


Nelle ore che precedono 
l’ovulazione l’ovocito completa la 
prima divisione meiotica e inizia la 
seconda divisione meiotica 
arrestandosi in metafase.



Tuba uterina

- estremità ovarica: ampolla con fimbrie
- parte media: istmo
- estremità uterina: parte intramurale



Tuba uterina

- L’epitelio è cilindrico semplice con cellule 
cigliate e cellule secernenti.                           
- Il movimento delle ciglia, e l’attività della 
muscolature, favoriscono la progressione 
dell’embrione verso l’utero.                          
- Il secreto crea un ambiente favorevole per 
la sopravvivenza degli spermatozoi e per la 
fecondazione. 



Al momento dell’ovulazione, l’estremità della tuba uterina si sposta tanto da 
coprire parte dell’ovario, garantendo così all’oocita secondario di essere raccolto 
nelle vie genitali femminili. 
L’oocita viene gradualmente spostato con il movimento ciliare verso l’utero.
Durante questo tragitto, spesso nell’ampolla, incontra gli spermatozoi



Nell’uomo il volume medio dell’eiaculato è di 3,5 cc. Di questi, circa 
il 10% è costituito da spermatozoi. Il resto, detto plasma seminale, è 
costituito dalla secrezione delle vescichette seminali, della prostata e 
di altre ghiandole. Ogni eiaculato contiene circa 200-300 milioni di 
spermatozoi (concentrazione 50-150 x 103 cellule/mm3).

Solo 1 spermatozoo su 10.000 arriverà vicino all’uovo

Il passaggio degli spermatozoi nelle vie genitali femminili li rende 
competenti alla fecondazione, attraverso un processo chiamato 
capacitazione.  

Lo spostamento degli spermatozoi fino all’ampolla (dove avviene
la fecondazione ) non è dovuto solo alla loro motilità, ma essi
sono trasportati principalmente dalle contrazioni muscolari
dell’utero e della tuba

TRASLOCAZIONE E CAPACITAZIONE
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Gli spermatozoi si muovono verso le regioni in cui alcune sostanze chimiche 
(chemoatrattanti) sono più concentrate. Questo fenomeno si chiama chemoatrazzione.

Uno dei chemoatrattanti più importanti per lo spermatozoo è il progesterone, prodotto 
dalle cellule della corona radiata che circondano l’oocita secondario. Il progesterone si 
trova anche presente nel liquido follicolare espulso insieme all’oocita.



Chemoattractants for mammalian spermatozoa



Gli spermatozoi hanno una vita 
media di 2 giorni, grazie anche alle 
secrezioni delle tube uterine.

Questo significa che la probabilità 
del concepimento è uguale nel giorno 
dell’ovulazione e nei due giorni 
immediatamente precedenti.

La probabilità di concepimento va a 
zero il giorno successivo 
all’ovulazione, perché gli 
spermatozoi arrivano troppo tardi.
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Avvicinamento dello spermatozoo:
- Attraversamento corona raggiata
- Attraversamento della ZP



Gli spermatozoi penetrano all’interno 
della corona radiata in direzione 
dell’oocita secondario grazie ai 
movimenti della coda e alla 
presenza di ialuronidasi di 
membrana.



Una volta attraversata la corona radiata, gli spermatozoi aderiscono 
alla Zona Pellucida tramite la loro testa
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ZONA PELLUCIDA:
- Lega gli spermatozoi

Meccanismo non interamente noto; modello
corrente basato sul riconoscimento di una
struttura 3D che viene meno in seguito a 
taglio della ZP2 (proteasi granuli corticali)

- Induce la reazione
acrosomiale

- Partecipa al blocco della
polispermia

- Impedisce adesione alla
tuba
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Microvilli dell’ovocita

Segmento equatoriale della testa
Membrana acrosomiale interna

(A) (B)

(C)(D)

Un processo attivo di fagocitosi garantisce l’entrata
nell’oocita del centriolo paterno
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Le TETRASPANINE permettono la formazione di complessi macromolecolari 
sulla superficie cellulare detti TEM (Tetraspanins Enriched Microdomains)

Tetraspanina CD9 si trova sulla membrana plasmatica dell’ovocita

CD9



1) Blocco della polispermia
• Rapido
• Reazione corticale

EFFETTI DELLA FECONDAZIONE SULL’OVOCITA

2) Completamento della 2° divisione meiotica

3) Attivazione dell’attività metabolica (trascrizione e traduzione)
(geni di effetto materno e zigotici)

4) Decondensazione dei cromosomi dello spermatozoo e formazione
dei pronuclei

5) Definizione del sesso genetico

6) Cancellazione delle modificazioni epigenetiche della cromatina



EVENTO TEMPO MEDIATORE
Depolarizzazione oolemma < 5 sec Aumento permeabilità del Na+

Idrolisi di PIns4,5P < 10 sec Attivazione fosfolipasi C

Aumento [Ca2+]c 10-40 sec PIns4,5P

Esocitosi granuli corticali 10-50 sec Aumento [Ca2+]c

Aumento pH intracellulare 60 sec Attivazione antiporto Na+/H+ da parte di PK-C

Decondensazione nucleo 
spermatozoo

2-12 min Aumento [Ca2+]c e pH intracellulare

Aumento sintesi proteica 8 min Aumento [Ca2+]c e pH intracellulare

Fusione pronuclei 30 min Aumento [Ca2+]c e pH intracellulare

Replicazione DNA 20-40 min Aumento [Ca2+]c e pH intracellulare

Eventi che seguono la fecondazione (riccio di mare)

Completamento 2°
divisione meiotica nei 
mammiferi

Aumento [Ca2+]c e pH intracellulare



L’entrata dello sperma causa una velocissima 
depolarizzazione della membrana

Gli spermi non sono in grado di fondersi ad una cellula depolarizzata: blocco veloce della polispermia

Non è noto il meccanismo del blocco veloce della
polispermia nei mammiferi



EVENTO TEMPO MEDIATORE
Depolarizzazione oolemma < 5 sec Aumento permeabilità del Na+

Idrolisi di PIns4,5P < 10 sec Attivazione fosfolipasi C

Aumento [Ca2+]c 10-40 sec PIns4,5P

Esocitosi granuli corticali 10-50 sec Aumento [Ca2+]c

Aumento pH intracellulare 60 sec Attivazione antiporto Na+/H+ da parte di PK-C

Decondensazione nucleo 
spermatozoo

2-12 min Aumento [Ca2+]c e pH intracellulare

Aumento sintesi proteica 8 min Aumento [Ca2+]c e pH intracellulare

Fusione pronuclei 30 min Aumento [Ca2+]c e pH intracellulare

Replicazione DNA 20-40 min Aumento [Ca2+]c e pH intracellulare

Eventi che seguono la fecondazione (riccio di mare)

Completamento 2°
divisione meiotica nei 
mammiferi

Aumento [Ca2+]c e pH intracellulare
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L’entrata dello spermatozoo produce un aumento della concentrazione del calcio citoplasmico





I II III(A)

[Ca2+]i
Attività

CaMKII

Tempo

(B)

(C)

I. Esocitosi granuli corticali e blocco
II. Degradazione MPF e ripresa meiosi

Attivazione mRNA materni
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Sommazione della risposta al Ca2+ richiesta  per l’effetto

Figura 13

Oscillazioni del Ca2+ sono necessarie a coordinare gli eventi successivi alla fecondazione.

pronuclei



EVENTO TEMPO MEDIATORE
Depolarizzazione oolemma < 5 sec Aumento permeabilità del Na+

Idrolisi di PIns4,5P < 10 sec Attivazione fosfolipasi C

Aumento [Ca2+]c 10-40 sec PIns4,5P

Esocitosi granuli corticali 10-50 sec Aumento [Ca2+]c

Aumento pH intracellulare 60 sec Attivazione antiporto Na+/H+ da parte di PK-C

Decondensazione nucleo 
spermatozoo

2-12 min Aumento [Ca2+]c e pH intracellulare

Aumento sintesi proteica 8 min Aumento [Ca2+]c e pH intracellulare

Fusione pronuclei 30 min Aumento [Ca2+]c e pH intracellulare

Replicazione DNA 20-40 min Aumento [Ca2+]c e pH intracellulare

Eventi che seguono la fecondazione (riccio di mare)

Completamento 2°
divisione meiotica nei 
mammiferi

Aumento [Ca2+]c e pH intracellulare



L’aumento dei livelli di Ca2+ nel citosol dell’oocita porta alla secrezione dei granuli
corticali, che così rilasciano gli enzimi in essi contenuti verso la Zona Pellucida.

Il blocco tardivo della polispermia: la reazione corticale



La reazione corticale induce un “indurimento” della ZP

“indurimento”



Un secondo meccanismo è basato sulla eliminazione 
tramite esocitosi dei recettori per il legame dello sperma



EVENTO TEMPO MEDIATORE
Depolarizzazione oolemma < 5 sec Aumento permeabilità del Na+

Idrolisi di PIns4,5P < 10 sec Attivazione fosfolipasi C

Aumento [Ca2+]c 10-40 sec PIns4,5P

Esocitosi granuli corticali 10-50 sec Aumento [Ca2+]c

Aumento pH intracellulare 60 sec Attivazione antiporto Na+/H+ da parte di PK-C

Decondensazione nucleo 
spermatozoo

2-12 min Aumento [Ca2+]c e pH intracellulare

Aumento sintesi proteica 8 min Aumento [Ca2+]c e pH intracellulare

Fusione pronuclei 30 min Aumento [Ca2+]c e pH intracellulare

Replicazione DNA 20-40 min Aumento [Ca2+]c e pH intracellulare

Eventi che seguono la fecondazione (riccio di mare)

Completamento 2°
divisione meiotica nei 
mammiferi

Aumento [Ca2+]c e pH intracellulare



IL COMPLETAMENTO 
DELLA MEIOSI :
DA OOCITA AD UOVO



Per effetto delle oscillazioni del calcio riparte la seconda divisione
meiotica dell’oocita secondario.





Metafase II Pronuclei 1a Mitosi

Tempo dalla
aggiunta degli
spermatozoi

0 h ~ 6 h ~ 20 h ~ 22 h

[Ca2+]i

(A)

InterfaseMeiosi II

4-6 ore

(B)
Pronucleo maschile

Pronucleo femminile

sospensione
la formazione dei 
pronuclei 
”intrappola” la PLC 
e sospende il 
rilascio di Ca2+

avviene la fase S

con la dissoluzione 
dei pronuclei (fase 
M), la PLC è di 
nuovo libera e 
riparte l’aumento 
ciclico del Ca2+



Il fuso si forma in posizione eccentrica, nelle vicinanze del
primo corpuscolo polare. A volte anche il primo corpuscolo
polare va incontro a divisione.

Il nucleo, il centriolo figlia, il corpo basale (centriolo
madre) e parte dell’assonema dello spermatozoo vengono
completamente inglobati dall’oocita.

Nella stragrande maggioranza dei casi i mitoconri degli
spermatozoi vengono degradati: i mitocondri dello zigote
derivano solo da quelli dell’oocita secondario

L’oocita svolge le fasi 
terminali della meiosi in 
assenza di centrioli 
propriamente detti



Il completamento della seconda divisione meiotica porta alla formazione del secondo
corpuscolo polare. Da questo momento in poi parliamo di cellula uovo.
Contemporaneamente, l’involucro nucleare dello spermatozoo viene rotto e la cromatina viene
decondensata: le protamine vengono sostituite con istoni.
Il corpo basale dello spermatozoo ridiventa il centriolo madre grazie al contributo di material
epericentriolare dell’oocita.



Il nucleo dello s.zoo
Acquisisce un nuovo involuvro nucleare (origine materna) = pronucleo

(Viene temporaneamente bloccata l’oscillazione del Ca2+)



Il centrosoma paterno guida il 
pronucleo maschile verso quello 
femminile

Il centrosoma paterno si duplica

Inizia il processo di meiosi

Dissoluzione dell’involucreo 
nucleare dei pronuclei = ripartono 
le oscillazioni di Ca2+



UOVO 
FECONDATO

(ootide)
ZIGOTE

La fusione dei due patrimoni genetici paterno e materno conseguente alla rottura degli
involucri dei pronuclei segna il passaggio da cellula uovo a zigote
I centrosomi dello zigote e delle cellule del nuovo embrione hanno origine dal centrosoma
dello spermatozoo



Fase Tempo post inseminazione
Penetrazione della zona pellucida Entro 30-40 min. p.i. (solo standard IVF)
Fusione tra le membrane cellulari Dal 45° a 60° min. p.i. (solo standard IVF)
Formazione del PB II Dalla 2 alla 8 ora p.i.
Formazione dei pronuclei Dalla 3 alla 12 ora p.i.
Giustapposizione dei pronuclei Dalla 5 alla 13 ora p.i.
Replicazione dei cromosomi Dalla 8 alla 17 ora p.i.
Scomparsa dei pronuclei Dalla 15 alla 30 ora p.i.
Prima divisione cellulare Dalla 18 ad oltre la 35 ora p.i.

Tempo totale inseminazione ICSI
Dalla 16 ad oltre la 33 ora p.i.
Tempo totale standard IVF
Dalla 18 ad oltre la 35 ora p.i

Legenda – IVF: fecondazione in vitro; PB II: secondo globulo polare;; ICSI: iniezione 
intracitoplasmatica dello spermatozoo.


