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UNIDADE 2- SISTEMAS REPRODUTIVOS E GAMETOGENESE

2.1 Sistema Reprodutivo Feminino
2.2 Oogénese e os ciclos ovariano e menstrual
2.3 Sistema Reprodutivo Masculino

BIOLOGIA DO DESENVOLVIMENTO E EMBRIOLOGIA
Profa.Dra. lvana Beatrice Manica da Cruz

Ola pessoal. Nesta unidade nés vamos falar sobre aspectos morfofuncionais
dos sistemas reprodutivos femininos e masculinos. Esta aula & estratégica
para entendermos quais séo os fatores que influenciam o sucesso reprodutivo
e também potenciais problemas de infertilidade. Além disto, no final desta aula
eu farei algumas consideragdes sobre a evolugdo das conexdes sociais na
espécie humana que parece estar altamente correlacionada com a nossa
biologia reprodutiva.



SISTEMA REPRODUTIVO FEMININO
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Vamos comegar falando aspectos anatomo-histologicos do sistema
reprodutivo feminino que sao estratégicos para o sucesso da fecundagédo e da
gestagao.



PRINCIPAIS ORGAOS DO
SISTEMA REPRODUTIVO FEMININO

O sistema reprodutivo feminino é composto por érgéos internos e externos.



PRINCIPAIS ORGAOS DO
SISTEMA REPRODUTIVO FEMININO

Colo do )
Utero (cérvix)

Vagina )

&. Vulva (estrutura externa)

A estrutura externa é conhecida como vulva, que se interconecta com o canal
vagina (a vagina). Por sua vez a vagina esta anatomicamente proxima do
utero. A regido do utero que conecta-se com a vagina € conhecida como colo
do utero ou cérvix. Por sua vez o utero esta anatomicamente ligado as tubas
uterinas (uma de cada lado). O final de cada tuba esta préximo dos ovarios,
ainda que n&o exista uma ligagéo fisica entre estes dois 6rgaos. As mamas
também s&o consideradas como érgéo do sistema reprodutivo feminino.



MORFOLOGIA EXTERNA:VULVA

Vamos rever os principais aspectos relacionados a morfologia externa e seu
papel reprodutivo



MORFOLOGIA EXTERNA:VULVA
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A vulva protege os orgaos sexuais da mulher, e estd evolutivamente adaptada para os
seguintes eventos: miccdo, atividade sexual, menstruacao e parto.



MORFOLOGIA EXTERNA:VULVA
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A vulva estd localizada na parte inferior da pubis’(mons pubis (ou mons
veneris), que é uma proeminéncia em que existe abundancia de tecido adiposo,
cuja porcdo anterior se cobre de pelos a partir da puberdade. A vulva possui 0S
grandes labios, mais externos, os pequenos labios mais internos. Na parte
interna esta localizado o vestibulo, introito e meato uretral. A regido entre a
vulva e o anus € denominada perineoNa vulva encontra-se também o clitoris,
que é o principal 6érgao sensorial da mulher associado a atividade sexual e ao
orgasmo.

Aqui é importante comentar que o orgasmo feminino € complexo e ndo é
totalmente entendido. Para ler mais sobre o tema sugiro a revisdo de Pfaus e
colaboradores  (2016). Acesso em (copie e cole o link):
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5084726/



GLANDULAS DE SKENE E BARTHOLIN

O sistema reprodutivo feminino também possui dos
tipos importantes de glandulas: as glandulas mucosas de
Skene, que secretam uma substancia mucoide associada
a estimulacao sexual. Estas glandulas sao consideradas
por muitos pesquisadores, como sendo homologas da
prostata masculina. As glandulas de
Bartholin ou glandulas vestibulares maiores sao duas
glandulas alojadas na parede vaginal,, com funcao de
efetuar a lubrificacdo do canal vaginal, preparando-o
para o ato sexual. Possuem um tamanho aproximado
entre 0,5 e 1,0 cm e estao localizadas na entrada da
vagina.




MORFOLOGIA INTERNA:VAGINA

Vamos agora falar sobre as principais estruturas internas do sistema
reprodutivo feminino.



VAGINA

A vagina é um canal fibromuscular com 6 a 8 cm de comprimento. E
considerada uma cavidade virtual ja que suas paredes ficam préximas umas
das outras e tém a capacidade de se adaptar ao 6rgdo sexual masculino, ou
mesmo a expulsdo do bebé no momento do parto. Esta anatomicamente
localizada na regido anterior ao reto e posterior a parede da bexiga urinaria e
uretra. Tem um formato obliquo, com a parede anterior levemente mais curta
que a posterior. O segmento superior esta muito proximo do colo uterino. A
regido externa da vagina que estende-se até a cérvix recebe o nome de fornix
da vagina. O esperma geralmente é ejaculado no fornix o que facilita o seu
ingresso para dentro do Utero.
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VAGINA

Orgao muscular suas
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Muco é&cido — defesa
contra patégenos

A vagina possui caracteristicas histologicas que permitem a producdao de um
muco acido. Este muco protege o organismo contra infeccdes de
microorganismos patogénicos.
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HISTOLOGIA DA VAGINA

VACUOLOS CONTENDO GLICOGENIO
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A producdo de um muco com pH baixo esta associada a microbiota vaginal.
Ou seja a presenca de microrganismos que estdao presentes nesta cavidade.
Vejamos como ocorre a produgado deste muco acidificado. Histologicamente, a
parede vaginal possui em trés camadas: mucosa, muscular e adventicia. O
epitélio da mucosa vaginal de uma mulher adulta é pavimentoso estratificado
e tem uma espessura de 150-200 pm. Suas células podem conter pequena
quantidade de queratoialina, porém ndo ocorre queratinizagdo intensa como
se observa na pele. Pela acdo do estrogénio, o epitélio vaginal produz e
acumula uma grande quantidade de glicogénio, que é depositado no lumen
vaginal quando as células epiteliais descamam. Bactérias na vagina
metabolizam este glicogénio e produzem acido lactico e outras substancias
como o perdxido de hidrogénio, bacteriocinas, etc que vao baixar o pH vaginal.
O ambiente acido confere acdo protetora contra alguns microrganismos
patogénicos.
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COLO UTERINO E UTERO

O utero € um d6rgao muscular oco, piriforme, com paredes espessas sendo
dividido em fundo, corpo, istmo e cérvix (colo do utero). Sua estrutura muito
din@mica, cujo tamanho e propor¢des modificam-se durante as varias fases
da vida.



COLO UTERINO E UTERO
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O colo uterino ¢ dividido em duas regides morfologicamente e imunologicamente
distintas: a ectocérvice, que estd préxima a vagina e que ainda contem
microorganismos ¢ a a endocérvice “estéril”, que ¢ distal ao utero. A metade
inferior do colo uterino, denominada de porg¢ao vaginal, se projeta na parede
anterior da vagina e a metade superior permanece acima da vagina. A
inervagao do colo uterino é derivada do plexo hipogastrico. O colo uterino
apresenta uma histologia diferenciada do restante do utero. Enquanto a parte
superior do utero ¢ revestida por uma Unica camada de células colunares, a
ectocérvice possui uma camada estratificada de células coberta por células epiteliais
escamosas.

O muco cervical é produzido por células caliciforme ¢ formado por diferentes
componentes que sofrem modificagdes marcantes, nos diferentes estdgios do ciclo
uterino da mulher e durante a gravidez. Esses componentes incluem agua, lipidios,
colesterol, carboidratos, ions inorganicos e proteinas (imunoglobulinas, proteinas
plasmaticas, mucinas e enzimas). Em geral, o muco cervical atua como uma barreira
semipermedvel e antimicrobiana, impedindo o acesso de patogenos ao trato genital
superior, permitindo simultaneamente a entrada de espermatozoides antes da
ovulagdo. Entretanto, também existem evidéncias que a consisténcia do muco no
periodo ndo-ovulatorio impede o ingresso dos espermatozoides para o interior do
utero. Em relagdo as propriedades antimicrobianas, as células epiteliais do cérvix sao
conhecidas por secretar uma mistura ou coquetel de fatores reguladores como
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citocinas e quimiocinas ¢ um espectro de moléculas antimicrobianas, incluindo
lactoferrina, lisozima, complemento e defensinas, juntamente com imunoglobulinas A
(IgA) e IgG. Estas moléculas conferem protecdo contra patdgenos. Se vocé€ se
interessa pelo tema e quer ler mais sobre o assunto, eu indico a revisdo feita por De
Tomasi e colaboradores (2019). Acesso em:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6501150/
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COLO UTERINO
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Este slide sintetiza, de modo geral as principais propriedades do colo uterino.
Durante a gravidez, o colo uterino permanece firme e fechado para reter o feto
dentro do Utero e protegé-lo contra infec¢des ascendentes da vagina. A termo,
o colo uterino deve amolecer para se preparar para o parto e o trabalho de
parto. O conhecimento sobre as vias e mediadores da dor proveniente do colo
do Utero é incompleto devido as limitagdes atuais dos estudos experimentais.
O colo do utero é altamente inervado em comparagdo a vagina, estando
também associado a atividade sexual (orgasmo) feminino.
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CANCER DO COLO UTERINO
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Um dos principais problemas de saude relacionados ao colo do utero é o
cancer principalmente induzido por infecgdes pelo virus HPV.
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CANCER DO COLO UTERINO
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Este esquema sintetiza as principais alteragdes histologicas relacionada com
o desenvolvimento do cancer cervical.



Endométrio
Altamente glandular

Vamos voltar a falar do utero, agora mais especificamente sobre a estrutura
que compde o corpo do utero, onde o embrido se implantara e ira se
desenvolver ao longo da embriogénese. Como falei anteriormente, durante a
gravidez, o utero se expande para que o feto possa se desenvolver no seu
interior. O utero € também responsavel pela expulsdo do feto, através de
contragdes intensas associadas ao parto.
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Perimétrio

Em termos histolégicos, o utero é externamente revestido por uma camada
serosa (perimétrio), que se conecta a uma camada intermediaria muscular,
denominada miométrio. O miométrio € uma musculatura toda misturada, com
células musculares lisas que tém uma caracteristica especial. Além de se
multiplicarem, essas células alongadas e fusiformes crescem em até vinte
vezes durante a gravidez. Apos a gestagcdo, apoptose de grande parte das
células que compde este tecido induzem o retorno do utero ao seu tamanho
original. Outra caracteristica importante € que essa musculatura nao recebe
uma ordem de contragao de fora. Algumas células musculares do utero, perto
das tubas uterinas, adquirem capacidade de produzirem estimulo nervoso,
funcionando como marcapassos. O musculo uterino tem dois marcapassos,
cada um perto de uma das tubas. Entdo a contragdo nasce na tuba. Ou seja,
a contracdo do utero é desencadeada pelo préprio utero, independente de
estimulo nervoso externo. O miométrio estd em contato com a camada que
recobre o lumen uterino denominada ENDOMETRIO.
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ENDOMETRIO UTERINO

Estagios

Folicular Luteal Menstrual

Esta camada é composta por um tecido conjuntivo (estroma endometrial) e
um epitélio de revestimento. Este tecido € altamente vascularizada e possui
também glandulas especializadas que proliferam mensalmente nas mulheres
em periodo reprodutivo. Isto porque, a fungao principal do endométrio € o de
acolher e nutrir o embrido no inicio da gravidez. Posteriormente, participara
também da diferenciacdo da parte materna da placenta. Quando nao ocorre
fecundacdo, esta camada descama, o que causa ruptura nos capilares
sanguineos provocando o evento conhecido como “menstruagao”. Isto ocorre,
porque em termos histolégicos, o endométrio tem sempre uma porcéo basal e
uma porgao proliferativa. A camada basal € o que sobra do endométrio apés
uma menstruagao, quando a camada proliferativa cai.
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TUBAS UTERINAS
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Ligadas ao utero se encontram as tubas uterinas. Estas estruturas medem de
20 a 25 cm e tém um diametro semelhante ao de um canudinho de bebidas. O
seu didmetro interno é do tamanho aproximado de um grafite fino de lapis.
Histologicamente as tubas sdo formadas por duas camadas de tecido
muscular liso, sendo uma longitudinal e a outra transversal. Um tecido epitelial
ciliado recobre a parte interna das tubas. Esta disposig¢ado € importante para os
movimentos contrateis e ciliares que empurram 0 muco € 0 embrido em
diregdo ao utero. Patologias que levam a imobilidade ciliar estdo associadas a
infertilidade feminina.
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TUBAS UTERINAS

Tubas uterinas
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Foliculo Maduro

A abertura final e dilatada das tubas denomina-se fimbrias. As fimbrias que
possuem um aspecto de franjas estdo fixadas proximas ao ovario por um
tecido conjuntivo. Esta proximidade garante que o évulo liberado pelo ovario
sera sugado para o interior da tuba.
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TUBAS UTERINAS E SAUDE

A endometriose
UTERONORMAL... ..E AFETADO

A maioria das mulheres somente descobre a doenga quando n&o consegue
engravidar (algumas delas, s6 entre sete e 12 anos depois de sentir os
primeiros sintomas). A endometriose é responsavel pela maior parte dos
casos de infertiidade feminina(estima-se que cerca de 30% dos
casos, segundo o Dr. Jean Louis Maillard, especialista em reprodugao
humana da clinica Fecondare), mas ndo € a unica causa da dificuldade para
ter um bebé. A doencga surge quando as células do endométrio passam a
migrar para outros locais, como o0s ovarios, as trompas e a cavidade
abdominal, ao invés de serem expelidas pela menstruagao, provocando uma
reacao inflamatdria. Os focos de endometriose, como s&o chamados, também
podem estar presentes no peritbnio (tecido que recobre todo o interior da
cavidade abdominal), no intestino, na vagina e na bexiga.
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OVARIOS, OVULAGAO E MENSTRUAGAO

Agora vamos comentar com um pouco mais de profundidade a respeito da
gbnada feminina que produz os gametas e hormdbnios sexuais: o ovario.
Relacionado a este 6rgao falaremos também sobre os dois ciclos femininos,

que geralmente ocorrem de modo concomitante: o ciclo ovariano e o
menstrual.
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Os ovarios sao as gbénadas feminas. As principais funcdes dos ovarios sao: (1)
a producdo dos hormodnios sexuais femininos, progesterona e estrogénio

(forma ativa denominada estradiol); (2) producdo e armazenamento dos
gametas femininos (ovocitos), que sdo liberados um a cada més e recolhidos
pelas tubas uterinas, ao longo do periodo reprodutivo da mulher. Em termos
anatomicos, o formato dos ovarios se assemelha a uma améndoa, medindo
em geral 3 cm de comprimento, 1,5 cm de largura e 1 cm de espessura. Eles
estdo localizados nas proximidades de parede pélvica lateral em cada lado
do utero.

25



OVARIOS
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As principais estruturas histologicas do ovario sdo: (1) Epitélio germinativo
(nome improprio, mas que permanece em uso0), que reveste externamente o
orgao. Este tecido varia do tipo pavimentoso ao cilindrico simples estando
associado a um tecido conjuntivo adjacente (tunica albuginea); (2) medula, é
a parte mais interna do 6rgao, constituida por tecido conjuntivo frouxo, rico em
vasos sanguineos, célula hilares (intersticiais). Esta regido possui conexao
importante com o restante do corpo permitindo trocas nutricionais, gasosas e
o transporte de moléculas sinalizadoras (horménios) do ovario para o restante
do corpo, e do corpo para o interior do ovario. (3) regido cortical também
denominada estroma ovariano. Este tecido possui umas células fusiformes
denominadas Células de Leydig, produtoras de horménios principalmente
androgénios (horménios masculinizantes) em baixas concentragbes. O
aumento anormal da quantidade destas células (hiperplasia) causa uma
condicdo denominada “hiperandrogenismo”, que é encontrada, por exemplo
na “sindrome do ovario policistico”.
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HISTOLOGIA DO OVARIO
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No estroma estéo localizadas as células que vao se diferenciar as oogénias.
Junto com células oriundas do tecido epitelial, vao formar estruturas
denominadas foliculos ovarianos. Os foliculos possuem células foliculares
que rodeiam o ovécito. Por sua vez, o ovdcito secreta uma camada acelular
glicoproteica que o rodeia, chamada zona pelucida. Os foliculos ovarianos
formam-se somente na vida embrionaria. Deste modo, caso ocorra inibigdo na
formacao destas estruturas reprodutivas a mulher sera infértil.



HISTOLOGIA DO OVARIO

Portanto, o foliculo ovariano € conhecido como a unidade funcional dos
ovarios. Os foliculos sdo separados do tecido conjuntivo adjacente por uma
ldamina basal. Este corte histolégico identifica as principais estruturas do
foliculo. Aqui destaco que, o epitélio ovariano ficou conhecido como epitélio
germinativo, pois antigamente acreditava-se que os ovocitos eram oriundos
deste tecido.
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O ovario é uma estrutura que aparece precocemente na embriogénese do feto
feminino. Na 4% a 62 semana da gestagao este 6rgao ja produz cerca de 600
mil oogbnias, que logo entram em meiose. Porém, ainda na fase de Profase 1
(dipléteno) estas células interrompem o processo meidtico. Neste momento, o
gameta ja passa a ser chamado de ovocito. Este so6 vai ser retomado quando
a mulher entrar na puberdade. Somente apds a formacao dos ovécitos € que
as células foliculares se diferenciam, a partir do epitélio, e rodeiam o ovdcito.
Essa diferenciacdo ocorre em torno da 16 semana da embriogénese. Na
puberdade, a retomada da meiose marca o inicio dos ciclos femininos, mais
especificamente do ciclo ovariano que ira produzir um ovocito secundario a
cada més. Entretanto, a meiose Il s6 sera completada caso o ovocito seja
fecundado. Se isto ndo ocorrer o mesmo degenera.



GAMETOGENESE
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De todo modo, vamos aqui relembrar a gametogénese que leva a formagao
dos gametas masculino e feminino que vocé ja aprendeu no ensino médio. Na
gametogénese ocorre uma divisdo celular especial denominada meiose. Ela
vai ocorrer a partir de células especiais: espermatogbénias, no homem e
ooglOnias nas mulheres. A principal diferengca é que, a partir de uma
espermatogobnias serdo formados 4 espermatozdides com metade do numero
de cromossomos (n), enquanto na mulher, a partir de uma oogbnia sera
formada apenas um unico ovdcito secundario. No caso, este ovdcito
secundario € que liberado do ovario durante a ovulacdo. Assim, o ovécito
secundario sé se tornara um o6vulo, caso seja fecundado pelo
espermatozoide. Se nao ocorrer a fecundagao o ovécito degenerara.
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FOLICULO OVARIANO MADURO
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Mensalmente, via estimulo hormonal, o foliculo ovariano amadurece
(denominado Foliculo de Graaf). Ao longo deste processo as células
foliculares produzem um liquido que se acumula no interior do foliculo em uma
regiao que passa ser denominad de Antro.



FOLICULO MADURO E OVULAGAO

Aqui eu apresento um corte histologico que mostra um foliculo maduro antes
da ovulagao.



HISTOLOGIA DO OVARIO
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Atresia folicular: morte dos foliculos-fagocitados

Estima-se que existam 650 mil foliculos nos dois ovarios da crianga recém-
nascida. Entretanto, a maioria, com o decorrer do tempo, ira degenerar.
Assim, quando a mulher tem a sua menarca (primeira menstruagao) existem
no seu ovario cerca de 400.000 foliculos. A cada ciclo menstrual, cerca de
1.000 foliculos retomam a meiose, porém, em geral apenas um ovécito é
liberado a cada ciclo. Os demais degeneram em um processo denominado
atresia folicular. Por este motivo, ocorre um esgotamento dos foliculos
ovarianos com o decorrer da idade.

Este corte histologico mostra um foliculo ovariano em atresia em que as
células foliculares e o préprio ovocito morrem e sao fagocitados por
macréfagos que residem no tecido conjuntivo do estroma ovariano.
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Sé para relembrar e reforgcar, na mulher, todos os meses diversos foliculos
ovarianos retomam a meiose, que € interrompida quando ocorre a producio
do ovécito secundario (n, mas que ainda possui as cromatides irméas
duplicadas, portanto ainda esta com 46 cromossomos). A produgédo do 6vulo
(haploide, com 23 cromossomos), sé vai ocorrer caso 0 ovocito secundario
seja fertilizado pelo espermatozoide.
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OVOGENESE FEMININA
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Este outro esquema mostra todos os principais momentos da ovogénese e
ovulacéo.



OVULACAO
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Uma vez que o foliculo esteja maduro, em consequéncia de uma liberagao
massiva de hormdnios (que sera comentado logo a seguir), ocorre a ruptura
do foliculo com a liberacdo do ovdcito. Este fenbmeno é conhecido como
ovulagcao. Uma vez liberado, as tubas uterinas sugam o ovocito para o seu
interior. As células foliculares que permaneceram no ovario rapidamente se
organizam e crescem formando um 6rgdo endocrino temporario denominado
corpo luteo.
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CORPO LUTEO
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Logo apds a liberagdo do ovdcito as células foliculares se organizam,
proliferam e passam a secretar estrogénio e progesteronea formando um
orgao enddcrino temporario denominado corpo luteo. Este 6rgao é formado
mensalmente a partir do momento que ocorre a ovulagdo. Caso nao haja
fecundagéo, o mesmo degenera.



CORPO LUTEO

-Considerado um 6rgao endocrino — secreta progesterona
e estrogénio

-Mantém sua atividade por cerca de 12 dias

-Principal fungao: estimulo aumento das glandulas do
endométrio

-Na auséncia da fecundagao: DEGENERA

-Na presenca da fecundagao: functional até o 40 més da
gravidez (lutedlise)

Ao contrario, caso ocorra fertilizagao do ovadcito pelo espermatozdide o corpo
lutero permanecera ativo, caso contrario ele degenera. A principal fungdo do
corpo luteo é estimular o aumento das glandulas do endométrio do utero cujas
secregdes estdo relacionadas a nutricdo e protecdo do embrido que ira se
implantar neste 6rgdo. Todos os meses, mulheres férteis produzem este
orgao que mantém sua atividade por aproximadamente 12 dias. Caso nao
ocorra a fecundagéo, o corpo luteo degenera. Sua degeneragédo interrompe a
producdo de estrogénio e progesterone desencadeando assim a
menstruagdo. Isto porque sem niveis elevados destes hormdnios n&o existe
como manter a gravidez. Caso ocorra fecundag¢ao, o corpo luteo se mantém
funcional até o 40 més da gravidez. Somente neste momento a placenta
estara totalmente madura e o corpo luteo degenera em um processo chamado
lutedlise.



CICLOS OVARIANOS E
MENSTRUAL
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Mensalmente a mulher tem que produzir o ovocito a ser fecundado, garantir
que, caso ocorra a fecundagdo, a embriogénese seja mantida via produgao
hormonal do corpo luteo, e também garantir que o utero esteja em condi¢des
de receber o embriaozinho recém formado, mais especificamente pela
diferenciagdo do endométrio. Estes processos sdo denominados de ciclo
ovariano e ciclo menstrual. Apesar de ndo ser obrigatério que os dois ciclos
ocorram sempre juntos, existe uma forte interagdo entre o ciclo ovariano e o
ciclo menstrual que é regulada por horménios produzidos pelo hipotalamo
cerebral, pela glandula hipofise e também pelo corpo luteo formado no ovario
e endométrio. Podemos ent&o dizer que os dois “ciclos conversam entre si”.
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CONTROLE HORMONAL DOS CICLOS

Modulacgao: Eixo Hipotalamo-hiposifiario
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hipofise
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Progesterona

% Horménio Foliculo Estimulante (FSH)
Horménio Luteinizante (HL)

OVARIOS

O controle dos ciclos hormonais basicamente envolve hormdnios liberados
pela regido do cérebro denominada hipotalamo, pela glandula hipdfise e
pelos ovarios. Caso houver fecundagéo, o endométrio também tera um papel
relevante na manutengdo da gravidez.
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Uma vez que a producdo destes hormdbnios ndo ocorre de modo
concomitante, a melhor maneira para observamos como o ciclo ovariano e o
menstrual acontecem € a partir deste esquema, que passaremos a decompor.



OS NiVEIS DE HORMONIOS VARIAM AO LONGO DO MES
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Vamos comentar com um pouco mais de profundidadde sobre o ciclo
menstrual, que também chamado pode ser chamado ciclo uterino. Este ciclo
esta relacionado com o preparo do tecido endometrial uterino para receber o
embrido. Uma vez que se associa diretamente a menstruagao, foi estipulado
que este ciclo inicia a partir do primeiro dia de menstruag¢ao. Atencao, porque
o primeiro dia necessariamente ndo € marcado por sangramento mais intenso.
As vezes, apenas uma borra de sangue é detectada pela mulher. Até o 4o dia
de menstruagdo a concentragdo dos hormonios LH, FSH estrogénio e
progesterona esta muito baixa. Aos poucos os niveis do horménio FSH e do
estrogénio comegam a se elevar estimulando a proliferagdo do endométrio.
Aproximadamente no 13-14 dia ocorre um pico na producdo de estrogénio
que induz grande aumento nas concentracées do horménio LH e também
FSH induzindo a ovulagdo. Logo apds a ovulagao, os niveis de estrogénio e
progesterona aumentam em consequéncia da produgdo destas horménios
pelo corpo luteo que se formou. Caso haja gravidez, a implantagdo do
embrido no endométrio ira induzir a produgao de substancias que estimularao
a permanéncia e a atividade hormonal do corpo luteo, que mantém assim a
gravidez. Sobre este tema falaremos quando abordarmos os principais
processos relacionados a implantagdo embrionaria. Caso ndo haja
fertilizacdo, a auséncia destas substancias ira desencadear a degeneragao do
corpo luteo. A queda abrupta nos niveis de estrogénio e progesterone leva a
um colabamento dos capilares sanguineos que fazem a troca de gases e



nutrientes no endométrio. Este tecido entdo descama e a rupture de alguns
destes capilares causa a menstruacdo. Estes eventos constituem entdo, o
ciclo menstrual.
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OS NiVEIS DE HORMONIOS VARIAM AO LONGO DO MES
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Vamos agora comentar em mais detalhe como ocorrem os eventos
relacionados ao ciclo ovariano. Este ciclo também €& chamado de ciclo estral,
que também ocorre em outros animais. Logo apds a menstruagdo, o aumento
nos niveis do hormonio FSH e do estrogénio induzem o amadurecimento do
foliculo ovariano (a meiose é retomada). Préximo do 130 ao 14 dia, o pico de
estrogénio, FSH e LH leva a ruptura do foliculo e a liberagdo do ovdcito
(Ovulagédo). Logo a seguir as células remanscencentes do foliculo se
diferenciam no corpo luteo. Como foi anteriormente comentado, se nao
houver gravidez, o mesmo ira degenerar. Se houver gravidez o corpo luteo se
mantera até o 40 més da gestagao.
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Algumas modificagdes fisiolégicas ocorrem na mulher, em decorréncia desta
modulagdo hormonal. Uma delas diz respeito a sua temperatura basal pela
manha. Até o 14° dia do ciclo a temperatura € de aproximadamente 36°C.
Entretanto, logo apos a ovulagdo a grande quantidade hormonal induz um
aumento da temperatura basal para 370C. Antigamente, quando n&o haviam
outras técnicas para saber se a mulher estava ou n&o ovulando, a medi¢ao da
temperatura basal ao longo do ciclo era bastante utilizada.
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ANTICONCEPCIONAIS HORMONAIS

Rompem com o ciclo ovariano evitando a ovulacdo

. —p Adesivo

Com base no que foi estudado podemos falar de modo genérico, como
funcionam as anticoncepcionais hormonais na mulher. A mais popular € a
“pilula”, ainda que hoje este tipo de anticoncepcional possa ser utilizado sob a
forma injetavel ou de adesivo dérmico. Todos estes farmacos interrompem o
ciclo ovariano, ou seja evitam que ocorra a ovulagéo.



ANTICONCEPCIONAIS HORMONAIS

Rompem com o ciclo ovariano evitando a ovulagcdo
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Geralmente este tipo de farmaco utiliza moléculas agonistas do estrogénio
(Como é o caso do etinilestradiol) também podem ter na sua composi¢ao
agonistas da progesterone. Estes farmacos agonistas funcionam de modo
similar aos horménios naturais (estrogénio e progesterona).



ANTICONCEPCIONAIS HORMONAIS

Rompem com o ciclo ovariano evitando a ovulagao
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Como o ciclo ovariano € dependente de producédo diferenciada nos
horménios, a administracdo da pilula anticoncepcional aumenta os niveis de
estrogénio e progesterona. Este aumento impede a ovulagéo sinalizando ao
organism que ele esta na fase pds-ovulatéria (como se fosse um pseudo inicio
de gravidez).



SISTEMA REPRODUTIVO MASCULINO

Agora vamos abordar aspectos gerais relacionados ao sistema reprodutivo
masculino que s&o estratégicos para o sucesso reprodutivo.
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PRINCIPAIS ESTRUTURAS DO SISTEMA
REPRODUTIVO MASCULINO
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As estruturas anatémicas do sistema reprodutivo masculino sdo fortemente
tubulares com destaque: (1) aos testiculos, que sdo as gbénadas masculinas
produzindo horménios e espermatozdides. Os testiculos se encontram
alojados dentro da bolsa escrotal (escroto); (2) o epididimo, um tubo
altamente enrolado proximo aos testiculos, que é o local aonde os
espermatozoides sdo armazenados e se tornam moveis; (3) o vaso deferente
que transporta os espermatozoides para fora do epididimo em direcdo ao
interior da cavidade abdominal; (4) a vesicula seminal (existem duas) que
junto com a préstata produzem grande parte do liquido seminal que formara o
sémen; (5) as glandulas bulborretais que produzem uma secrecdo que
lubrifica a uretra atenuando lesbes relacionadas com a presséo ejaculatéria;
(6) e finalmente o pénis, que € o orgdo sexual masculino, com capacidade
erétil, pelo qual os espermatozdides presentes no sémen ou esperma sio
liberados no interior do canal vaginal durante a relagdo sexual. Vamos agora
comentar especificidades relacionadas a estas estruturas, comegando com os
testiculos.
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TESTICULOS
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Os testiculos sdo as gbnadas masculinas. os testiculos sdo 2 pequenos 6rgdos
gue se encontram dentro do escroto. Os testiculos sdo responsaveis pela producao
de esperma e também estdo envolvidos na producdo de um hormdnio chamado
testosterona. A testosterona € um hormoénio importante durante o desenvolvimento
e maturacdo masculinos para o desenvolvimento dos musculos, o aprofundamento
da voz e o crescimento dos pelos do corpo.
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HISTOLOGIA DOS TESTICULOS

SEPTOS

TUBULOS
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Em termos histologicos, cada testiculo € envolvido por uma camada grasso de
tecido conjuntivo denso (tunica albuginea). Desta tunica parte septos fibrosos
que dividem o interior dos testiculos em septos. Em cada Iébulo existe de 1 a

4 tubulos seminiferos
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HISTOLOGIA DOS TESTICULOS
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Corte transversal

Os tubulos seminiferos estdo imersos em um tecido conjuntivo frouxo rico em
vasos sanguineos, linfaticos, nervos, células intersticiais (Leydig). Nos tubulos
seminiferos &€ que ocorre a producao dos espermatozoéides. Cada testiculo:
250-1000 tdbulos seminiferos. O tamanho combinado e linear dos tubulos
seminiferos é de aproximadamente 250 m.
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ESTRUTURA DOS TESTICULOS
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Vejamos agora com um pouco mais detalhe quais sdo os principais
componentes do tubulo seminifero, a partir deste esquema de um corte
transversal. O tubulo seminifero € delimitado por uma |lamina basal. Possui
uma estrutura formada por espermatogébnias, que, a partir da puberdade irdo
produzir de modo continuado espermatozodides ao longo de toda a vida do
homem. Existem células grandes que formam prolongamentos
citoplasmaticos e se unem umas as outras, chamadas Células de Sertoli.
Estas células sao criticas para a espermatogénese ja que fornecem suporte e
nutricdo as células gaméticas, e no processo de citodiferenciacdo dos
espermatozoides, fagocitam os restos celulares. Além disto, esta células
secretam o liquido que fica no interior do lumen do tubulo seminifero e que
transporta os espermatozdides produzidos para o epididimo. No tecido
conjuntivo frouxo que rodeia os tubulos seminiferos encontramos também
células fusiformes chamadas Células de Leydig. Estas células irdo produzir os
dois principais horménios masculinos: a testosterona e a dihidrotestosterona.
Neste tecido também existem células midides que contribuem para a
contracdo dos tubulos empurrando os espermatozoides em direcdo ao
epididimo, ja que estas células ainda n&o sdo moveis.
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ESPERMATOGENESE
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Em relagdo a espermatogénese podemos destacar o seguinte: nos tubulos
seminiferos existem espermatogdnias, que sao células maiores que se
localizam proximo a ldmina basal de cada tubulo. Por agdo hormonal iniciam
a meiose produzindo espermatoécitos primarios (2n) e secundarios (n, com
cromatides-irmas duplicadas), que sao células um pouco menores. Estas
células se diferenciam e se dividem em direcdo a luz do tubulo. Quando a
meiose finaliza as células haploides formadas sdo denominadas
espermatides. Estas células sofrem um processo de citodiferenciacédo
denominado espermiogénese. Uma vez que os espermatozodides estejam
diferenciados eles permanecem imersos no liquido no interior do lumem do
tubulo, que foi produzido pelas células de Sertoli, e sdo passivamente
transportados para o epididimo, ja que ainda ndo tem capacidade de
locomoverem-se sozinhos.
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Este slide mostra um corte histolégico de um tubulo seminifero contendo
espermatozoides na luz do tubulo. Aqui destaco que os tubulos seminiferos
sao inicialmente macicos (microfotografia menor) quando os homens sao
criangas. No inicio da puberdade as células centrais dos tubulos seminiferos
sofrem apoptose permitindo entdo o inicio e a continuidade da
espermatogénese ao longo da vida masculina. Por este motivo, € que
individuos muito jovens nao tém capacidade reprodutiva.
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ESPERMIOGENESE
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Vejamos agora como ocorre a espermiogénese, ou seja a citodiferenciagao
que produz o espermatozdide na sua forma que permite a reprodugao. Este
projeto leva cerca de cinco semanas para ocorrer. Inicialmente a espermatide
€ uma célula arredonda que contém todas as organelas e estruturas celulares
de outras células corporais. A partir dos centriolos como se formar o flagelo
(cauda). O corpusculo de Golgi sofre diferenciagcdo dando origem a uma
estrutura em forma de bolsa que fica localizada acima do nucleo denominada
Acrossomo. Esta estrutura possui uma série de moléculas que seréo criticas
no processo de fertilizacdo do ovocito. Grande parte do conteudo
citoplasmatico e de outras organelas acabam sendo extrudados da célula
(liberados para o exterior). O restante da célula se alonga, as mitocdndrias
também se proliferam e se dispde ao redor da base do flagelo. Estas
organelas produzirdo energia responsavel pela locomogdo dos
espermatozoides em direcdo ao gameta feminino. No final, o0 gameta possui
trés segmentos definidos: cabega, contendo nucleo e acrossomo, pescogo,
contendo a bateria mitocondrial e flagelo. Alteragées no tamanho e formato
destas estruturas impede a fertilizag&o.
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CONTROLE GENETICO DA ESPERMIOGENESE
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No estagio final da espermiogénese o gameta masculino perde a
capacidade de transcrever genes e sintetizar proteinas.

Estudos cientificos mostram que a espermiogénese é um processo altamente
controlado por muitos genes. Outra questdo importante que merece ser
destacada é que no final da espermiogénese todo o genoma do
espermatozoide € silenciado (processo epigenético). Assim, o gameta nao
tem capacidade de transcrever e sintetizar novas proteinas. Esta capacidade
sé retornara, caso o espermatozdide fecunde o ovocito, e assim o seu

genoma € rapidamente ativado, para que, junto ao genoma do Ovulo
desencadeie o desenvolvimento embrionario.
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/ DUCTOS DE SAIDA DOS \
ESPERMATOZOIDES DOS

TESTICULOS PARA O EPIDIDIMO
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Uma vez formados os espermatozoéides sao, inicialmente empurrados para
um conjunto de vasos denominados vasa recta que ligam os testiculos ao
epididimo.
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EPIDIDIMO

Espermatozéides ficam armazenados no epididimo
neste local eles tornam-se moveis.
1-2 Semanas de transito

O epididimo €& uma estrutura de fundamental importancia para que o
espermatozoide tenha a capacidade de amadurecer, se tornar movel e
posteriormente fecundar o ovdcito. Em termos anatémicas o epididimo € um
tubo Unico altamente enrolado, se que se liga ao vaso deferente.
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EPIDIDIMO
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Espermatozéides ficam armazenados no epididimo
neste local eles tornam-se moveis.
1-2 Semanas de transito

Os espermatozéides penetram o interior do epididimo e na medida que sao
transportados dentro deste tubo tornam-se méveis. O transito leva de uma a
duas semanas. Como pode ser visto no corte histolégico, as paredes do
epididimo s&o mais largas, possuem maior quantidade de células musculares
que auxiliam o transito dos espermatozoides.
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EPIDIDIMO: ESTRUTURA ANATOMICA
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Vejamos agora um pouco mais sobre a estrutura anatémica do epididimo.
Este 6rgao tem de 5 a 7 cm de comprimento porque esta altamente enrolada.
Em termos de extensdo linear o epididimo mede cerca de 6 metros de
comprimento. O epididimo possui trés regides fisiologicamente importantes. A
cabeca (mais larga) e por onde os espermatozdides penetram neste 6rgao, o
corpo e a cauda. A cauda se intercontecta com o vaso deferente.
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DESENVOLVIMENTO POS-NATAL DO EPIDIDIMO
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Aqui eu gostaria de destacar que ao longo da embriogénese o epididimo
termina a sua diferenciagdo somente apos o nascimento do homem (nos
primeiros 50 dias).



EPIDIDIMO

Ocorrem mudangas na composi¢ao de proteinas da membrana do
espermatozoide ao longo do seu Transito dentro do epididimo

Ao longo do transito no epididimo os espermatozoides se tornam MOVEIS

O aumento da mobilidade dos espermatozoides esta relacionado com
niveis maiores (mas controlados) de bicarbonato

Também ocorre aumento nos niveis de calcio ao longo do epididimo

Espermatozdides adquirem gradualmente a capacidade de se ligarem a
ZONA PELUCIDA do odcito ao longo do seu transito no epididimo

A capacidade de ligagédo do espermatozoide com a Zona Pelucida envolve
a redistribuicao de proteinas ADAMS, CRISPs e IZUMO.
PROTEINA ADAM-3 — fundamental para a fertilidade do espermatozéide

Mas porque o epididimo é tao relevante pra a reprodugdo? A fim de adquirir
motilidade progressiva, maturacdo completa e compactacdo da cromatina,
regular seu volume e adquirir moléculas necessarias para a fertilizacao, os
espermatozoides liberados do testiculo devem transitar pelo epididimo, um
longo tubulo convoluto que conecta os dutos eferentes aos vasos deferentes,
onde sofrem varias modifica¢oes moleculares. s modificacoes espermaticas que
ocorrem durante o transito nos trés segmentos que compoem o epididimo
(caput, corpo e cauda) sao realizadas por secrecoes do epitélio epididimal,
incluindo epididimossomas (microvesiculas extracelulares enriquecidas em
colesterol e proteinas), miRNA e outras macromoléculas. O pH epididimal e a
composicao eletrolitica do liquido luminal também s3ao importantes para a
correta maturacao dos espermatozoides.
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EPIDIDIMO: fisiologia

Ocorre absorgéo de agua do fluido em que os espermatozoides
chegaram no epididimo

80-90% do fluido testicular é reabsorvido nos DUCTOS EFERENTES
através de poros da membrana chamados AQUAPORINAS

A absorgéo da agua faz com que ocorra um grande aumento
na concentragdo dos espermatozoides

Aumenta a concentragéo de proteinas na parte anterior do epididimo

Estas proteinas irdo fazer parte do amadurecimento dos espermatozoides:
> 20 proteinas representam o total de 80-90% das proteinas do
limen do epididimo. Ex.
- Lactoferrina (LTF)
- Lipocaina
- Clusterina (+ concentragao)
- Prostaglandin

As secrecoes epididimarias sdao reguladas por uma variedade de
fatores, principalmente androgenos e estrégenos, para criar um ambiente
luminal diferente em cada segmento do epididimo, apoiando a maturacao
progressiva dos espermatozoides e permitindo a manutencao da viabilidade e
motilidade do esperma durante o armazenamento na cauda.
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EPIDIDIMO: fisiologia

/I::}O maior local de ARMAZENAMENTO DOS ESPERMATOZOIDES E A\

REGIAO DA CAUDA DO EPIDIDIMO.

|:> Os gspermatézéides podem ficar estocados NA CAUDA DO
EPIDIDIMO geralmente de 3-10 dias podendo ficar até 30 dias

{ Vaso deferente
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Finalmente, a contragao epididimal permite a emissao de espermatozoides na
ejaculacdo. De modo geral, o papel do epididimo no desenvolvimento das
funcoes do esperma é essencial para a reproducao masculina, e alteracoes em
qualquer uma de suas fun¢oes podem levar a subfertilidade ou infertilidade.

Tubulos |04
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VASO DEFERENTE

Como vimos os espermatozdides maduros e moéveis ficam armazenados na
cauda do epididimo até que sejam ejaculados. Para isto eles sdo rapidamente
transportados para o interior da cavidade abdominal via vaso deferente. Como

podemos observar no corte histolégico do slide este vaso € altamente
muscular.
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VASO DEFERENTE

Os vasos deferentes € que sao cortados e separados na vasectomia
impedindo assim a migragao e ejaculagédo dos espermatozoides.
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VESICULAS SEMINAIS

Seminal
vesicles

Ejaculatory
duct

Responsaveis pela secreg¢ao de 70% do ejaculado e secretam:

Fluido alcalino- neutralizar a acidez do canal vaginal

Frutose — energia para os espermatozoides

Prostaglandinas — aumentam a viabilidade e motilidade
dos espermatozdides

Os espermatozdides transitam para o interior da cavidade abdominal
mergulhados no fluido produzido pelo epididimo. No interior desta cavidade as
vesiculas seminais langcam seu produto que ira compor cerca de 70% do
volume total do ejaculado. Estas secregbes sdo importantes para o sucesso
da fecundacao porque: (1) tem pH alcalino o que possibilitara a neutralizagao
do pH vaginal acido que protege a mulher contra infecgdes patogénicas; (2)
possuem moléculas utilizadas na produgdo de energia, como € o caso da
frutose; (4) possuem outras moléculas que auxiliam na manutencdo da
viabilidade e o aumento da motilidade dos espermatozoides, como é o caso
das prostaglandinas.
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VESICULAS SEMINAIS

Vesiculas

Seminais Ducto ejaculatorio

Urétra Prostata

prostatica

Este slide mostra uma visdo mais anatdmica das vesiculas seminais
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PROSTATA

Seminal
vesicles

Prostate
gland

Conjunto de 30 glandulas imersas no tecido
conjuntivo

Secreta:

Citrato — fornece energia para a motilidade
dos espermatozoides

Enzimas - quebram glicoproteinas que
envolvem os espermatozéides

s

A préstata também € uma glandula acessoéria do sistema reprodutor
masculino. Esta glandula é encontra somente em alguns mamiferos incluindo
o ser humano. Anatomicamente, a prostata esta localizada abaixo da bexiga,
com a uretra passando no seu interior. A prostata € circundadapor uma
capsula fiboromuscular e contém tecido glandular, bem como tecido conjuntivo.
No seu interior existe um conjunto de aproximadamente 30 gléandulas imersas
em tecido conjuntivo. Estas glandulas produzem e contém fluido que faz parte
do sémen. O fluido prostatico também é ligeiramente alcalino, leitoso com
uma aparéncia esbranquicada. O fluido prostatico é expelido na primeira
parte da ejaculagéo, junto com a maior parte do esperma. As secrecdes da
prostata incluem enzimas proteoliticas , fosfatase acida

prostatica , fibrinolisina , zinco e antigeno prostatico especifico.
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HPERPLASIA DE PROSTATA

= =

Préstata normal Prostata com hiperplasia

Ao longo do envelhecimento € comum a prostata aumentar de tamanho
aumentando a vontade de urinar ao mesmo tempo que dificulta a miccgéao.
Este aumento € denominado hiperplasia da préstata altamente prevalente
principalmente em idosos com 75 anos ou mais.

71



HPERPLASIA E CANCER DE PROSTATA

Prostate cancer affects...

Normal prostate Enlarged prostate/BPH

Bladder, ‘ \ Bladder,
rine 02 .
Urethra \,“" ( / Urethra
% (

Toque retal + exame de
sangue (PSA)

Entretanto, este érgdo também pode desenvolver tumores malignos. O cancer
de préstata € um dos canceres mais comuns que afetam homens idosos no
Reino Unido, EUA, Norte da Europa, Austrdlia e Brasil. E, portanto,
uma causa significativa de _morte em homens idosos em todo o mundo.
Um exame retal digital e a medicdo do nivel do antigeno especifico da
prostata (PSA) s&o geralmente as primeiras investigages feitas para verificar
se ha cancer de prostata. Os valores de PSA sao dificeis de interpretar,
porque um valor alto pode estar presente em uma pessoa sem cancer e um
valor baixo pode estar presente em alguém com cancer. A proxima forma de
teste costuma ser a realizagdo de uma bidpsia para avaliar a_atividade e
invasividade do tumor.
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ESTAGIOS DO CANCER DE PROSTATA

Prostata Estagio Estigio Estigio
sauddval indcial Intermed o avamniadie

O cancer de préstata que esta presente apenas na prostata é frequentemente
tratado com a remocao cirurgica da préstata ou com radioterapia ou pela
insercdo de pequenas particulas radioativas de i0do-125 ou paladio-103
chamada de braquiterapia.
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CANCER DE PROSTATA: metastases
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No céncer avangado podem ocorrer metastases, incluindo metastase ossea.

Esta cintilografia de um homem de 82 anos com cancer avangado de préstata

indica disseminacdao de tumores
esquelético.

(manchas escuras) no seu sistema
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GLANDULAS BULBORRETAIS

/

Além das vesiculas seminais e da préstata o homem possui glandulas
bulbouretrais. Estas glandulas também s&o conhecidas como Glandula de

Cowper, estando anatomicamente situadas debaixo da prostata e da vesicula

seminal. S3o duas formagdes pequenas, arredondadas e ligeiramente
lobuladas, com coloracdao amarela e tamanho de uma ervilha. Esta glandula é
responsavel pela secrecdo de um fluido transparente e viscoso que facilita a
relagdo sexual, devido ao carater seu lubrificante da uretra. Durante a
excitagdo sexual, as glandulas bulbouretrais secretam uma substancia alcalina
que protege os espermatozoides e também secretam muco, que lubrifica a
extremidade do pénis e o revestimento da uretra, diminuindo a quantidade de
espermatozoides danificados durante a ejaculagao.

Em algumas técnicas cirurgicas de redesignacdo sexual em transexuais de
homem para mulher, essa glandula, bem como a préstata, s&o mantidas para
possibilitar que a neovagina tenha lubrificagdo natural.
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HISTOLOGIA DO PENIS
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Tecido erét

-Uretra
-Trés corpos cilindrincos de tecido erétil (parte dorsal)

O pénis é o 6rgado erétil e copulador masculino, formado pelas seguintes
partes: glande, prepucio, corpo cavernoso, corpo esponjoso e bulbo. A glande
é a extremidade do pénis, coberta por uma pele, chamada prepucio.
Interiormente, existem duas estruturas denominadas corpos cavernosos e o
COrpo esponjoso possuem espacos esponjosos que se enchem de sangue,
causando a erecdo. O canal da uretra passa por entre esses tecidos eréteis. O
bulbo é a regido alargada do corpo esponjoso, na sua regidao proximal (base
do pénis). O tecido que tem a capacidade de se encher e esvaziar de sangue
forma trés cilindros, dos quais dois sdo pares (direito e esquerdo) e se situam
paralelamente, por cima (considerando-se o pénis em posicdo horizontal ou
semi-ereto), e o terceiro € impar e mediano, e situa-se longitudinalmente, por
baixo dos dois precedentes. Os dois cilindros superiores recebem o nome de
corpos cavernosos do pénis e o inferior, de corpo esponjoso do pénis.
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EPIDEMIOLOGIA DA
INFERTILIDADE

A infertilidade atinge aproximadamente 15% da populacao, segundo a
Organizagao Mundial da Saude (OMS), isto €, um em cada cinco casais tem
problemas para engravidar, precisando de ajuda especializada. As causas dessa
doenca estao distribuidas igualmente entre homens e mulheres (por volta de
35% cada), além de um percentual referente a infertilidade sem causa
aparente.
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Destaque

OMS mudou os critérios de infertilidade masculina

Em 2012, a Organizacdo Mundial da Saiude (OMS) realizou uma reunido de
especialistas para avaliar o campo dos cuidados com a fertilidade a fim de
desenvolver diretrizes abrangentes sobre a infertilidade. Estatisticas da OMS
mostram que 50 a 80 milhdes de pessoas em todo o mundo podem ser
inférteis. No Brasil, esse numero chega a cerca de 8 milhdes. As causas da
infertilidade sao diversas e podem ser femininas, masculinas ou devido a
associacdo de dificuldades dos dois componentes do casal. Atualmente, é
estimado que cerca de 35% dos casos de infertilidade estdo relacionados a
mulher, cerca de 35% estao relacionados ao homem, 20% a ambos e 10%
sdo provocados por causas desconhecidas. No entanto, a maior parte é
perfeitamente tratavel. Por isso, o sonho da maternidade ou paternidade é
possivel para a maioria.
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OMS mudou os e

CRITERIOS

A partir de 2010 o homem fértil deve possuir:
- Pelo menos 1.5 mL de sémen
- Ter acima de 15 milhdes/mL de espermatozoides
- Motilidade adequada segundo critérios visuais
- Vitalidade: > 58% dos espermatozoides vivos
- Morfologia: espermatozoides com cabega de formato oval, parte
intermediaria (pescogo) e cauda perfeitas (pelo menos 4%)
- Presencga de leucdcitos que indica inflamagao (< inferior a 1 milhdo/mL)
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Aqui eu destaco os critérios de fertilidade utilizados pela OMS quando se faz
um espermograma. Entende-se por fertilidade masculina a capacidade que
um homem adulto tem de gerar uma gravidez em uma mulher adulta jovem

em até 6 meses de atividade reprodutiva.
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Male Infertility Disorder

Semen disorders

Testicular
failure

Other m

Obstruction

Chryptorchidism®

Idiopathic

EPIDEMIOLOGIA DA INFERTILIDADE MASCULINA

VARICOCELE

Dilatagdo anormal das veias
ao redor do testiculo,
formando "varizes". Causa
aumento da temperatura
testicular

Diminui fertilidade

Causa mais comum de
infertilidade masculina.

Entre as principais causas da infertilidade masculina esta a varicocele. Esta
condigédo leva a um aumento anormal das veias elevando a temperatura dos
testiculos. As espermatogbnias sdo muito sensiveis a temperaturas em torno
de 37 oC e morrem. Por este motivo, alias, é que os testiculos ficam na bolsa
escrotal que, consegue controlar a temperatura aproximando ou afastando as

gbnadas do corpo, conforme a temperatura ambiente.
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EPIDEMIOLOGIA DA INFERTILIDADE MASCULINA

81



[Primary Pathologies of Male Reproductive Systemj
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+Treatment of underlying pathology
* Antioxidant supplementation
« Avoiding factors promoting ROS gene valul CCF 2010

Também destaco que existe um numero grande de evidéncias cientificas
sugerindo que o aumento das espécies reativas de oxigénio (EROs) pode
induzir a disfuncdo na produgao de espermatozoides levando a infertilidade
masculina. Quando estudarmos os eventos associados a fecundacgao ficara
mais claro porque este tipo de situacédo pode ocorrer.
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FATORES AMBIENTAIS QUE POTENCIALMENTE
AFETAM A QUALIDADE ESPERMATICA

E por falar em fatores ambientais que podem induzir a infertilidade masculina,
a exposic¢ao dos testiculos a ondas eletromagnéticas pode induzir alteragdes
relevantes. Este € o caso dos celulares.
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Alteracoes mediadas por estresse oxidativo nos
parametros espermaticos em ratos Wistar machos
expostos a radiacao de telefones celulares 3G

Rohit Gautam ', Kumari Vandana Singh il Jayprakash Nirala 1. Nina Nancy Murmu 1 Ramovatar

Meena ', Paulraj Rajamani '

Afiliacées + expandir

O estudo concluiu que esta
3 exposicao pode induzir estresse
3 oxidativo com um nivel elevado de
espécies reativas de oxigénio, o que

i

pode levar a infertilidade.

?

5

Este hipdtese foi experimentalmente testada em ratos de laboratorio (Ratos
Wistar) submetidos a radiacado de telefones celulares 3G, que apresentaram
estresse oxidativo nos espermatozodides, associado a infertilidade.
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Procurar Resultados Salve 0 0 email Enviar para Opgges de exibicio

Reveja > Reprod Biol Endocrinol. 9 de dezembro de 2018; 16 (1): 118. LINKS DE TEXTO COMPLETO

doi: 10.1186 / $12958-018-0431-1 rT
full text ot I BMC

Radiagoes e fertilidade masculina PMC rultext

Kavindra Kumar Kesari ', Ashok Agarwal 2, Ralf Henkel 3

Afiliagées + expandir
PMID: 30445985 PMCID: PMC6240172 DOI: 10.1186 / s12958-018-0431-1
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Se vocé quiser ler mais sobre o tema eu sugiro esta revisao que pode ser
acessada através do link:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6240172/
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INFERTILIDADE MASCULINA: estratégias experimentais
para a indugao da espermatozoides in vitro

Co-cultura de células-tronco induzidas
a pluripoténcia (iPS) e células
Testiculares obtidas por bidpsia

OCocyte

Fertilizacdo in vitro

Stukemborg et al., 2013

Recentemente, um progresso significativo foi feito para o tratamento da infertilidade
masculina. No entanto, estas técnicas ndo os pacientes inférteis com azoospermia
ndo obstrutiva, a menos que esperma de um doador seja usado. a verdade, a maioria
dos casais deseja ter seu proprio filho geneticamente relacionado. Células-tronco
pluripotentes induzidas por humanos (hiPSCs) podem ser geradas a partir de células
somaticas de pacientes e a derivacdo in vitro de células germinativas funcionais de
iPSCs especificas de pacientes pode fornecer novas estratégias terapéuticas para
casais inférteis. Recentemente, um progresso significativo foi feito para o tratamento
da infertilidade masculina. No entanto, estas técnicas ndo os pacientes inférteis com
azoospermia ndo obstrutiva, a menos que esperma de um doador seja usado. a
verdade, a maioria dos casais deseja ter seu proprio filho geneticamente relacionado.
Células-tronco pluripotentes induzidas por humanos (hiPSCs) podem ser geradas a
partir de células somaticas de pacientes e a derivagdo in vitro de células germinativas
funcionais de iPSCs especificas de pacientes pode fornecer novas estratégias
terapéuticas para casais inférteis.
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NOVIDADES TERAPEUTICAS FUTURAS

Reveja > Hum Reprod. 1 de fevereiro de 2018; 33 (2): 188-195. doi: 10.1093 / humrep / dex369.

Células-tronco pluripotentes induzidas por humanos
e infertilidade masculina: uma visao geral do
progresso atual e perspectivas

Fang Fang ', ZiliLi ' 2, QianZhao ', Honggang Li !, Chengliang Xiong " 2

Afiliagdes + expandir
PMID: 29315416 PMCID: PMC5850345 DOI: 10.1093 / humrep / dex369
Artigo PMC gratis

Fang e colaboradores (2018) revisaram este tema salientando que: “Embora
controversas, as hiPSCs tém um enorme potencial para aplicagdes bioldgicas e
terapéuticas para a infertilidade masculina. Os recentes avangos na geragdo de células
germinais masculinas de miPSCs n3o s6 s3o uma grande promessa para o
estabelecimento de in vitromodelos de espermatogénese humana, mas também
fornecem informagdes sobre o mecanismo de especificagdo de hPGC e regulagdo da
espermatogénese humana.” Quer ler mais? Vocé pode acessar esta revisdo através do
link: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5850345/
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ANTICONCEPCIONAIS
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Finalmente é relevante destacar que as anticoncepcionais masculinas estao

associadas ao uso de barreiras fisicas (preservativos) e espermicidas.
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INFERTILIDADE: COMO ENFRENTAR O DIAGNOSTICO E BUSCAR O TRATAMENTO
ADEQUADO
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Se vocé quiser ler mais a respeito de fertilidade sugiro que acesse a pagina
da Sociedade Brasileira de Reproducao Assistida (SBRA) via link:
https://sbra.com.br/



CONCLUINDO...

Nesta unidade noOs revisamos de modo integrado e genérico diversos
aspectos anatomo-histologicos e fisiologicos dos sistemas reprodutivos
masculino e feminino que auxiliardo a entender melhor os processos de
fecundagdo e desenvolvimento embrionario, que serdo abordados nas
proximas unidades. Se vocé quiser acessar a sintese deste capitulo utilize o
arquivo do Mapa conceitual que também esta disponivel no site www.bionline-
ufsm.
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