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R e s u m e n

El proceso de fecundación puede defi n i rse como una secuencia de acontecimientos moleculares coor-
dinados que consiste en la penetración y fusión de un esperm at o zoide con un ovocito, y finaliza con la
p ri m e ra división normal del cigoto. Aunque hace ya mu cho tiempo que se describió al esperm at o zo i d e
como el agente fe c u n d a n t e, los conocimientos acerca de los re c ep t o res que intervienen en el re c o n o c i-
miento especie-específico entre ambos gametos aún no se conocen con cl a ri d a d. Las lectinas son unas
moléculas que gracias a su exquisita selectividad para unirse a determinadas secuencias oligo s a c a r í-
dicas pueden ser de gran utilidad para darnos una mayor info rmación acerca de los re c ep t o res esper-
máticos que intervienen en la fecundación. Los estudios que se han hecho hasta ahora con lectinas,
tanto en animales como en humanos, han permitido observar que hay una re e s t ru c t u ración de gluco-
p roteínas desde la esperm at ogénesis hasta el momento de la fecundación, así como también, han per-
mitido identificar determinadas secuencias oligosacarídicas que juegan un importante papel en dich o
p roceso. Del mismo modo se han utilizado para evaluar el estado del acrosoma y estudiar el estado
funcional de la población espermática. El uso de las lectinas en futuros estudios nos va a facilitar una
m ayor comprensión acerca de la fi s i o l ogía de la interacción entre esperm at o zoide y ovocito, y a su
vez, nos va a permitir elab o rar nu evos ensayos diagnósticos y ap o rtar nu evas soluciones en el trat a-
miento de la infe rtilidad masculina.

Pa l ab ras cl ave : Lectina. Glucopro t e í n a .

S u m m a ry

Fe rt i l i z ation can be defined as a highly coord i n ated molecular sequence that consist in the penetra-
tion and fusion of an sperm cell and and egg, and ended with the fi rst normal division of the zygo t e.
Although there have been a long time since sperm was identified as the fe rtilizing agent, our unders-
tanding about the re c ep t o rs invo l ved in the species-specific re c ognition between both gametes is limi-
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I N T RO D U C C I Ó N

La fecundación es un proceso altamente especiali-
zado que implica una secuencia coordinada de interac-
ciones celulares entre los gametos masculino y femeni-
no con el fin de formar un cigoto diploide y dar lugar a
un nu evo individuo (1). Aunque hace ya ap rox i m a d a-
mente 200 años desde que se identificó al esperm at o-
zoide como el agente fecundante del semen, nu e s t ro
conocimiento de los mecanismos moleculares implica-
dos en la fecundación es limitado. El primer paso en el
p roceso de fecundación es el reconocimiento especie-
específico entre el espermatozoide y el ovocito. Los re-
ceptores de ambos gametos implicados en esta interac-
ción aun no han sido claramente identificados (2).

Las células ge rminales masculinas sufren pro c e s o s
de división, dife renciación y maduración intrat e s t i c u-
lar dependientes de las células de Sertoli. Una ve z
han sido liberados a la luz del túbulo seminífe ro pa-
san por la rete testis al epidídimo donde sufrirán una
s e rie de cambios conocidos como maduración esper-
mática. Durante su tránsito por el epidídimo, el esper-
m at o zoide sufre una glicosilación activa de lípidos y
p roteínas de la membrana plasmática, llevada a cab o
por ga l a c t o s i l t ra n s fe rasas y sialiltra n s fe rasas pre s e n-
tes en el fluido ep i d i d i m a rio. También tiene lugar una
p é rdida y ganancia de nu evas glucoproteínas segrega-
das en el epitelio del epidídimo que dotan al esperm a-
t o zoide de capacidad fecundante y confi e ren estab i l i-
dad a su membrana plasmática, previniendo una
p re m at u ra capacitación o reacción acrosómica (3).
Algunas de las proteínas adquiridas se sospecha que
son fa c t o res descapacitantes (4). La maduración la
completan en el resto del tránsito a medida que inte-
ractúan con las secreciones de las vesículas seminales
y de la próstat a .

Una vez los esperm at o zoides se encuentran en el
t racto genital femenino, sufren un proceso denomina-

do capacitación que se define como una serie de cam-
bios complejos a nivel estru c t u ral y funcional, que ha
de sufrir el esperm at o zoide para estar en condiciones
de fecundar al ovocito. Entre estos cambios se en-
c u e n t ran la pérdida de fa c t o res descapacitantes, el au-
mento de la concentración de calcio intra c e l u l a r, la
adquisición de hiperm o t i l i d a d, la modificación de la
s u p e r ficie del esperm at o zoide facilitada por la ultra-
e s t ru c t u ra del moco cervical y sus enzimas y la pérd i-
da de colesterol por parte de la membrana del esper-
m at o zoide (5). Los fa c t o res descapacitantes suelen
actuar como anclajes para determinadas glucopro t e í-
nas, por lo que su pérdida supone una mayor libert a d
de movimiento por parte de dichas glucoproteínas. Lo
mismo ocurre con la disminución del colesterol pre-
sente en la membrana, gran parte del cual se queda en
el moco cervical. Al disminuir el contenido de éste,
aumenta la pro p o rción de fo s folípidos aniónicos, lo
que dota de una mayor fluidez a la membrana plas-
mática y facilita la re d i s t ri bución de las glucopro t e í-
nas, adquiriendo la confo rmación de ‘llave’ que es la
que va a interaccionar con la zona pelúcida (ZP) du-
rante el reconocimiento especie específico entre el
gameto masculino y femenino y que por tanto va a
p e rmitir que tengan lugar las posteri o res etapas de la
i n t e racción entre esperm at o zoide y ovocito, como son
la reacción acrosómica, la penetración de la zona pe-
lúcida y la unión y posterior fusión de las membra n a s
de ambos gametos (6). Es aquí donde las lectinas co-
b ran importancia ya que son las moléculas que nos
van a permitir identificar y estudiar la re d i s t ri bu c i ó n
de las glucoproteínas de la membrana esperm á t i c a
desde la esperm at ogénesis hasta la fe c u n d a c i ó n .

L E C T I NA S

Las lectinas son proteínas o glicoproteínas de ori-
gen no inmune capaces de aglutinar células y de enla-

t e d. Lectins are molecules that have an exquisite selectivity to bind definite oligo s a c ch a ridic sequen-
ces so they can be of gre at utility in giving us more info rm ation about the sperm re c ep t o rs invo l ved in
fe rt i l i z ation. Studies with lectins that have been done up to now, both animals and humans, have allow
us to observe that there is a glicoprotein re e s t ru c t u ration from sperm at ogenesis to fe rt i l i z ation, as
well as have let us identify definite oligo s a c ch a ridics sequences that plays an important rol in the
ab ove mentioned process. In the same way they have been used to eva l u ate the acrosomal status and
to study the functional status of the sperm population. The use of lectins in further studies is going to
m a ke us the understanding of the interaction between sperm and egg phy s i o l ogy easier, and at the sa-
me time, they will allow us to develop new diagnostic assays and to contri bute with new solutions to
the tre atment of male infe rt i l i t y.

Key wo rd s : Lectin. Glucopro t e i n .
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z a rse de fo rma específica y reve rs i ble a carbohidra-
tos, ya sean libres o que fo rmen parte de estru c t u ra s
más complejas. Por tanto, van a ser capaces de re c o-
nocer de fo rma selectiva determinadas secuencias oli-
gosacarídicas que fo rman parte de las glucopro t e í n a s
de la membrana de los esperm at o zoides y que, poten-
c i a l m e n t e, van a intervenir en el reconocimiento pri-
m a rio del ovo c i t o .

Estas proteínas, privadas de actividad enzimática,
contienen al menos dos sitios de unión, de ahí que
puedan enlazarse en primer lugar a un azúcar especí-
fico y en fo rma secundaria a una molécula glicosila-
da. Su exquisita selectividad las conv i e rte en va l i o s a s
h e rramientas bioquímicas (7, 8).

L o c a l i z a c i ó n

Se encuentran presentes en toda la escala evo l u t i-
va (animales, plantas, hongos, micro o rganismos y vi-
rus), lo cual re fleja su participación decisiva en acti-
vidades celulares muy dive rs a s .

En el Reino Animal se encuentran contenidas en
la hemolinfa, membranas celulares y órganos sex u a-
les. Intervienen en nu m e rosos procesos intra e inter-
c e l u l a res, tanto fi s i o l ó gicos como pat o l ó gi c o s .
Ejemplos de los pri m e ros son el reconocimiento entre
el esperm at o zoide y el óvulo durante la fe c u n d a c i ó n ,
adhesión entre células y célula-mat riz ex t racelular en
la embri ogénesis y el desarrollo, dife renciación y
p ro l i fe ración celular. También intervienen en la infl a-
mación, tra n s fo rmación maligna y metástasis.

En el Reino Vegetal se localizan en cotiledones y
e n d o s p e rmos de las semillas. No se conoce con ex a c-
titud la función biológica de las lectinas vegetales, no
o b s t a n t e, la presencia de lectinas en raíces asociadas
a luga res de nodulación de bacterias fi j a d o ras de ni-
t r ó geno, sugi e re una función simbiótica. Ta m b i é n
existen indicios de la toxicidad de algunas lectinas
p a ra determinados insectos fi t ó fagos (8).

En cuanto a los micro o rganismos, se encuentra n
contenidas en la membrana y en el citosol y sus fun-
ciones básicas son las de unión de bacterias, virus y
t oxinas a la superficie celular. Numerosos agentes pa-
t ó genos se sirven de lectinas de unión a glicanos para
el anclaje a la superficie celular que precede a la in-
fe c c i ó n .

E s t ru c t u ra

Están compuestas por una cadena polipeptídica a
la que pueden estar unidos uno o mas residuos oligo-
sacarídicos entre los cuáles suelen estar los siguien-
tes: D- manosa, D-galactosa, L-fucosa, N-acetil-D-glu-

c osamina, N-acetil-D-galactosamina, ácido siálico,
glucosamina y ga l a c t o s a m i n a .

Ap l i c a c i o n e s

Las lectinas se consideran armas valiosas en el
campo de la Genética, la Biomedicina y la Inmu n o-
l ogía. Su utilidad está basada en la propiedad que tie-
nen de combinarse con va rios tipos de glicoconjuga-
dos presentes en las superficies celulares y fl u i d o s
c o rp o rales. Se utilizan principalmente para :

– Ti p i ficación de grupos sanguíneos; la mayo r í a
de las lectinas aglutinan eri t rocitos de todos los gru-
pos sanguíneos, actuando a la misma dilución y por
tanto no son específicas de grupo. Las específi c a s
aglutinan eri t rocitos humanos pre fe rentemente de un
d e t e rminado grupo sanguíneo. Esta especificidad per-
mite usar a las lectinas como re a c t ivo de tipifi c a c i ó n
de grupos sanguíneos (9).

– Estudio de la estru c t u ra de las membranas; las
lectinas se utilizan como marc a d o res para emplearl o s
en técnicas histoquímicas y en la microscopía electró-
nica para estudiar la estru c t u ra y función de la mem-
b rana plasmática. Generalmente se utilizan lectinas
c o n j u gadas con marc a d o res fl u o rescentes, como la
biotina (7). También se utilizan para la puri fi c a c i ó n
de polisacáridos, glicoproteínas y glicolípidos.

– Detección de tra n s fo rmaciones malignas; a tra-
vés de la aglutinación pre fe rencial que mu e s t ran las
lectinas con células tra n s fo rmadas (7). Un ejemplo de
esta actividad es la lectina de la leguminosa Vicia vi -
l l o s a y de la labiada Salvia scl a re a. Estas lectinas re-
conocen selectivamente a un antígeno que se esconde
en la estru c u t u ra de la membrana plasmática de célu-
las humanas normales, pero que se encuentra ex p u e s-
to en la superficie celular del noventa por ciento de
los carcinomas humanos. La elevada especifi c i d a d
por este marcador de carcinomas hace que las lectinas
en cuestión sean herramientas bioquímicas útiles para
la detección precoz de tumores humanos (8).

– Medicamentos para prevenir metástasis; las pro-
piedades citotóxicas de algunas lectinas como la
Ricina y la Abrina podrían ser de utilidad como armas
terapéuticas en el tratamiento del cáncer humano (7).

– Estudio y mayor compresión de la fi s i o l ogías de
la interacción entre esperm at o zoide y ovo c i t o .

En ge n e ral, gracias a su exquisita selectiv i d a d, las
lectinas son las encargadas de descifrar los código s
re l at ivos a los glúcidos, lo cual, si atendemos al enor-
me potencial codificador de info rmación de las es-
t ru c t u ras de los glicanos, superior al de proteínas, áci-
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dos nu cleicos y otra moléculas, les hace cobrar una
gran importancia (1). Este potencial tiene su ex p l i c a-
ción en la posibilidad que tienen las unidades estru c-
t u rales de los carbohidratos de enga r z a rse entre si en
va rios puntos y de va rias fo rmas, si tenemos en cuen-
ta la isomería α/ß. Los aminoácidos de las proteínas y
los nu cleótidos de los ácidos nu cleicos se limitan, en
cambio, a ge n e rar estru c t u ras lineales, lo que re s t ri n-

ge su dive rs i d a d. La capacidad de crear un rep e rt o ri o
amplio de isómeros a partir de unos pocos azúcare s
sencillos es la que conv i e rte a los polisacáridos en las
moléculas de reconocimiento por excelencia (8).

Aplicaciones en el campo de la rep roducción asistida

Las lectinas pueden emplearse en los siguientes casos:

– Pa ra estudiar la re d i s t ri bución que sufren las
g l u c o p roteínas de la membrana plasmática del esper-
m at o zo i d e, gracias a su capacidad de unirse selectiva-
mente a determinadas secuencias oligo s a c a r í d i c a s
(10). Esta propiedad ha permitido observar las cam-
bios que sufre la superficie de la membrana esperm á-
tica durante la maduración ep i d i d i m a ria en los esper-
m at o zoides de dive rsos mamífe ros incl u yendo el
c o rd e ro (11), la rata (12, 13), el conejo (14, 15), el mono
(16), el cerdo (17), el perro (3) y el ratón (18). Ta m b i é n
ha revelado cambios durante la capacitación en el
mono (16), en el ratón (19), en el cerdo (20) y en hu-
manos (21).

– Su patrón rep re s e n t at ivo de marcaje puede ser útil
a la hora de estudiar el estado funcional de la pobl a c i ó n
e s p e rmática y de predecir su valor fecundante (22).

– También permiten evaluar el estado del acro s o-
ma de una población espermática y ver el porc e n t a j e
de esperm at o zoides que sufren una reacción acro s ó-
mica pre m at u ra (23-25).

– Fi n a l m e n t e, pueden ser utilizadas como marc a-
d o res para evaluar la morfo l ogía espermática (26).

Las principales lectinas utilizadas en estudios de
rep roducción asistida son las siguientes: Tabla 1.

Estudios en animales

En 1996 N avaneetham D. y colab o ra d o re s re a l i z a-
ron un estudio en el que utilizaron tres lectinas (Con
A, PNA y WGA) para marcar esperm at o zoides de
mono procedentes del epidídimo, de eyaculado y tra s
c apacitación. Como resultado observa ron dive rs o s
cambios en la distri bución de las glucoproteínas (GP)
de la superficie espermática durante la madura c i ó n
e s p e rmática y la capacitación (16).

Un año más tard e, Nishikimi y colab o ra d o re s u t i l i-
z a ron la lectina Con A para evaluar el estado funcio-
nal del acrosoma en esperm at o zoides de vacunos, ya
que dicha lectina presenta distintos pat rones de mar-
caje en esperm at o zoides que han sufrido la re a c c i ó n
a c rosómica (RA) y en los que no (25).

En 2002 K awakami y colab o ra d o re s re a l i z a ron un
estudio en el que utilizaron 6 lectinas dife rentes (Con
A, DBA, PNA, PSA, SBA, y WGA) para marcar la
s u p e r ficie de los esperm at o zoides de distintas part e s
del epidídimo de perros y de esta fo rma observar si
existían dife rencias en los pat rones de marcaje dura n-
te el tránsito por el epidídimo. Observa ron que los es-
p e rm at o zoides procedentes de testículo pre s e n t ab a n
fl u o rescencia para las lectinas DBA, PNA, PSA y
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Tabla 1
Las principales lectinas utilizadas en estudios de rep roducción asistida

L e c t i n a L o c a l i z a c i ó n Secuencia oligosacarídica re c o n o c i d a

Con A C a n n avalia enzyfo rm i s α-D-glucosa y α- D - m a n o s a

W G A Tri ricum vulga ri s N-acetilglucosamina y ác. siálico

P NA A ra chis hy p oga e a ß - ga l a c t o s a

S BA S o j a N - a c e t i l - D - ga l a c t o s a m i n a

D BA D o l i chos bifl o ru s M e t i l - 2 - a c e t a m i n a - 2 - d e s ox i - D - ga l a c t o s a

P S A Pisum sat iv u m Residuos de manosa

A A A Anguilla anguilla Restos de fucosa

L E A L i c o p e rsicum esculentum N - a c e t i l - l a c t o s a m i n a

T PA Te t rago n o l o bus purp u re u s Residuos de fucosa

U E A - 1 U l ex Euro p a e u s A n t í geno fucosilado H
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WGA, pero no para Con A y SBA. Por lo tanto, la su-
p e r ficie de los esperm at o zoides de testículo de perro
se encuentra cubierta por una GP compuesta por me-
t i l - 2 - a c e t a m i d a - 2 - d e ox i - D - galactosa, que es el sacári-
do al que se une la lectina DBA y el cual no está pre-
sente en la superficie de esperm at o zoides de testículo
humano, los cuáles no presentan fl u o rescencia para
D BA aunque sí para SBA (26). Los esperm at o zo i d e s
p rocedentes de la cabeza del epidídimo pre s e n t ab a n
fl u o rescencia para todas las lectinas estudiadas menos
p a ra Con A y los procedentes del cuerpo del ep i d í d i-
mo pre s e n t aban fl u o rescencia para todos las lectinas.
Esto indicaba que, durante el tránsito por el ep i d í d i-
mo, glucoproteínas compuestas por N-acetyl-D-ga-
lactosamina, que es el sacárido al que se une la lecti-
na SBA, y por α-manosa, que es el sacárido al que se
une la lectina Con A, eran secretadas por el ep i t e l i o
de la cabeza del epidídimo y del cuerpo del ep i d í d i-
mo, re s p e c t iva m e n t e, y cubrían la superficie del es-
p e rm at o zo i d e.

En cuanto a la cola del epidídimo, observa ron que
los esperm at o zoides procedentes de este segmento no
p re s e n t aban fl u o rescencia para las lectinas DBA ni
S BA, lo que parecía indicar que se trat aba de fa c t o re s
d e s c apacitantes que eran eliminados por enzimas pre-
sentes en el fluido ep i d i d i m a rio, durante el tránsito
e n t re el cuerpo y la cola del epidídimo, lo cual dotab a
al esperm at o zoide de un movimiento activo y de ca-
pacidad fe c u n d a n t e. Esta hipótesis fue corro b o ra d a
cuando se observó que esperm at o zoides lavados pro-
cedentes del cuerpo del epidídimo tampoco pre s e n t a-
ban fl u o rescencia para DBA ni SBA .

La capacidad fecundante medida para esperm at o-
zoides del cuerpo y de la cola del epidídimo mostrab a
va l o res mayo res de fe rtilidad en esperm at o zoides de
la cola del epidídimo que en esperm at o zoides pro c e-
dentes del cuerp o .

Estas observaciones confi rm aban que durante el
tránsito por el epidídimo existe una activa adición y
eliminación de glucoproteínas en la membrana del es-
p e rm at o zoide encaminada hacia la maduración y la
adquisición de capacidad fecundante (3).

En la rata (28) y en el cerdo (29, 30) también se
ha observado una disminución en el contenido de glu-
c o p roteínas, a lo largo del tránsito por el ep i d í d i m o ,
asociada con la maduración esperm á t i c a .

Jiménez I. y colab o ra d o re s re a l i z a ron ,en el año
2003, un estudio con esperm at o zoides de cerdo en el
que utilizaron tres lectinas (WGA, Con A y UEA) pa-
ra observar si existían distintos pat rones de marc a j e
en esperm at o zoides eyaculados, capacitados y tras su-
f rir la RA. En esperm at o zoides eyaculados se observ ó
fl u o rescencia para WGA tanto en la cabeza como en

la cola, pero ésta descendía en esperm at o zoides cap a-
citados y lo hacía aun más en aquellos que habían su-
f rido la RA. La Con A se unía homogéneamente a la
mu e s t ra de esperm at o zoides en fresco tanto en la ca-
beza como en la pieza intermedia, y la fl u o re s c e n c i a
se incre m e n t aba en esperm at o zoides cap a c i t a d o s ,
p rincipalmente en la región intermedia. En esperm a-
t o zoides que habían sufrido la RA, la fl u o rescencia se
c o n c e n t raba en el borde de la región acrosomal. En
cuanto a la lectina UEA, no mostró va riaciones signi-
fi c at ivas en ninguna de las tres mu e s t ras (20).

Estas observaciones seguían confi rmando que
existía, esta vez en cerdos, una re o rganización de las
GP de la membrana del esperm at o zoide necesaria pa-
ra que la fecundación in vivo se lleve a cab o .

Estos resultados también pueden útiles como indi-
c a d o res de la capacidad fecundante del esperma de
c e rdos, lo cual puede resultar de muy valiosa utilidad
en granjas. Así lo indica el mismo grupo de inve s t i ga-
ción en otro estudio en el que utilizando las mismas
lectinas y midiendo los mismos parámetros en cerd o s
f é rtiles y subfértiles, observa ron que la fl u o re s c e n c i a
emitida por el complejo FITC-WGA era sensibl e-
mente menor en esperm at o zoides en fresco, cap a c i t a-
dos y tras la reacción acrosómica de cerdos subfért i-
les que de aquellos que tenían una fe rtilidad pro b a d a .
La lectina UEA aumentaba su unión a la superfi c i e
e s p e rmática sólo en esperm at o zoides capacitados de
c e rdos subfértiles. Por el contra rio la lectina Con A
no mostraba dife rencias signifi c at ivas entre fértiles y
s u b f é rtiles (31).

En 2004, de nu evo K awakami y colab o ra d o re s u t i-
l i z a ron 7 lectinas dife rentes (Con A, DBA, GS-1,
PHA-E, PSA, UEA-1, WGA) para observar posibl e s
cambios en el patrón de marcaje en esperm at o zo i d e s
de la cola del epidídimo, eyaculado y capacitado en
p e rros. Los resultados arro j a ron a la luz que la única
lectina que marc aba los esperm at o zoides pro c e d e n t e s
de eyaculado, pero no los de la cola del epidídimo era
la PHA-E. Sin embargo la fl u o rescencia de esta lecti-
na tras la capacitación descendía considerabl e m e n t e.
Los autores concl u ye ron que el monosacárido N-ace-
t i l galactosamina, que es al que se une específi c a m e n-
te la lectina PHA-E, era un factor descapacitante se-
c retado por la próstata y cuya pérdida causaba un
i n flujo en calcio al interior del citoplasma del esper-
m at o zo i d e, induciendo de esta fo rma el proceso de la
c apacitación (32).

También en 2004 S a rah S. Baker y colab o ra d o re s
re a l i z a ron un estudio en el que utilizaron 8 lectinas
d i fe rentes (LEA, PSA, PNA, AAA, UEA-1, WGA,
S TA y TPA) con el objeto de identificar cambios en
la localización de GP en esperm at o zoides de rat ó n
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como consecuencia de la capacitación. De las och o
lectinas estudiadas, siete mostra ron dife rentes pat ro-
nes de marcaje en la superficie de la cabeza esperm á-
tica tras sufrir la capacitación. Estas dife rencias en
los pat rones de marcaje entre esperm at o zoides cap a-
citados y no capacitados mostraba la existencia de
una re d i s t ri bución de GP en la membrana de esper-
m at o zoides de ratón como consecuencia de la cap a c i-
tación (19). Dicha re d i s t ri bución es vital para que el
e s p e rm at o zoide pueda interaccionar corre c t a m e n t e
con la zona pelúcida del ovocito y, por lo tanto, para
que el proceso de la fecundación se lleve a cabo de
una fo rma exitosa. 

Estudios en humanos

En 1993 B e n o ff S. y colab o ra d o re s, observa ro n
que esperm at o zoides en fresco procedentes de eya c u-
lado no pre s e n t aban re c ep t o res de manosa. Sin em-
b a rgo éstos sí se encontraban presentes en la superfi-
cie espermática tras la capacitación, lo que pare c í a
d e m o s t rar que en esperm at o zoides no capacitados es-
tos re c ep t o res se encuentran internalizados en la
m e m b rana del esperm at o zoide y sin posibilidad de
ser expuestos al ex t e rior debido a que el elevado nive l
de colesterol en la membrana impide su mov i m i e n t o .
En cambio, tras la capacitación, al incre m e n t a rse el
cociente fo s folípidos aniónicos/colesterol los re c ep t o-
res de manosa gozan de mayor libertad para re d i s t ri-
bu i rse y ori e n t a rse hacia el ex t e rior de la membra n a ,
quedando así expuestos para el reconocimiento inicial
de la ZP (33-35).

Del mismo modo, Lassalle y Te s t a rt, un año más
t a rd e, observa ron que durante la maduración en el
epidídimo y la capacitación de esperm at o zoides hu-
manos, el marcaje en la cabeza del esperm at o zo i d e
con la lectina con A disminuía, a la vez que aumenta-
ba el marcaje con WGA. Estos cambios estaban re l a-
cionados con la adquisición de la habilidad para unir-
se a la ZP (36).

O t ros de los estudios realizados han ido encamina-
dos a demostrar que la unión de lectinas a esperm at o-
zoides humanos se encuentra alterada en pacientes in-
f é rtiles (37, 38). Por ejemplo, se ha comprobado que la
baja ex p resión de re c ep t o res para WGA supone una
causa de infe rtilidad masculina (39, 40), por lo que los
re c ep t o res de WGA (N-acetilglucosamina y/o ácido
siálico) deben jugar un importante papel en el pro c e s o
de fecundación. Así mismo, también se ha compro b a d o
que el aumento del grado de terat o zo o s p e rmia es pro-
p o rcional a la disminución del marcaje con WGA (41).

Este último grupo de inve s t i gación realizó, en la
década de los noventa, dos estudios utilizando lecti-

nas. En el pri m e ro de ellos, realizado en 1995, se pre-
tendía determinar el significado clínico de los distin-
tos pat rones de marcaje observados en esperm at o zo i-
des humanos al ser incubados con la lectina WGA.
A s o c i a ron el estudio a un programa de fecundación i n
v i t ro de fo rma que los porcentajes de fe c u n d a c i ó n
e ran ex p resados como el porcentaje de ovocitos en
MII que eran fecundados con éxito. Observa ron que
los esperm at o zoides humanos capacitados in vitro p a-
ra su uso en un programa de FIV mostraban distintos
p at rones de marcaje con la lectina WGA corre l a c i o-
nados con las tasas de fecundación. Las mu e s t ras en
las que el marcaje de la región acrosomal con la lecti-
na WGA era menor al 35% se correspondía con tasas
de fecundación infe ri o res al 50%, mientras que aque-
llas mu e s t ras en las que la región acrosomal era mar-
cada en un porcentaje mayor al 35% se corre l a c i o n a-
ba con tasas de fecundación iguales o mayo res al
50% (22). De esta fo rma mostra ron el posible va l o r
d i agnóstico del uso de ensayos con WGA, asociados
a programas de FIV, para evaluar la capacidad fe c u n-
dante de la mu e s t ra seminal.

En 1997 re a l i z a ron un nu evo estudio, en el que
o b s e rva ron la unión de esperm at o zoides humanos a
m i c rogotas de aga rosa cubiertas con lectinas (simu-
lando de esta fo rma la unión entre esperm at o zoide y
zona pelúcida). Observa ron que el único ensayo que
p re s e n t aba va l o res pre d i c t ivos, al compara rlos con
las tasas de fecundación, era la unión de esperm at o-
zoides a microgotas de aga rosa cubiertas de la lectina
WGA, lo cual indicaba, de nu evo, que los re s i d u o s
sacarídicos N-acetil-D-glucosamina y ác. siálico es-
t aban presentes en la unión entre esperm at o zoide y
zona pelúcida y daba pie a la creación de un nu evo
e n s ayo diagnóstico que evaluase la capacidad de los
e s p e rm at o zoides para unirse a la zona pelúcida del
ovocito (42).

También se han realizado estudios para evaluar el
estado del acrosoma en esperm at o zoides humanos.
Mortimer D. y colaboradores utilizaron la lectina PNA
( c o n j u gada con un fl u o ro c romo) combinada con un
test de vitalidad (Hoechst 33258) para estudiar el esta-
do acrosomal conjuntamente con la viabilidad de es-
p e rm at o zoides humanos. Los distintos pat rones de
m a rcaje de la lectina PNA mostraban el estado de la
m e m b rana acrosomal y el test de vitalidad indicaba si
se trat aba de una RA pre m at u ra (esperm at o zoide vivo )
o si bien se podía deber a un deteri o ro en la estru c t u ra
de las membranas (esperm at o zoide mu e rto) (43).

La integridad de la función acrosomal parece ser
de vital importancia para la fecundación, ya que los
e s p e rm at o zoides que carecen de él son incapaces de
dar lugar a fecundación, y además se ha descrito que
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un elevado porcentaje de acrosomas morfo l ó gi c a m e n-
te anormales está relacionado con fallos en FIV (44). 

Una RA pre m at u ra y la incapacidad del esperm a-
t o zoide para llevar a cabo la RA ante estímulos ap ro-
piados se pueden encontrar asociados con infe rt i l i d a d
masculina de ori gen idiopático (45). Por lo tanto, la
i m p o rtancia de los estudios en este campo radica en
la cantidad de aspectos re l evantes que pueden ser
examinados estudiando la membrana acrosomal y la
reacción acrosómica, tales como la capacidad fe c u n-
dante de los esperm at o zoides, la explicación para de-
t e rminados casos de infe rtilidad masculina de ori ge n
idiopático y la posibilidad de desarrollar anticoncep-
t ivos masculinos basados en anticuerpos que re c o n o z-
can específicamente determinadas GP de la membra-
na acrosomal ex t e rna interfi riendo asi en la re a c c i ó n
a c rosómica (47).

Las lectinas también se han utilizado para elab o ra r
un mapa de sus sitios de unión en células esperm at o-
génicas de testículo humano y en esperm at o zo i d e s
humanos, lo que ha permitido observar que la distri-
bución de los gliconjugados de las células esperm at o-
génicas varía durante la dife renciación y madura c i ó n
e s p e rmáticas (47). También se han realizado estudios
encaminados a elab o rar un mapa completo de la dis-
t ri bución de los oligo s a c á ridos que fo rman parte de
las glucoproteínas en testículos humanos de adultos
(48) y de recién nacidos (49). La única dife rencia que
se observó fue que el marcaje de las células de
L eydig con SBA y de las esperm at ogonias con DBA
e ra indicat ivo de que pertenecían a un recién nacido
ya que este patrón de marcaje no se observa en adul-
tos. La células de Sertoli mostra ron el mismo pat r ó n
de marcaje tanto en adultos como en recién nacidos,
lo que indicaba que ambos mostraban los mismos re-
siduos oligo s a c a r í d i c o s .

O t ro de los estudios en los que se utilizaron las
lectinas para visualizar cambios en los residuos oligo-
sacarídicos presentes en los testículos fue el que, en
2004, re a l i z a ron G h e ri G. y colab o ra d o re s, en el cual
u t i l i z a ron siete lectinas para observar las dife re n c i a s
que existían entre los testículos descendidos y los no
descendidos en un varón prep u b e ral de ocho años. Se
o b s e rvó que residuos de D-ga l a c t o s a - N - a c e t i l - D - ga-
lactosamina y α-L-fucosa presentes en el citoplasma
de las células de Sertoli de testículos descendidos, no
e s t aban presentes en testículos no descendidos. Las
células de Leydig de testículos descendidos pre s e n t a-
ban residuos de N-acetil-D-glucosamina, ausentes en
las células de Leydig de testículos cri p t o rq u í d i c o s .
También se observa ron dife rencias en la composición
de azúcares de la lámina propia de los túbulos semi-
n í fe ros (50).

Existen además una serie de estudios ex p e ri m e n t a-
les, aun no publicados, en los que se está trab a j a n d o
con mu e s t ras espermáticas humanas de pacientes nor-
mo, asteno y terat o zo o s p é rmicos. Estos estudios va n
encaminados a comprobar si existen dife rencias en el
p atrón de GP de las distintas mu e s t ras antes y después
de ser capacitadas in vitro y una vez se obtengan los
resultados se compararán con las mu e s t ras norm o zo-
o s p é rmicas para observar posibles dive rgencias. Pa ra
ello se fijan las mu e s t ras y son sometidas a técnicas de
i n munocitoquímica indirecta mediante la cual se mar-
can con las correspondientes lectinas. Hasta ahora se
han observado cambios en el patrón de marcaje con
lectinas entre las mu e s t ras en fresco y tras cap a c i t a d o
de cada una de las poblaciones. Todo apunta a que se
podrán observar dife rencias entre el glicocálix que
p resentan los esperm at o zoides de pacientes norm o zo-
o s p é rmicos y el que presentan aquellos con algún pa-
r á m e t ro seminal alterado y de esta fo rma evaluar si di-
chos pacientes presentan asociadas alteraciones en los
p at rones de distri bución de glicoproteínas de la mem-
b rana espermática que pudiesen afectar a la intera c-
ción entre esperm at o zoide y ovo c i t o .

C O N C L U S I O N E S

La estru c t u ra conservada y la composición simple
de la zona pelúcida de mamífe ros ha facilitado la
i d e n t i ficación de los componentes superficiales que
i n t e raccionan con el esperm at o zo i d e. Por el contra ri o ,
se ha confi rmado que los re c ep t o res espermáticos pa-
ra la zona pelúcida no se han conservado a lo largo de
la evolución, y dicha va riación ha conllevado a la es-
peciación (51). La complejidad de los pat rones de ex-
p resión de las proteínas en la superficie de la mem-
b rana espermática (52), la especificidad con la que
las proteínas espermáticas se ex p resan en determ i n a-
das regiones (53) y las dificultades a la hora de aislar
f ragmentos de la membrana plasmática libres de con-
taminación citoplasmática hacen que la identifi c a c i ó n
de las proteínas espermáticas que interactúan con la
ZP sea una tarea muy complicada.

A pesar de ello, hasta ahora se han descrito más de
veinte proteínas de la superficie espermática implica-
das en la interacción inicial entre esperm at o zoide y
ovocito. El reconocimiento especie-específico entre
gametos no es producto de la acción de una única pro-
teína, sino que hay va rias implicadas en dicho pro c e s o .

El método más conveniente para identificar estas
GP espermáticas es a través de la unión específica de
lectinas, gracias a las cuáles se ha podido observar los
c o n t i nuos cambios y re d i s t ri buciones que sufre la
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m e m b rana espermática desde la esperm at og é n e s i s
hasta la fecundación del gameto femenino. Los re s u l-
tados obtenidos a través de los estudios re a l i z a d o s
con lectinas han de ser interp retados con cautela. En
p rimer luga r, hay que tener en cuenta que la especifi-
cidad de las lectinas depende de las condiciones en
las que se realice la técnica, tales como, el proceso de
fijación, temperat u ra y concentración de ligandos. En
s egundo luga r, el método que se utilice para pro c e s a r
el semen también puede falsear los resultados obteni-
dos. Por último, también hay que tener en cuenta la
p resencia de glicolípidos en la membrana esperm á t i-
ca, lo que implica que las secuencias oligo s a c a r í d i c a s
de las GP no son las únicas que reconocen específi c a-
mente las lectinas.

A P L I C ACIONES CLÍNICAS

C o n s i d e rando la re l evancia que tienen los pasos
iniciales de la interacción entre esperm at o zoide y
ovocito en el proceso de la fecundación, la info rm a-
ción ap o rtada por los estudios realizados con lectinas
resulta de vital importancia para entender el mecanis-
mo de la fecundación. Además, estos estudios pueden
c o n t ri buir a:

- El desarrollo de nu evos ensayos diag n ó s t i c o s
que permitan conocer la capacidad fecundante del se-
men antes de iniciar un ciclo de rep roducción asisti-
da, lo que orientaría a los clínicos al indicar el tipo de
técnica de rep roducción asistida a la que se deben so-
meter los pacientes.

- La ayuda en el tratamiento de la infe rt i l i d a d
masculina, ap o rtando nu evas soluciones.

- El desarrollo de nu evos métodos anticoncep t i-
vos, utilizando moléculas en fo rma de antígenos que
bloqueen determinadas GP esenciales en el re c o n o c i-
miento especie-específico entre gametos, lo que im-
pediría la unión entre esperm at o zoide y ovocito y por
tanto, en último término, la fe c u n d a c i ó n .

Del mismo modo, también seria interesante la re a-
lización de estudios con lectinas en mu e s t ras semina-
les que no han dado lugar a fecundación tras un cicl o
de FIV, lo cual podría pro p o rc i o n a rnos el motivo por
el que dicho semen carece de capacidad fe c u n d a n t e.
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