tem como objetivo percorrer o trato
reprodutor feminino e fundir-se com um oécito, de forma a
formar um ovo, que posteriormente evolui para embriao™>.
Esta célula esta coberta com uma Unica membrana plas-
matica, designada plasmalema e encontra-se dividida em
2 partes: a cabeca e a cauda ou flagelo’.

A cabeca do espermatozoide tem uma forma achatada e
pontiaguda e é constituida pelo nucleo, pelo acrossoma
e por uma membrana celular. O nlcleo contém o acido deso-
xirribonucleico (ADN) condensado e ligado a protaminas,
moléculas que substituem as histonas, conduzindo a uma
maior condensacao do ADN. O facto de o ADN estar alta-
mente condensado impossibilita a sua transcricao e como
tal nao existe expressao génica no espermatozoide. O nlcleo
encontra-se revestido por um envelope nuclear reduzido e
protegido pela teca perinuclear®.

A cauda do espermatozoide consiste num arranjo de
9 pares de microtibulos em circulo e um par central -
axonema flagelar espermatico -, fornecendo a forca de
mobilidade ao espermatozoide. A cauda encontra-se divi-
dida em 4 regides: peca conectora, peca intermédia, peca
principal e peca final. Na peca conectora encontram-se
os centriolos e corresponde ao local de origem das fibras
densas, que sao estruturas que recobrem o axonema. Na
peca intermédia encontram-se as mitocondrias (organelos
que fornecem energia para o movimento da cauda), que se
encontram a rodear fibras densas e o axonema. A peca prin-
cipal é a regido mais comprida do espermatozoide e contém
as bainhas fibrosas externas que envolvem as fibras densas e
o0 axonema. A peca final contém axonemas duplos e termina
exteriormente com fibras densas e uma camada fibrosa®.

A producao e maturacao dos espermatozoides sao dividi-
das em 4 processos: (a) espermatogénese (nos testiculos),
(b) maturacao no epididimo, (c) capacitacdo no trato repro-
dutor feminino e (d) reacdo acrossomica®¢8. E de referir
que apenas uma pequena parte dos espermatozoides que
entram em contato com o trato reprodutor feminino vao
sofrer processos de maturacao®.

A maturacdo dos espermatozoides no epididimo
caracteriza-se principalmente pela aquisicdio de mobi-
lidade progressiva. O processo de capacitacao, ja no trato
reprodutor feminino, € caracterizado pela mudanca no
padrao da mobilidade (hiperativacao) do espermatozoide
e a aquisicao de capacidade, para posterior ocorréncia
da reacdo do acrossoma®®. As modificacbes preparatd-
rias que ocorrem na capacitacao referem-se a remocéo
de proteinas/glicoproteinas do plasma seminal, adsor-
vidas na superficie dos espermatozoides ejaculados, e
modificacdo/reorganizacdo das moléculas da superficie dos
espermatozoides, durante a passagem pelo trato reprodutor
feminino, resultando na modificacao do plasmalema destas
células®. A reacdo acrossomica caracteriza-se pelo reco-
nhecimento e ligacao do espermatozoide capacitado a zona
pelicida do oodcito, através de uma ligagao ligando-recetor
e libertacao do conteudo acrossomico®8. Morfologicamente,
a exocitose de conteldos acrossomais inicia-se com a fusao
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