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La hipercolesterolemia es un claro marcador de riesgo —mas aun en pacientes adultos- de padecer patologias
cronicas (1). Estas patologias comprenden diabetes, obesidad, cardiopatias entre otras pero en la actualidad,
también se asocia a infertilidad masculina (2). Uno de los modelos aceptados en medicina traslacional para
estudios de estas patologias crénicas del adulto es el de conejos de raza Neozelandés. La implementacion aguda
de grasa en el alimento balanceado conlleva a una hipercolesterolemia y trastornos seminales como
malformaciones espermaticas y disminucion del nimero de gametas en semen (3). La forma de los
espermatozoides estd en relacién directa a la espermiogenesis. Por ello el estudio de la
espermatogénesis/espermiogénesis nos permite estudiar el mecanismo de estas patologias seminales. Se
mantuvieron conejos con dietas normales (control: NCR) y con dietas grasas (experimental = alimento
balanceado + grasa bovina, HCARDA) reproduciendo la metodologia de experiencias previa (3). Luego fueron
sacrificados a diferentes tiempos y sus testiculos fueron procesados para microscopia de luz vy electrénica por
métodos convencionales. En otra serie idéntica, se aislaron células de los tubulos e imunomarcaron para seguir la
evolucion normal y anormal del complejo Golgi/acrosoma bajo microscopia de fluorescencia clasica. Las células
se aislaron desde tubulos seminiferos aislados y tratados con tripsina que deja bajo lupa una visién de los
estadios del ciclo seminifero. Los estadios el VI a VIII permiten ver el complejo Golgi/acrosoma en desarrollo y
el manchette (conjunto de microtibulos perinuclear responsable en parte de la forma final de la cabeza
espermatica) . El anticuerpo anti alfa tubulina fue reconocido por un anticuerpo secundario acoplado a FITC y
para determinar la forma nuclear — etapa celular - se contrastaron con loduro de Propidio los nucleos. Las
observaciones se realizaron en un EM Zeiss 901 y FM Nikon TE 2000. Los resultados mostraron una marcada
alteracion del Golgi que perdié su simetria caracteristica y los microtibulos responsables — manchette — no
traccionaron de manera simétrica generando nicleos anormales y flagelos mal posicionados. Si bien el
mecanismo que originaria las malformaciones espermaticas estaria parcialmente demostrado por los resultados
aca presentados (trabajo en revision) faltaria ain el detalle de las moléculas/microestructuras involucradas.
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Fig. 1: LM (microscopia fotonica). Secciones semi-delgadas de NCR (a y Fig. 2: EM (microscopia electrénica). Ultraestructura del desarrollo de
c) y HCARDA (b y d). Se muestran los cambios normales desde Golgi y el nicleo de NCR (Fig. 2 EM, a, ¢ y €) y HCARDA (Fig. 2
espermatogonias a células espermaticas (Fig. 1 LM a), y en particular la EM, b, d y f). El granulo acrosomal se encuentra en el interior del
composicion celular tipica del estadio VI/VIII (Fig. 1 LM c). Obsérvese acrosoma inicial (Fig. 2 EM, a, flecha) sélo en el eje central con
la transformacion de Golgi en acrosoma (Fig. 1 LM c, flecha). En su distancias iguales de ambos extremos. Cada extremo acrosomal (Figs.
lugar se observaron vacuolas en el epitelio (Fig. 1 LM b, asteriscos) que 2 EM, a y ¢), los microttbulos paralelos (Fig. 2 EM, e, flechas
podrian corresponder a las gotas de lipidos extraidos por la preparacion paralelas) y el anillo perinuclear (Fig. 2 EM, c, asterisco) estan
histol6gica. El desarrollo anormal de la cabeza del espermatozoide (Fig. distribuidos simétricamente desde el eje espermético central. En
1 LM d, cabeza de flecha) y espermatides redondas, se demuestra por: cambio, HCARDA, mostrd espacios estrechos combinados con zonas
una gran vacuola cerca de nicleo con caracteristicas anormales del Golgi expandidas en acrosomas asimétricos (Fig. 2 EM b), asi como varios
(Fig. 1 LM d, flecha), espermétides alargadas, que contienen Golgi remolinos de membrana (Fig. 2 EM d, puntas de flecha) y
asimétricos y ndcleos flexuosos (Fig 1 LM d, punta de flecha.). a y b microtibulos — manchette — no paralelos (Fig. 2 EM, g flechas no
igual magnificacion; ¢ y d igual magnificacion, las barras rojas paralelas). Algunas vacuolas de membrana dentro del acrosoma
corresponden a 50um. también se detectaron (Fig 2 EM f, +). a y b igual magnificacion, la
barra roja corresponde a 2um. ¢ y d igual magnificacion, la barra roja
corresponde a 0,5um. e, f y g igual magnificacion, la barra roja
corresponde a 1um.
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Fig. 3: Espermatides aisladas fueron, tefiidas y ordenadas desde Golgi a Acrosoma de acuerdo al desarrollo. Las células de la condicion NCR presentaron
un manchette polarizado opuesto al acrosoma (verde) y el nicleo condensado (rojo). Las células de la condicion HCARDA tienen un manchette menos
polarizado, la condensacién nuclear anormal y la persistencia de los cuerpos residuales. En ambos paneles se incluyeron: una columna que corresponde al
contraste de fases y células tefiidas del mismo estadio como referencia. Estas células no eran las mismas células mostradas en las otras columnas.




