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OLIGOELEMENTE ESENTIALE — ACTUALITATI SI
PERSPECTIVE iIN REPRODUCERE

Ina DIDILICA
Institutul de Fiziologie si Sanocreatologie al ASM

In aceasta lucrare este analizatd influenta zincului si a seleniului asupra reproducerii masculine, fiind determinati
si factorii care induc infertilitatea genului masculin. Pentru depasirea problemelor de fertilitate mai multe studii au aratat
ca anume influentarea proceselor de spermatogeneza prin intermediul factorilor esentiali, participanti in spermopro-
ductie, ar putea reglementa cresterea proprietatilor biologice ale spermatozoizilor. Formarea spermatozoizilor implica o
serie de modificdri moleculare si morfologice in celulele germinale masculine, care sunt reprezentate prin celule stem
diploide, spermatogoniile al caror stoc este intretinut prin mitoze, indeosebi in fazele initiale ale spermatogenezei. Prin
urmare, suplimentarea alimentatiei cu oligoelementele sus-mentionate amelioreaza functia si sistemul reproductiv, pre-
cum si a altor sisteme vitale ale organismului.
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ESSENTIAL TRACE ELEMENTS — NEWS AND PERSPECTIVES IN REPRODUCTION

In this paper there is analyzed the influence of zinc and selenium on male reproduction, as well as the factors that
bring to their infertility. In order to overcome the infertility problems, more studies showed that namely the influence of
the process of spermatogenesis via the essential factors, participants in spermo-production could regulate the biological
properties' growth of sperm. The sperm formation involves a series of molecular and morphological changes in the male
germ cells which are represented by the diploid stem cells, the spermatogonia, whose stock is maintained through mitosis,
especially in the initial phases of spermatogenesis. Thus, the nutrition supplementation with the above-mentioned mineral
elements improve the function and the reproductive system, as well as other vital systems of the organism.
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Reproducerea este functia prin intermediul careia organismele dau nastere unor fiinte asemanatoare lor si re-
prezintd o forma din manifestarea ciclica a vietii. Procesele de reproducere masculind pot fi impartite in trei sub-
diviziuni majore: (1) spermatogeneza, care inseamna formarea propriu-zisa a spermatozoizilor; (2) desfagura-
rea actului sexual masculin; (3) reglarea de catre diferiti hormoni a functiilor de reproducere masculind [1,2].

Spermatogeneza, la randul sau, reprezinta procesul de formare a celulelor sexuale masculine, a spermato-
zoizilor [3], care se desfasoard in organele sistemului reproducator masculin. Disfunctia spermatogenezei
este cea mai frecventa cauza de infertilitate a genului masculin [4], care este definita ca o boala a sistemului
reproductiv [5] ce afecteaza 10-15% din cuplurile aflate la varsta reproductiva [6]. Factorii masculini contri-
buie la aproximativ jumatate din aceste cazuri, fard cauze identificabile in aproximativ 25%. Infertilitatea
masculind este consideratd o modificare a concentratiei spermei si/sau motilitatii si/sau morfologiei in cel
putin un esantion de doud analize a spermei, colectate la un interval de timp de 1 si 4 saptdmani [7].

Deficitul de oligoelemente afecteaza aproape toate procesele fiziologice, cum ar fi cresterea, reproducerea,
imunitatea §i alte procese vitale ale organismului. De asemenea, modificari ultrastructurale cauzate de defici-
entele minerale au fost stabilite si in sectiunile histologice ale organelor [8].

Astfel, conform numeroaselor studii [9-11], o serie de elemente minerale sunt esentiale pentru o dezvoltare
normald a organismului, precum si pentru mentinerea strii lui de sénatate. Acestea mai au si un rol foarte
important pentru functia de reproducere. Prin cercetari experimentale [12-14] s-a demonstrat cd elementele
minerale, cum sunt: calciul, fosforul, sodiul, magneziul, potasiul, sulful, clorul, trebuie neaparat incluse in ratia
alimentara, 1n cantitati care sd asigure necesitatile organismului. O alta serie de elemente (oligoelemente), ca:
manganul, zincul, seleniul, iodul, cuprul, fierul, cobaltul, molibdenul, de asemenea sunt necesare organismu-
lui, doar cé in cantitati foarte mici.

Dintre oligoelementele esentiale, zincul si seleniul au un rol prioritar, determinand functionarea normala a
sistemului reproductiv si ratiile alimentare trebuie suplinite in mod obligatoriu cu aceste microelemente. De
obicei, ratiile alimentare traditionale cotidiene contin sau sunt suplimentate cu aceste substante sub forma de
compusi anorganici, iar problema consta in asimilarea ineficienta a zincului si seleniului, deoarece formele
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lor anorganice in mediul acid al tractului gastrointestinal formeaza compusi insolubili, care nu se asimileaza.
In acest sens, un interes deosebit prezinti formele organice sintetizate ce contin zinc si seleniu si care s-au
dovedit a fi esentiale pentru dezvoltarea normala a testiculelor si la derularea spermatogenezei [15].

Prin urmare, seleniul este un nutrient esential de importantd fundamentala in biologia organismului. Acest
lucru a devenit evident in ultimii ani, pe masura ce noi studii descopera roluri neasteptate si de importanta
majora ale acestui element [16-18], unul dintre care fiind mentinerea fertilitatii masculine [13,14,19].

Cele mai raspandite forme organice ale seleniului sunt selenocisteina, selenometionina si metilseleno-
cistina, iar cele anorganice sunt selenitul si selenatul. Atat compusii organici ai seleniului, cat si cei anorga-
nici sunt metabolizati de diferiti metaboliti ai seleniului. Dintre formele organice, selenometionina este forma
predominanta in alimentatie. Pentru a produce selenoproteine, seleniul patrunde in metabolism in momente
diferite, in functie de forma chimica. Ajuns 1n sange, seleniul este legat in proteine §i se acumuleaza in eritro-
cite printr-un mecanism de transport activ, asa cum demonstreaza studiile realizate in vitro. Seleniul este n-
corporat in selenoproteine ca selenocisteine. Majoritatea selenoproteinelor prezintd functii redox enzimatice
diferite, care le confera activitate antioxidanta si catalitica [16].

Selenocisteina este aminoacidul pivot in sinteza de cistolitic glutation peroxidaza seleno-activa, dar numai
30% din seleniul organismului este incorporat in acest tip de proteind, restul 70% de seleniu activ se regaseste
in celelalte tipuri de selenoproteine existente.

In organism, seleniului 1i revine rolul de a participa la realizarea respiratiei celulare, la protejarea hemo-
globinei celulelor rosii, precum si la absorbtia si sporirea eficientei vitaminei E, cu care, de altfel, actioneaza
sinergetic. In plus, seleniul este si antiaterogen si antisenescent si poseda proprietiti deosebit de benefice,
indeosebi pentru persoanele in varstd. De asemenea, acest oligoelement contribuie la mentinerea elasticitatii
tesuturilor, atenueaza simptomele specifice menopauzei, potenteaza tratamentele aplicate in bolile cardiovas-
culare. Concentratii crescute de seleniu se gasesc in corticosuprarenale, fetus si in sistemul enzimatic, iar con-
centratii scazute — in sistemul nervos, piele, schelet, muschii scheletici [20].

Integrarea seleniului organic in lantul alimentar favorizeaza un transfer mai mare al seleniului Intr-o forma
ce poate fi asimilatd la maximum de catre organism [21,22]. Acest element indispensabil poate determina
modificari fiziologice in tesuturi, inclusiv 1n testicule [23] si asupra calitatii materialului seminal [24].

Abou-Shakra si colab. [25] au stabilit ca rolul microelementelor in infertilitatea masculina este mai strans
legat de raportul dintre continutul acestora In materialul seminal si serul sanguin, comparativ cu nivelul acestor
compusi in plasma sanguina.

In acelasi timp, este cunoscuti legatura dintre seleniu si cancerul de prostata. Intr-un studiu clasic s-a
evidentiat cd barbatii care au aportul recomandat de seleniu dezvolta cu 65% mai putine cazuri de cancer de
prostata (in forme avansate) decat cei la care aportul de seleniu alimentar a fost mai redus [26].

Seleniul este necesar si pentru biosinteza testosteronului, precum si pentru formarea si dezvoltarea nor-
mala a spermatozoizilor [27]. De asemenea, seleniul este implicat in controlul si sinteza prostaglandinelor,
prostaciclinelor, leucotrienelor si tromboxanilor. Functiile organelor reproductive si hormonale Tn mare
masurd depind de un status suficient al seleniului din organism [18].

In plus, seleniul poate proteja materialul seminal impotriva deteriorarii ADN-ului si este necesar pentru
functia si dezvoltarea normala a testiculelor, spermatogenezei i motilitétii spermatozoizilor [28].

De mentionat ca testiculele au capacitatea de a acumula seleniu i de a mentine acest element chiar si in
cazul deficitului acestuia [29,30].

Exista dovezi ca carenta de seleniu la cocosi scade semnificativ numarul de celule Sertoli si Leydig, care
sunt necesare pentru spermatogeneza si productia de testosteron [31].

Asa cum am amintit anterior, seleniul are un rol determinant in buna functionare a aparatului reproducator
masculin, deoarece, pe de o parte, intrd in structura proteinelor ce constituie peretele mitocondrial din piesa
intermediard a spermatozoidului, iar, pe de alta parte, intra in structura unor proteine deosebit de importante din
compozitia plasmei seminale si din structura spermatozoidului, cum ar fi: glutation peroxidaza (GSH-Px), care
are un rol esential in stabilitatea structurald si functionald a spermatozoidului, sau fosfolipid-hidroperoxid
glutation peroxidaza (PH-GSH-Px).

In cazul deficitului de seleniu s-a constatat cresterea numarului de spermatozoizi cu anomalii (tulburari de
motilitate, ruperea spermatozoidului la piesa intermediara, pozitie anormald a acrozomului, leziuni membra-
nare), anomalii care duc la incapabilitatea spermatozoizilor de a fertiliza ovulul. De asemenea, s-a constatat
diminuarea volumului de ejaculat si scdderea concentratiei de spermatozoizi din plasma [32].
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A fost dovedit ca deficienta de seleniu duce la afectarea fertilitatii masculine la sobolani, soareci si vieri.
Principalul dezavantaj al deficitului de seleniu la spermatozoizi este deformarea structurii la sectiunea inter-
mediara, unde In mod normal mitocondriile sunt incorporate intr-o matrice keratinoasa numita capsula mito-
condriald. Aceasta structura, care contine cea mai mare parte de seleniu din sperma, este compusa din protei-
nele oxidative cross-linkate, un component important fiind glutation peroxidaza (GSH-Px), care se sintetizeaza
abundent in spermatidele rotunde sub controlul indirect al testosteronului. in faza tarzie a spermatogenezei,
peroxidaza solubild activa este transformatd printr-un proces oxidativ care nu este elucidat in detaliu intr-o
proteina structurald, enzimatic inactiva.

Un alt reprezentant al microelementelor esentiale cu impact reproductiv este zincul, care, similar seleniu-
lui, este un oligoelement foarte important, implicat Intr-o gama largd de procese metabolice i performante
productive, cum ar fi cresterea [11], reproducerea si mentinerea sistemului imun umoral.

Totodata, zincul mai este unul dintre cele mai esentiale elemente minerale pentru fiziologia pielii i meta-
bolism in ansamblu, functia cea mai importantd a acestuia fiind aceea de aparare a organismului si de con-
solidare a sistemului imun. Este recomandat persoanelor care sunt supuse la stres continuu, care sufera de
insomnie, care au suferit rani grave, arsuri, care folosesc diuretice, anticonceptionale, care sufera de infestari
parazitare interne. La fel, acesta este indicat femeilor dupa nastere si persoanelor in varsta, intrucat contribuie
la intarirea sistemului imunitar si, implicit, a functiilor vitale ale organismului.

S-a constatat ca zincul se utilizeaza si pentru prevenirea patologiilor de prostata, precum si in tratamentul
psoriazisului, dermatitei seboreice, in calitate de antiinflamator, Tnmoaie tesuturile si favorizeaza vindecarea
ranilor, a arsurilor, a iritatiilor pielii sau a cicatricelor rezultate din interventiile chirurgicale.

Zincul indeplineste in organism rolul unui agent biologic de circulatie, dirijand si supraveghind buna des-
fasurare a proceselor fiziologice si intretinerea sistemelor enzimatice si celulare. Este un oligoelement impor-
tant necesar pentru sinteza proteinelor, participand si la sinteza insulinei, fiind important pentru stabilitatea
chimicé a sangelui si in mentinerea echilibrului acidobazic al organismului. Acest element exercita efect de
normalizare a activitatii prostatei, detinand un rol important in dezvoltarea tuturor organelor de reproducere
[33,34].

Zincul este microelementul mineral care persistd cel mai abundent in organism (1,4-2,3 g la 70 kg masa
corporala pentru adulti). Acesta joaca un rol vital in dezvoltarea normala a testiculelor, in derularea spermato-
genezei si motilitatea spermatozoizilor [35] si a fost raportat a fi un cofactor esential pentru mai mult de 200
de metaloenzime ale organismului diferitelor specii de animale [36]. Zincul este necesar pentru cresterea,
maturizarea sexuald si reproducere [37], precum si pentru inlocuirea reciproca a acizilor nucleici [38,39].

Din literatura de specialitate se cunoaste cd nivelurile continutului de zinc din testiculele mature si prostata
sunt semnificativ mai inalte comparativ cu alte organe si tesuturi [40]. A fost demonstrat si un continut de
zinc semnificativ mai mare in materialul seminal, comparativ cu cel din serul sanguin [41,42].

Zincul este important pentru diviziunea celulelor si producerea de spermatozoizi sanitosi §i reprezinta
elementul cel mai critic pentru functia sexuald masculina. Acesta este necesar pentru metabolismul testoste-
ronului, cresterea testiculelor, numarului si mobilitatii spermatozoizilor, precum si pentru sporirea volumului
materialului seminal [9,43,44].

Corelatia negativa dintre nivelul de zinc din plasma si nivelul de zinc din spermatozoizi este un bun indi-
cator al importantei zincului pentru spermatogeneza. Acest fenomen poate fi explicat prin rolul important al
elementului mentionat in metabolismul proteinelor [45] si sinteza acizilor nucleici [46], in procesul extrem
de important pentru spermatogeneza [47].

Exista dovezi ca suplimentarea cu zinc sporeste nivelul de testosteron seric la oameni si animale [48,38,49],
prin care se confirma ca nivelul scazut de zinc este asociat cu hipogonadismul [50]. Ultimul poate fi explicat
prin rolul zincului in activarea adenilat ciclazei, care este implicatd in stimularea steroidogenezei [51].
Stimularea directd a celulelor Leydig poate imbunatati productia de testosteron [38]. O puternicad corelatie
pozitiva intre concentratia nivelului de zinc si nivelul de testosteron de asemenea confirma acest lucru [47].

Cercetdrile au relevat faptul cd zincul se acumuleaza in celulele germinale, in special in mitocondriile
spermatogoniilor si spermatozoizilor [52,53,54].

Mai mult ca atat, zincul joacd un rol important pentru enzima 5o-reductaza, care este necesara pentru
conversia testosteronului in forma biologic activa [34].
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O crestere semnificativad a nivelului de testosteron si dihidrotestosteron in plasma a fost observata dupa
40-50 zile de administrare a zincului la pacientii cu factor idiopatic masculin, la care a persistat infertilitatea
de peste cinci ani [49].

Alte studii au aratat ca este posibil de a mari volumul de ejaculare prin doua modalitati: (1) utilizarea
suplimentelor pe baza de plante, care contin aminoacizii corespunzatori si (2) administrarea nemijlocita a
zincului [55]. Astfel, aminoacizii sporesc calitatea lichidului seminal, iar zincul dezvolta capacitatea sperma-
tozoizilor de a se deplasa In mod natural si independent.

Deficienta de zinc determina reducerea dimensiunilor organelor sexuale, intarzierea in dezvoltare sau
maturizare a testiculelor cu atrofie marcanti a epiteliului tubular si reducerea concentratiei de zinc in testicule,
epididim si prostata [15].

Hipofunctia testiculard cauzatd de deficienta de zinc a fost caracterizata prin functia scazuta a celulelor
Leydig si oligospermie. Descresterea nivelului androgenilor serici, cresterea nivelului gonadotropinei serice
si intreruperea reversibila a spermatogenezei au fost observate prin biopsia testiculard la unii pacienti cu
deficit de zinc [50].

Deficienta de zinc determind reducerea productivitatii gonadotropinei hipofizare si scaderea ulterioara a
nivelului de androgeni la sobolanii masculi.

Din lipsa constituirii unei rezerve constante de zinc pentru asigurarea optimala a acestui element, organis-
mul se afld in dependenta directd de asimilarea necesarului de zinc din alimente [22]. Zincul se acumuleaza
in testicule in concentratii ridicate, care sunt comparabile, in special, cu cele din ficat si rinichi, cu instabili-
tate si evacuare recentd prin cdile eliminatorii ale organismului [56].

Din analiza literaturii de specialitate reiese ca inhibarea spermatogenezei si anomalii evidente ale spermei
au fost observate in patologiile care induc deficitul de zinc [57,22]. Deficitul de zinc poate provoca leziuni
severe ale testiculelor, asa cum ar fi atrofia la nivelul tubilor seminiferi si inhibarea spermatidelor [58,59].
Suplimentarea cu zinc a fost utilizata pentru a creste nivelul de testosteron plasmatic i numarul de spermato-
zoizi la barbatii infertili [60].

In unele cercetari s-a observat ca hiponivelul de zinc in serul sanguin provoaca hipogonadism si intreru-
perea reversibild a spermatogenezei, care afecteaza numarul de spermatozoizi §i motilitatea acestora si, in
cele din urma, duce la infertilitatea masculului [34].

Concluzii

Pentru depasirea problemelor de fertilitate scizutd din cauza performantei slabe a efectivului masculin,
mai multe studii au aratat cd anume influentarea proceselor de spermatogeneza prin intermediul factorilor
esentiali, participanti in spermoproductie, ar putea reglementa cresterea proprietatilor biologice ale spermato-
zoizilor.
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