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Rola komdrek podporowych Sertoliego
w organizacji 1 funkcji jadra

Streszczenie

W artykule przedstawiono aktualne poglady na temat morfologii
funkcjonalnej komoérek podporowych Sertoliego, ze szczegélnym
uwzglednieniem budowy i funkcji potaczenn miedzykomoérkowych. We-
dtug wielu koncpecji naukowych, komérki te wytwarzajg najwiekszg
ilosc i réznorodnos$¢ wyzej wymienionych struktur ze wszystkich ko-
morek ssakow.

W opracowaniu zwroécono takze uwage na interakcje komdérkowe
w gonadzie meskiej, w ktorych komorki Sertoliego petnig kluczowa
role, oddziatujgc na drodze parakrynowej na funkcje komérek mioidal-
nych i Leydiga, a takze regulujgc proces spermatogenezy.

Wstep

Komorki podporowe kanalika nasiennego zostaty po raz pierwszy
opisane w 1865 roku przez wioskiego badacza Enrico Sertoliego.
Stanowig one rusztowanie i ochrone dla komérek rozrodczych co
znalazto odzwierciedlenie w ich nazwie. Obecnie okres$la sie je mianem
komadrek podporowych Sertoliego.

*Pracownia Endokrynologii Zwierzat i Hodowli Tkanek, Zaktad Fizologii Zwierzat, Instytut Zoologii
Uniwersytetu Jagiellonskiego
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Komorki te sg jedynymi niegametogenicznymi elementami nabton-
ka plemnikotwdérczego. Wyposazone sg one w bardzo liczne wypustki,
ktoére wypetniajg wszystkie przestrzenie miedzy generacjami komodrek
rozrodczych. Od strony podstawy, komorki Sertoliego przylegajg do
blaszki podstawnej kanalika, ktéra z kolei stanowi wewnetrzng czesé
btony granicznej (membrana limitans), z drugiej za$ strony dochodzg
do swiatta kanalika (Steinberger i wsp. 1975, Ramaswami 1983, De
Kretser i Kerr 1988) (ryc. 1). Warto doda¢, iz z reguty komorki
rozrodcze z racji swego przeznaczenia otoczone sg przez specjalne
struktury, zapewniajgce im odpowiednie warunki dla prawidtowego
rozwoju. W jadrze funkcje te speitnia kanalik nasienny, podczas gdy
w jajniku jest to pecherzyk jajnikowy.

Jadro komorki Sertoliego znajduje sie w czeSci przypodstawnej
komoérki, jest wraznie pofatdowane, a drobnoziarnista chromatyna tworzy
dwa ciatka amorficzne, typowe dla tych komdérek. Ciatka te pozostaja
w bezposrednim kontkacie z jgderkiem. Czes¢ srodkowa komorki wy-
petniona jest wydtuzonymi mitochondriami, obfitg gtadka siateczkg $rdod-
plazmatyczng oraz licznymi peczkami mikrofilamentéow i mikrotubul. Te
ostatnie struktury biorg udziat w zmianie ksztattu komorek i ich wypustek
(Bielanska-Osuchowska i Sysa 1980, Janecki 1986).

Dojrzewanie komoérek podporowych zwigzane jest z wytworzeniem
wyspecjalizowanych potgczenn miedzykomdérkowych, ustaleniem sie ba-
riery krew-jadro, a ponadto z nagromadzeniem sie w obszarze ponad-
jadrowym komorki znacznej ilosci elementdéw cytoszkieletu, oraz ze
wzrostem aktywnos$ci enzymow w komorce.

Morfologia i funkcja potaczen miedzykomorkowych

Wedtug aktualnych pogladéw komoérki Sertoliego sa zdolne do
wytworzenia najwiekszej ilosci i réznorodnosci polaczen miedzyko-
morkowych ze wszystkich komoérek ssakéw (Russel 1980, Russel
i Peterson 1985).

Przede wszystkim nalezy wymieni¢ potgczenia Sciste (tight junc-
tions), tworzace ciggly pas uszczelniajgcy obwody sgsiadujgcych ze



Rye. 2. Schemat przestrzenny wyspecjalizowanego potaczenia Scistego
miedzy wypustkami komoérek Sertoliego w kanaliku (wg Bielanskiej-
Osuchowskiej i Sysy 1980)

bk - btona komoérkowa, ¢ SER - cysterny SER, MF - mikrofilamenty

sobg komorek Sertoliego. Struktury te sg potaczeniami blton komor-
kowych na stosunkowo diugim odcinku, zbudowanymi z matych punk-
towych ztaczy utozonych szeregowo. Do obu bton przylegaja peczki
mikrofilamentow. Trzecim elementem ziacz sg perforowane cysterny
gtadkiej siateczki srodplazmatycznej (ryc. 2). Polgczenia te sg jednym
z najwazniejszych i nie ulegajacych zniszczeniu nawet przy znacznym
wzroscie cisnienia wewnatrz kanalika. Rownoczesnie, dzieki wyzej
opisanym potaczeniom, kanalik nasienny ulega rozdzieleniu na dwa
przedziaty; 1) przypodstawny, ograniczony od dotu blaszkg pod-
stawng, a z bokéw i z gory btong komdérkowg komoérek Sertoliego
oraz 2) przysrodkowy, otwarty do sSwiatla kanalika. Stabilnosc¢
srodowiska w przedziale przysrodkowym, jego skfad chemiczny oraz
mozliwos¢ kumulowania w nim zwigzkéw (np. biatka wigzacego
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androgeny, ABP), osiggana wiasnie dzieki powstatej barierze krew-
-jadro, jest kluczowym zjawiskiem potrzebnym do prawidtowego prze-
biegu spermatogenezy (Bielanska-Osuchowska i Sysa 1980, Russel
i Peterson 1985, tukaszyk 1988).

Komoérki Sertoliego wytwarzajg ponadto potgczenia hemidesmo-
somalne, dzieki ktérym komorki sg przytwierdzone do blaszki pod-
stawnej. Ten typ potaczen petni istotng role w utrzymaniu integralnosci
catego kanalika nasiennego. Dzieki hemidesmosomom komorki Ser-
toliego stwarzajg swoisty ,szkielet” dla komodrek rozrodczych.

Kontakty desmosomopodobne (desmosome-like junctions) to ko-
lejne potgczenia typu przylegania, odpowiedzialne za adhezje komadrek
Sertoliego miedzy soba. Ich gtébwnym skiadnikiem cytoplazmatycznym
sg widkna aktynowe. Poniewaz potaczenia te wytwarzane sa tylko
przez niektére komoérki podporowe, uwaza sie je wiec za struktury
szczgtkowe. Potaczenia desmosomalne sa natomiast liczne miedzy
komoérkami Sertoliego, a komdrkami rozrodczymi we wczesnych sta-
diach ich rozwoju. W fazie spermatyd spotyka sie nieliczne, mate
desmosomy, a w stadium nastepnym (wydluzania sie spermatyd),
potaczenia te ulegajg nawet zanikowi. Zjawisko to jest najprawdopo-
dobniej wykorzystywane w przemieszczaniu sie komoérek rozrodczych
w przedziale przysrodkowym.

Analogiczng role petni tzw. ,specjalizacja powierzchniowa”, wy-
stepujgca w postaci ,,ptaszcza” lub ,czapeczki” w poblizu potgaczen
scistych, zamykajacych oraz w okolicach powierzchni komérek Serto-
liego w przedziale przysrodkowym, a zwigzana ze skiadnikami cyto-
szkieletu, gtownie mikrofilamentami i mikrotubulami. Tworzg sie
wowczas gtebokie inwaginacje w komorkach Sertoliego, w ktore
wciggane sg spermatydy, wspomagajgc ich wydtuzanie (ryc. 3).

Ztacza szczelinowe {gapjunctions), obecne zaréwno miedzy komoér-
kami Sertoliego, jak i rozrodczymi, sg potaczeniami typu komunika-
cyjnego, umozliwiajgcymi przechodzenie jondw i substancji
drobnoczasteczkowych bezposrednio miedzy sasiadujgcymi komoérka-
mi.



Rye. 3. Schemat potaczenia zwanego ,.czapeczka” miedzy komorka
podporowa, a spermatyda (wg Bielanskiej-Osuchowskiej i Sysy 1980)

c spt - cytoplazma spermatydy, m - mitochondrium, MF - mikro-
filamenty, jk - jadro komoérkowe, a - akrosom, c¢ SER - cysterny
SER, w k.S. - wypustka komoérki Sertoliego



Kompleksy cewkowo-butawkowe (tubulobulbar complex) sg uni-
kalnymi w gonadzie meskiej. Tworzg sie pomiedzy komdérkami Ser-
toliego, a p6znymi spermatydami, przyjmujgc posta¢ kanalikéw. Sg one
strukturami krotkotrwatymi, ktérych rolg jest przytrzymywanie sper-
matydy az do jej uwolnienia. Liczba tych struktur ulega redukcji
w potowie cyklu nabtonka plemnikotwérczego, za$ najwiecej ich spo-
tyka sie w poczagtkowych i koncowych stadiach kolejnego cyklu. Druga
funkcjg tego kompleksu jest eliminowanie nadmiaru cytoplazmy sper-
matyd. Spermiacja czyli uwolnienie plemnika jest mozliwe dzieki
rozerwaniu sie kompleksu cewkowo-butawkowego, obkurczaniu sie
wiokien aktynowych w potgczeniu zwanym ,czapeczka” oraz utracie
przylegania komorki Sertoliego w stosunku do spermatydy. Kiedy
dojrzata spermatyda zostaje uwolniona jako plemnik do Swiatta ka-
nalika, pozostata cytoplazma tzw. ciatko resztkowe jest fagocytowana
przez komoérki Sertoliego (Hochereau de Reviers i wsp. 1990).

Ponadto wykazano, ze komorki Sertoliego odbywajg swoéj wilasny
cykl funkcjonalny skorelowany ze stadium cyklu nabtonka plemniko-
tworczego (Parvinem i wsp. 1986). Nalezy dodaé, ze cykl nabtonka
to zjawisko dwukierunkowego przemieszczania sie generacji komorek
gametogenicznych odbywajgcych spermatogeneze. Zwigzana z tym
procesem cyklicznie zmieniajgca sie ultrastruktura i funkcja komoérek
Sertoliego, stwarza swoistg dynamike, w ktoérej wyzej omodwione
potaczenia tworzg sie, okresowo funkcjonujg i w koncu ulegaja
zanikowi (Hochereau de Reviers i wsp. 1990). Komorki Sertoliego
w kolejnych stadiach cyklu réznig sie nie tylko pod wzgledem morfologii
(zmianom ulega ksztatt jadra i catej komorki) i metabolizmu, ale
rowniez pod wzgledem sekrecji czynnikéw o charakterze regulacyjnym,
jak i odbioru sygnatéw stymulacji hormonalnej (Anthony i Skinner
1989).

Ztozona ultrastruktura komoérek podporowych, przedstawiona na
przyktadzie specyficznych potaczen miedzykomérkowych, wskazuje na
wielorakie funkcje tych komoérek (Janecki 1986, tukaszyk 1988, Sharpe
1988, Stefanini i wsp. 1988) (ryc. 4).
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Funkcje komorek Sertoliego

Jak juz wspomniano, komodrki Sertoliego stanowig podpore na-
btonka plemnikotwdérczego i sg odpowiedzialne za dostarczanie sub-
stancji odzywczych do komoérek rozrodczych. | tak, mleczany
i pirogroniany syntetyzowane przez komodrki Sertoliego sg niezbedne
do prawidtowego wzrostu i dojrzewania kolejnych generacji komorek
rozrodczych, takze jadrowa interleukina | i Il stymuluje ich wzrost
i metabolizm (Jutte i wsp. 1983). Biatka takie, jak transfeiyna i ceru-
loplazmina zaangazowane sa w transport zelaza i miedzi z osocza do
przedziatu przysrodkowego w kanaliku nasiennym (Grootegoed i wsp.
1989 — ryc. 4).

Cytoarchitektura kanalika i utozenie komorek Sertoliego wzgledem
komoérek rozrodczych to jeden z najlepszych przykiaddéw na istnienie
interakcji srodowiskowej w obrebie jednego narzadu (Heindel i Trei-
nen 1989, Risbridger i de Kretser 1989). Interakcje te ulatwiaja
specyficzne potgczenia miedzykomoérkowe $Swiadczace o silnych od-
dziatywaniach miedzy komoérkami gonady meskiej.

Komorki Sertoliego czynnie uczestniczg w spermiacji, a ich wy-
pustki biorg aktywny udziat w przesuwaniu resztkowej cytoplazmy
plemnika. Poprzez fagocytoze natomiast usuwajg czes¢ zbednej, od-
rzuconej cytoplazmy spermatydy (Bielarniska-Osuchowska i Sysa 1980,
tukaszyk 1988).

Bardzo istotng funkcjg komérek Sertoliego, ze wzgledu na mecha-
nizmy regulacyjne catej gonady, jest ich zdolnos$¢ sekrecyjna i meta-
boliczna (Skinner 1991, Bilinska 1992). Wiekszo$¢ funkcji komorek
Sertoliego pozostaje pod wptywem foliti opiny (FSH) wydzielanej przez
przysadke mozgowqg i testosteronu produkowanego w jadrze przez
komoérki Leydiga (Bilinska 1990). Komorki Sertoliego sa jedynymi
komdérkami w jadrze posiadajgcymi receptory btonowe FSH, a tym
samym sa docelowymi komérkami dla tej gonadotropiny (ryc. 4).
Stwierdzono w nich takze obecnos¢ receptoréw glukagonu i tyreotropi-
ny (Morris i wsp. 1988). Mechanizm dziatania tych hoynondw jest
zgodny z modelem opracowanym przez Sutherlanda (Stoktosowa
1982). Zwigzane z odpowiednim receptorem wywotujg kaskade reakcji
molekularnych prowadzacych do aktywacji cyklazy adenilanowej, spad-
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ku aktywnosci fosfodiesterazy, zaleznej od cAMP, dalej wzrostu
koncentracji cAMP, ktory aktywuje kinaze biatkowg i prowadzi do
fosforylacji licznych biatek komdérkowych.

W ostatnich latach wcigz przybywa informacji dotyczacych regulacji
lokalnych w gonadzie meskiej, na drodze para- i autokrynowej.
W réznych typach komodrek jadra wykryto szereg substancji, czynni-
kéw, ktére modulujg funkcje poszczegélnych komoérek. Komorki Ser-
toliego speiniaja kluczowa role w lokalnej czynnosci jadra (La
Magueresse i Jegou 1988, Heindel i Treinen 1989, Risbridger i de
Kretser 1989). Jest to uwarunkowane specyficznym ich utozeniem
w gonadzie meskiej. Wydzielajg one biatko wigzgce androgeny (ABP),
ktérego synteza stymulowana jest przez FSH i testosteron (ryc. 4).
W warunkach in vitro z zastosowaniem dwukomorowego naczynia
hodowlanego z filtrem miliporowym wykazano, ze hodowane komoérki
Sertoliego wydzielajg rézne ilosci tego biatka, w zaleznosci od obe-
cnosci kolejnych generacji komérek rozrodczych dodanych do jednej
z komodr (Janecki i Steinberger 1987). Nalezy takze pamietaé, ze
testosteron jest gtdbwnym regulatorem parakrynowym funkcji komorek
Sertoliego, a autokrynowym dla komodrek Leydiga. Niedojrzate ko-
morki Sertoliego majg ponadto zdolno$¢ aromatyzacji testosteronu
w estradiol. Zjawisko to, opisane przez Dorringtona i wsp. (1987)
odbywa sie przy udziale dwu gonadotropin, lutropiny (LH), pod
wptywem ktoérej wzrasta sekrecja testosteronu produkowanego przez
komoérki Leydiga i folitropiny (FSH), ktéra stymuluje proces aroma-
tyzacji testosteronu. Innym waznym biatkiem produkowanym przez
komoérki Sertoliego jest inhibina, regulujgca poziom testosteronu
poprzez selektywng zmiane stezenia FSH w surowicy. Wywiera ona
wptyw na synteze i wydzielanie tego hormonu przez przysadke moéz-
gowa (Morris i wsp. 1988, Hsueh i wsp. 1987 — ryc. 4.). Inhibina
jest heterodimerem ztozonym 2z podjednostki a i jednej z dwobch
podjednostek B (BRA lub RB), natomiast aktywina jest homodimerem
ztozonym z dwu podjednostek B (RARBA, RBARBB lub RBRB) (Mather
and Krummen 1992). Obecnie wiadomo, ze biatka te biorg udziat
w para- i autokrynowej regulacji zachodzacej w jadrze (Jegou 1992).
Ten fakt zapoczgtkowat poszukiwania lokalnych mechanizmoéw regu-
lacyjnych, zachodzacych miedzy kanalikiem nasiennym, a tkankg in-
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terstycjalng. Wiadomo bowiem, ze komorki te nie lezg w bezposrednim
kontakcie (szukano wiec parakrynowych oddziatywan miedzykomaor-
kowych (Le Roith i wsp. 1988). Dzi$ wiadomo, ze lokalna interakcja
komoérek Sertoliego i Leydiga zwigzana jest przede wszystkim z dzia-
taniem dwoch peptydéw, produkowanych przez komorki Sertoliego:
podobnego i réznego od gonadoliberyny (Gn-RH), ktére majg pobu-
dzajacy, wzglednie hamujacy wptyw na czynnos$¢ sekrecyjng komorek
Leydiga (Janecki i wsp. 1985, Papadopoulos i wsp. 1987, Verhoeven
i Cailleau 1987, Saez i wsp. 1989 - ryc. 4).

Nalezy jeszcze wspomnie¢ o kooperacji komorek Sertoliego z ko-
morkami mioidalnymi jadra. Oba typy komérek syntetyzujg biatka
substancji miedzykomoérkowej (extracellular matrix). To wspoétdziatanie
odgrywa doniosta role w utrzymaniu odpowiedniej struktury kanalika,
tym samym stanowi kluczowe zjawisko w odtwarzaniu substancji
miedzykomoérkowej i kontroli zmian w barierze krew-jadro (Anthony
i Skinner 1989). Dalsza wzajemna interakcja polega na produkcji
aktywatora plazminogenu, wydzielanego przez komorki Sertoliego
zaleznie od FSH. Natomiast komoérki mioidalne produkuja inhibitor
powyzszego biatka, regulujac w ten sposéb jego poziom w jadrze.
Ponadto, komoérki mioidalne sa odpowiedzialne za synteze substancji
modulujgcej funkcje komoérek Sertoliego (P-Mod-S). Produkcja tego
biatka jest regulowana przez androgeny wydzielane z komdrek Leydiga
(ryc. 4). Opisane wspodtdziatanie jest jedynym przykiadem interakcji
miedzy trzema typami komoérek w jadrze.

Kolejng funkcjg komorek Sertoliego jest produkcja ptynu kanali-
kowego. Do pitynu tego uwalniane sg steroidy, biatka (inhibina, biatko
wigzace androgeny, aktywator plazminogenu, mioinozytol i klusteryna),
oraz czynnik zwany ,anty-Mullerian hormon” (AMH), ktéry tworzy
sie w czasie ptodowego rozwoju gonady hamujac rozwdéj przewodow
Mullera - zawigzkéw drég rodnych samicy.

Najnowsze badania, szczeg6lnie z zastosowaniem technik hodowli
komoérek i tkanek, umozliwity poznanie podstawowych funkcji izolo-
wanych typoéw komodérek w gonadzie meskiej, a nastepnie interakcji
miedzy nimi. Komoérki podporowe Sertoliego zwigzane z parakrynowag
regulacjg spermatogenezy i parakrynowa kontrolg funkcji komoérek
mioidalnych i Leydiga, regulujg i optymalizujg funkcje jadra.
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Barbara Bilinska

Sertoli Cells-their Role in the Organization
and Function of the Testis

Summary

The aim of this article is to present recent state of knowledge
concerning functional morphology of Sertoli cells. Special attention
was paid to the structure of Sertoli cell cellular junctions. The main
role of Sertoli cells in intercellular communication was also pointed
out since these cell-products are known as endo- para- and autocrine
regulators in testis.



