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BARRERA HEMATO - TESTICULAR

Dr. Jorge A. Aragdn S., M.D., Sc. D.*

Se presenta una revision morfo-fisioldgica de los elementos constituti-
vos de la barrera hemato-testicular, La primera fase de la barrera estd a
nivel del capilar; la segunda a nivel de la membrana limitante o pared del
titbulo seminifero y la tercera a nivel de las uniones especializadas de
la célula de Sertoli, En estos tres niveles se pueden detener algunas sus-
tancias que tratan de llegar hasta las células germinativas, La barrera
hemato-testicular es importante porque en un futuro no lejano, es facti-
ble activarla completamente y detener la espermatogenesis obteniéndo-
se asi individuos sexualmente activos con incapacidad para fecundar.

Se llama Barrera Hemato-Testicular a todas las estructuras
anatémicas que se interponen entre un capilar y la luz de
un tlbulo seminifero en el testiculo (Grifica 1).

Von Ebner? en 1871, con microscopio éptico, hizo la rela-
cién morfolbgica inicial de estas formaciones en la rata y
describié la pared del tibulo seminffero o membrana limi-
tante del epitelio seminffero.

En 1901. Regaud? completd este trabajo y en 1958 Cler-
mont® hizo la primera descripcién con microscopio elec-
tronico de la pared tubular. Desde entonces, varios auto-
res?7 han realizado la descripcion morfofisiologica de los
diversos segmentos que constituyen la barrera hemato-tes-
ticular en diferentes animales.

En términos generales, se puede decir que la barrera hema-
to-testicular consta de los siguientes componentes anatémi-
cos: {Gréfica 1).

1. Capilares por los cuales llegan las sustancias al interior
del testiculo,

2. Macréfagos y células de Leydig diseminados en el espa-
cio intersticial.

3. Linfiticos intersticiales, por los cuales se drena la linfa
testicular,

4. Pared del tibulo o limina propia que rodea y da forma
al epitelio semin{fero.
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5. Uniones especializadas de las células de Sertoli.

CAPILARES: Los capilares arteriales y venosos del testicu-
lo son similares a los del tejido muscular®. Presentan un en-
dotelio formado por células delgadas cuyas terminaciones
se superponen o se interdigitan con las de las células veci-
nas, dejando un espacio de unos 150 a 200 A de espesor,

Como la luz del capilar se halla recubierta completamente
por células endoteliales, se considera® que esta puede ser
la primera capa de la barrera, pues es bien conodido que los
capilares con fenestraciones o poros son mucho més permea-
bles al paso de determinadas sustancias que aquellos cuya
pared endotelial es completa8,

MACROFAGOS Y CELULAS DE LEYDIG: Se encuentran
diseminados por el espacio intersticial rodeando a los capi-
lares sanguineos. Los macréfagos son relativamente escasos
y su funcién estd relacionada con la fagocitosis de restos
celulares y cuerpos extrafios que de alguna forma puedan
penetrar al interior del testiculo.

Las células de Leydig o células intersticiales rodean los ca-
pilares sanguineos y estin entre estos y los capilares linfi-
ticos. Por lo general se hallan en grupos y ocupan los espa-
cios intersticiales que dejan los tdbulos seminiferos. Son
células productoras de andrdgenos por accién de la hormo-
na LH, (luteinizante) pero en determinados casos pueden
tener capacidad de macrdfagos y absorber sustancias que
les ofrece el capilar,

LINFATICOS INTERSTICIALES: El sistema de capilares
linfaticos del testiculo es muy rico y estd contituido por
vasos finos que corren a lo largo del tGbulo seminifero
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GRAFICA 1,

En este esquema se presentan todos los elementos anatomicos que
constituyen la barrera hemato-testicular. En Ia parte basal se observa
el capilar vascular, cubierto por su endotelio y rodeado por las
células de Leydig y macrofagos. Toda esta estructura esta recubierta
por endotelio linfitico, es decir se halla rodeado de linfa. Luego
viene el tabulo seminifero, cubierto por fuera por endotelio
linfatico, y hacia dentro una delgada capa de fibroblastos y fibras
colagenas.

El endotelio y los fibroblastos, recubren la membrana limitante,
constitufda por 3 capas: a) La capa lamelar externa; b) La capa de
células interlamelares o células mioides y c) La capa lamelar interna,
cuya porciéon mds interna es considerada como la membrana basal

del epitelio seminifero. = o L ,
Luego encontramos el epitelio seminifero constituido por células de

Sertoli y por células de la linea germinal.

En la parte inferior delas células de Sertoli se encuentran las uniones
especializadas que dividen el tibulo en dos compartimientos, el
basal y el adluminal.

(Gréfica claborada por ¢l Dr. Alberto Delgado Garcia, a quien
presento mi agradecimiento}.
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(Gréfica 1). Este sistema linfitico rodea al capilar, a las
células intersticiales que lo acompafian (Leydig y macréfa-
gos) y al tiibulo seminffero. Por esta razbn al capilar linfati-
co se les describen 2 paredes: a) una visceral que recubre al
capilar arterial o venoso, a las células intersticiales y a los
macrbfagos. b) una pared parietal que reviste al tubulo
seminifero. Estas paredes, formadas por delgadas células
endoteliales, recubren por fuera al tlibulo seminifero que
estd asi protegido por un sistema de capilares linféticos,
gracias al cual se pueden eliminar rapidamente las sustan-
cias tdxicas que lleguen por los vasos sanguineos, reducien-
do la concentracién e impidiendo la entrada al tdbulo®,
Ademi3s constituye una via para la salida de los andrégenos
hacia la circulacién general y un buen plano de separacién
para la diseccibn e individualizacién de tdbulos seminiferos.

PARED DEL TUBULO SEMINIFERO: Llamada también
membrana limitante o ldmina propia, fue estudiada a nivel
ultraestructural por Clermont3, quien la describe formada
por 3 capas:

a) Lamina interna
b) Espacio interlamelar
c) Limina externa.

a) La ldmina interna que estd en intimo contacto con el
epitelio seminifero, a su vez estd dividida en 3 capas
’
mas:

1) La capa interna que es considerada como la verdade-
ra membrana basal del epitelio seminifero y da la
reaccién de PAS positiva,

2) La capa intermedia que ademds de la sustancia funda-
mental posee fibras coldgenas.

3) La capa externa que es sustancia fundamental y da la
reaccion de PAS positiva.

b) El espacio interlamelar estd formado por una capa de
células que se laman células interlamelares, 6 células
mioides, cuyas caracteristicas morfolégicas y farmacols-
gicas las asemejan a las células musculares lisas,

c) La ldmina externa formada por una capa amorfa con fi-
brillas coligenas y PAS positiva, Por fuera de esta capa
hay fibroblastos y células del endotelio linfitico.

La contraccidén de las células interlamelares darfa movi-
miento al epitelio seminifero.,

Este tipo de membrana se encuentra en la rata, el ratén y el
hamster y es el llamado tipo A de membrana limitante, se-
gin Burgos y colaboradores®. Existen otras dos clases de
membranas, el tipo B para el cobayo y el tipo C para el
hombre y el gato, con pequeias modificaciones en la estruc-
tura de las diferentes ldminas.

UNIONES ESPECIALIZADAS DE LAS CELULAS DE
SERTOLI: Entre dos células de Sertoli y mds especialmen-
te hacia la membrana basal, estas células presentan sitios
donde el espacio intercelular se estrecha (90 R) y e cito -
plasma presenta haces de filamentos finos con una-cisterna
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de reticulo endoplasmitico que corre paralela a ellos.

Este tipo de unidn es bastante frecuente y su localizacién
méds comin se hace por encima de las espermatogonias,
formando los compartimentos del epitelio seminiferol©,
Segln las observaciones de varios autores6,11-15 y desde
el punto de vista morfoldgico de la barrera, estas uniones
’ z = .. 14 -
serian el Gltimo sitio que se opondria al paso de determina-
das sustancias hacia la luz del tibulo seminifero.

Dym y Fawcett'0 han dividido el tdbulo semin{fero en
dos compartimentos: uno basal y otro adluminal que estdn
separados por las uniones especializadas de la célula de Ser-
toli. En el basal estarfan las espermatogonias y los esperma-
tocitos preleptoténicos y en el adluminal el resto de células
de la linea germinativa (Gréifica 1).

Teniendo en cuenta las diferentes estructuras anatémicas
que constituyen la barrera hemato-testicular, Setchell y
colaboradores®,15,16 han dividido las sustancias que son
capaces de atravesar la barrera en 3 grupos: Grupo uno: a-
quellas que pasan ripidamente de la sangre hacia la linfa y
al fluido de la rete testis, o sea que llegan a la luz del tibulo
y de aqui pasan a la rete-testis, donde pueden ser co -
lectada. En este grupo estdn el agua tritiada, la urea, el
etanol, el bicarbonato. El segundo grupo estaria formado
por las sustancias que pasan ripidamente de la sangre a la
linfa y lentamente al flufdo testicular, existiendo diferen-
cias de concentracién entre sangrelinfa, y fluido de la
rete-testis. En este grupo se encuentran: la creatinina, la
galactosa y los iones de Na, K, Rb, Cl, y 1. El tercer grupo
comprenderia aquellas sustancias que pasan ripidamente a
la linfa, pero que no aparecen en el fluido de la rete-testis.
En este grupo se encuentran: la inulina, Cr51-etilen-
diaminotetracetico (Cr51-EDTA), el dcido paraaminohip-
rico (PAH), el 4cido glutdmico y la albéimina.

COMENTARIOS

Basados en el estudio anatomico y considerando la funcién
que cada una de las partes puede desarrollar como barrera,
en términos generales se puede decir:

a) Los capilares, recubiertos completamente de un endote-
lio, son de por si parte inicial de la barrera pues son capaces
de detener determinadas sustancias, tales como algunos co-
lorantes, pero no son una barrera total, porque permiten el
paso de muchas sustancias hacia el espacio intersticial,

b) Los macréfagos y las células de Leydig, no juegan pric-
ticamente ninglin papel en la barrera. Estas células son ca-
paces de fagocitar y detener cierta cantidad de sustancias,
pero cuando hay una invasidn generalizada, se van a saturar
répidamente perdiendo su capacidad de fagocitar, lo cual
las elimina en su funcién de barrera.

c) Los capilares linfdticos que se interponen entre los capi-
lares hemdticos y el tfibulo seminffero, pueden en un
momento dado, realizar una funcidén importantes en la eli-
minacién de sustancias, disminuyendo la concentracién y
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por consiguiente la oferta al t(bulo, pero sus paredes en si,
no parecen tener un papel importante como barrera. Su
funcién es de via de eliminacién y tal vez de limpieza de
residuos, puesto que se ha visto que la linfa testicular es
rica en macrofagos,

d) La pred tubular 0 membrana limitante, formada a su
vez por tres capas, juega un papel primordial y se podria
considerar como la segunda etapa de la barrera.

Se ha analizado cdmo las diferentes sustancias llegan hasta
ella y van en algunos casos a ser tomadas y acumuladas en
su interior, mientras en otros casos no pueden penetrar en
la pared. Cuando penetran, como en el caso de la peroxi-
dasa, se ha visto que lo hacen solo en determinadas partes
de ella, habiendo sitios que no van a permitir el acceso de
la enzima a su interior, Hay tébulos que captan la peroxi-
dasa, mientras su vecino no lo hace, y aiin dentro de un mis-
mo tibulo, hay zonas que toman la peroxidasa y otras que
no lo hacen?.

Analizando las tres capas que forman la pared tubular, algu-
nos autores®.10.13 creen que la barrera, existiria a nivel
de las células mioides o interlamelares y mds especialmente
a nivel de las uniones que presentan en sus extremos. Es-
tas uniones en determinados momentos y por causas que
ignoramos, se abrirfan permitiendo el paso de las sustancias
haciala capalamelar interna y de aqu{ al interior del ttibulo.

También se desconoce cudl es la relacién que guardan las
células mioides con la capa lamelar interna y en especial con
la externa, pues en muchos casos, como en el de la peroxi
dasa, la lamelar externa no toma el trazador. En este caso
puede decirse que la barrera estarfa en esta limina. Se espe-
ra, en posteriores investigaciones, aclarar la funcidén de
estas capas que forman la pared tubular y los factores que
determinan su permeabilidad.

e) Las uniones especializadas de las células de Sertoli, son
consideradas por los mismos autores®,10,13 ¢como el Gltimo
obstdculo de la barrera para impedir el paso de aquellas
sustancias, que han logrado penetrar al interior del tubulo
y que llegan al espacio intercelular entre la Sertoli y las
células de la linea germinal. A este respecto considero que
pueden tener razdn, pero se debe recordar que la mayoria
de las investigaciones, presentan a la célula de Sertoli, como
una célula que transporta activamente la sustancia que le
ofrece la pared tubular y el espacio intercelular que la ro-
dea. Por esta razdn, esta barrera existirfa por algunos mi-
nutos y luego la sustancia serfa transportada a la luz del
tibulo por la Sertoli,

En conclusion se puede decir que actualmente se habla de
la existencia de una barrera hemato-testicular que estaria
ubicada preferencialmente en la pared tubular con sus dife-
rentes componentes anatomicos. Por otro lado, las uniones
especializadas de las células de Sertoli, juegan un papel bas-
tante grande en la detencion de sustancias en el comparti-
mento basal del tibulo seminifero, e impiden que pasen li-
bremente por el espacio intercelular hacia la luz del tabulo
seminifero.
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UTILIDAD DE LA BARRERA HEMATO TESTICULAR

Kormano calificé a la barrera hemato-testicular como la
“llave de la anticoncepcion”, basado en la funcidon que
tiene esta estructura. En la actualidad se sabe que la hormo-
na FSH (foll'culo estimulante), es solamente absorbida en
determinados sitios del tibulo seminffero, o sea que.el tu-
bulo no permite el paso de la hormona en toda su extensiéon
a pesar de ser necesaria para la espermatogénesis?’. Si se
llega a conocer y controlar los factores que gobiernan la
permeabilidad del tibulo, se podria obtener una activa-
cién total de la barrera para la hormona FSH, impidiendo
su entrada al tdbulo y deteniendo temporalmente la esper-
matogénesis sin afectar las funciones sexuales.

En esta forma se tendria hombres con una funcién sexual
normal y un eyaculado con células incapaces de fecundar.
Las células intersticiales o de Leydig, donde se sintetizan
los andrégenos, no se afectarfan al activar la barrera pues

se encuentran por fuera del tiibule,

Al suspender la activacién temporal de la barrera, la esper-
matogénesis se restaurarfa después de alglin tiempo (tres a
cuatro meses). Como se ve, con este planteamiento, las
palabras de Kormano, serdn una realidad en pocos afios y
la barrera hemato-testicular dard mucho para hablar y es-
cribir sobre sus ventajas como anticonceptivo por excelencia.

SUMMARY

It is presented a morpho-physiological review of the cons-
titutional elements of the blood-testis barrier,

The first phase of the barrier is arround the capillaries; the
second phase is on the limiting membrane or tubular wall
and the third phase is in the epecialized junctions between
sertoli cells. In this levels some substances may de blocking
before they reach the germinal cells,

The bood-testis barrier will be important in the next
future, because it is possible to active it completly and
stop the spermatogenesis in orden to obtein individuals
with out any capacity to fertilized but they can have a
normal sexual activity.

Aragon, J.
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