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FOLIKULOGENEZA JAJNIKOWA ŚWINI

Jajnik świni zaczyna formować się we 
wczesnych etapach rozwoju zarodkowego, a 
zauważalny jest już w 24–26 dniu tego okre-
su. Pierwsze pęcherzyki jajnikowe pojawia-
ją się natomiast około 70 dnia (McCoard i 
współaut. 2003), a nawet wcześniej, bo już 
w 40 dniu od zapłodnienia (Hunter 2000).

Proces powstawania tych podstawowych 
jednostek strukturalnych i czynnościowych 
jajnika zbiega się z chwilą rozpoczęcia mejo-
zy w oogoniach, zwanych od tego momentu 
oocytami. Oocyt bowiem stanowi centrum, 
do którego przywędrowują i rozwijają się so-
matyczne elementy pęcherzyka. Początkowo 
otoczony on jest pojedynczą warstwą spłasz-
czonych komórek ziarnistych, na zewnątrz 
której tworzy się błona podstawna (Knox 
2005). Tak ukształtowany pęcherzyk nosi na-
zwę pęcherzyka pierwotnego (Ryc. 1) i w 
dalszych etapach wraz ze wzrostem oraz róż-
nicowaniem będzie utrzymywał oocyt w kon-
trolowanym środowisku i chronił go przed 
potencjalnie szkodliwymi substancjami krą-
żącymi w krwioobiegu (Gandolfi i współaut. 
2005). Znaczna ilość oocytów nie zostaje jed-
nak wcielona do pęcherzyków i te, które nie 
stają się ich częścią składową ulegają degene-
racji. U świni stanowią one 60% w stosunku 
do liczby oocytów w momencie narodzenia 
(Guthrie i Garrett 2001).

Badania histologiczne jajnika płodowego 
świni wykazały, że oprócz pęcherzyków pier-
wotnych znajdują się w nim również pęche-

rzyki pierwszo- i drugorzędowe (McCoard i 
współaut. 2003). Te stadia pęcherzykowego 
rozwoju cechuje wzrost objętości i ilości ko-
mórek ziarnistych, a także ich różnicowanie, 
wzrost oocytu i formowanie osłonki pęche-
rzyka (Szołtys 1999). Średnica świńskich pę-
cherzyków pierwszorzędowych wynosi około 
0,12 mm, natomiast drugorzędowych od 0,14 
do 0,40 mm (Knox 2005). Pęcherzyki pierw-
szorzędowe obserwowano już w 75 dniu, a 
drugorzędowe po 90 dniu od zapłodnienia 
(McCoard i współaut. 2003). W ten sposób 
w jajnikach nowonarodzonych samic obecne 
są pierwotne, pierwszo- i drugorzędowe pę-
cherzyki, których łączna ilość szacowana jest 
na ok. 500 tysięcy. Z tej pierwotnej popula-
cji, do czasu osiągnięcia dojrzałości płciowej 
liczba pęcherzyków zmniejsza się do około 
420 tysięcy (Gandolfi i współaut. 2005).

Dalsze etapy folikulogenezy zachodzą już 
w okresie pourodzeniowym. Na podstawie 
badań nad kinetyką wzrostu pęcherzyków 
jajnikowych u niedojrzałych płciowo samic 
oszacowano, że odstęp od momentu opusz-
czenia przez pęcherzyk pozostającej w spo-
czynku puli aż do uformowania się antrum 
wynosi około 83 dni (Morbeck i współaut. 
1992). Stąd na powierzchni jajników 90-dnio-
wych zwierząt obecne są już pierwsze pę-
cherzyki antralne (Knox 2005). Początkowo 
ich wzrost polega głównie na rozplemie ko-
mórek ziarnistych, które tworzą od 10 do 30 
warstw oraz różnicowaniu komórek osłon-
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kowych, a późniejsze powiększanie się roz-
miarów pęcherzyków związane jest przede 
wszystkim z gromadzeniem się płynu pęche-
rzykowego (Ryc. 2). Wzrost pęcherzyków 
wczesnoantralnych najprawdopodobniej jest 
kontrolowany przez lokalne czynniki wzro-
stowe, ale dokładny sygnał dla zapoczątkowa-
nia wzrostu pęcherzykowego u świni nie jest 
do końca wyjaśniony (Telfer 1998).

Od momentu wyłonienia się pęcherzy-
ka antralnego do osiągnięcia średnicy 1 mm 
wzrost pęcherzyka trwa od 3 do 4 tygodni, a 
przez następne 2–3 tygodnie osiąga on 7 mm 
średnicy (Morbeck i współaut. 1992). Końco-
wy wzrost do rozmiaru owulacyjnego, wyno-
szącego 8–10 mm, jest bardzo szybki i trwa 
około 4–6 dni (Guthrie 2005). Ponadto, po 
osiągnięciu średnicy powyżej 1 mm wzrost 
pęcherzyka staje się zależny od gonadotropin 
(Driancourt 2001), podczas gdy wcześniejsze 
etapy rozwoju nie wymagają oddziaływania 
tych hormonów (Brüssow i współaut. 1996). 
Wu i współautorzy (2001), w badaniach nad 
dojrzewaniem pęcherzyków w warunkach in 
vitro, wykazali, że folitropina (FSH) jest pier-
wotnym induktorem dojrzewania komórek 
granulozy, aktywującym ich proliferację i róż-
nicowanie. O nasileniu tych procesów świad-
czy wzmożona aktywność aromatazy, wzrost 
wydzielania inhibiny i estradiolu oraz wytwo-
rzenie się receptorów dla lutropiny (LHr) w 
komórkach granulozy. Jak podają Hunter i 
współautorzy (2005) średnica świńskich pę-
cherzyków, w których obecne są już recep-
tory dla LH, wynosi 5 mm. Kilkumiesięczny 
wzrost pęcherzyków do stadium owulacyj-
nego obserwuje się również podczas całego 
okresu dojrzałości płciowej.

Ze stu pęcherzyków zaczynających wzrost 
i osiągających średnicę od 1 do 4 mm „rekru-
towana” jest pula ok. 50 pęcherzyków, z któ-
rych tylko 10–25 pęcherzyków wybieranych 
jest do owulacji, natomiast pozostałe ulega-
ją atrezji (degeneracji) (Prunier i Quesnel 
2000). Według Knoxa (2005) termin „rekru-
tacja” odnosi się do populacji małych i śred-
nich pęcherzyków obecnych na powierzchni 
jajnika, które są wybierane do dalszego wzro-
stu i potencjalnie mają szansę owulować. Na-
tomiast „selekcja”, zdaniem cytowanego au-
tora, odnosi się do tych pęcherzyków, które 
wybrane z puli pęcherzyków rekrutowanych 
unikają atrezji i owulują. Rekrutacja definio-
wana jest również jako zapoczątkowanie foli-
kulogenezy zależnej od gonadotropin (Drian-
court 2001). Mechanizmy kontrolujące te 
dwa procesy są przedmiotem wielu badań 
(Prunier i Quesnel 2000, Guthrie 2005). 
Przyjmuje się, że FSH jest kluczowym regula-
torem rekrutacji u większości gatunków zwie-
rząt, w tym również u świń (Knox 2005). 
Prunier i Quesnel (2000) sugerują jednak, że 
rekrutacja i selekcja pęcherzyków u świni za-
leży nie tylko od okresowo pojawiających się 
dużych stężeń tego hormonu we krwi, ale 
również od równowagi między czynnikami 
stymulującymi (FSH i LH) i hamującymi (np. 
progesteronem) te procesy. U świń rekruta-
cja zapoczątkowana jest najprawdopodobniej 
poowulacyjnym wzrostem stężenia FSH we 
krwi. Pod wpływem tej gonadotropiny część 
pęcherzyków wzrasta, ale począwszy od 15 
dnia cyklu nasila się też atrezja małych i śred-
nich pęcherzyków. Między 18 a 19. dniem 

Ryc. 1. Preparat histologiczny jajnika świni z 
widocznymi pęcherzykami pierwotnymi (PP) 
(fot. A. Błaszczyk).

Ryc. 2. Preparat histologiczny jajnika świni z 
widocznym pęcherzykiem antralnym (fot. A. 
Błaszczyk).

A — antrum, Oo — oocyt, KZ — komórki ziarniste, BP 
— błona podstawna, KO — komórki osłonowe.



159Folikulogeneza i steroidogeneza jajnikowa świni domowej

cyklu następuje selekcja dojrzałych pęcherzy-
ków, osiągających stadium owulacyjne, nato-
miast pozostałe pęcherzyki z tej puli ulegają 
atrezji (Hunter 2000). Rátky i współautorzy 
(2005) wskazują, że populacja pęcherzyków 
owulacyjnych (Graafa) u świni nie jest jed-
norodna zarówno pod względem bioche-
micznym (zróżnicowana wrażliwość na LH), 
jak i pod względem wielkości, a zanotowane 
przez Huntera i współautorów (2004) różni-
ce pomiędzy poszczególnymi pęcherzykami 
wynoszą co najmniej 2–3 mm. Knox (2005) 
sugeruje, że ta asynchroniczność rozwojowa 
pęcherzyków może mieć wpływ na zróżnico-
waną jakość oocytów, przeżywalność zarod-
ków i formowanie się ciałek żółtych.

Warunkiem osiągnięcia przez pęcherzyk 
dojrzałości owulacyjnej jest wykształcenie 
odpowiedniej ilości receptorów dla FSH. Ich 
obecność zapewnia aktywację zespołu aroma-
taz, enzymów przekształcających testosteron 
w estradiol (Conley i współaut. 1994). Dzię-
ki temu wzmaga się sekrecja estradiolu, a w 
komórkach ziarnistych wzrasta ilość recepto-
rów dla LH. Dopiero w tak przygotowanym 
pęcherzyku zachodzą zmiany prowadzące do 
owulacji (Knox 2005).

Szereg autorów podkreśla, że tylko nielicz-
ne pęcherzyki mają szanse osiągnąć stadium 
owulacyjne, większość z nich ulega atrezji 
na różnych etapach rozwoju (McCoard i 
współaut. 2003). U świni procesowi temu 
w największym stopniu podlegają pęche-
rzyki powyżej 1 mm średnicy (Knox 2005). 
Jak podają Guthrie i współautorzy (1995), 
Guthrie i Cooper (1996) biochemicznym 
wykładnikiem atrezji są zmiany w wielkości 
sekrecji hormonów steroidowych, a spadek 

aktywności aromatazy i produkcji estradiolu 
jest wczesną właściwością apoptozy komórek 
granulozy i atrezji antralnych pęcherzyków 
na wszystkich stadiach cyklu rujowego. We-
dług Maxsona i współautorów (1985) utrata 
zdolności do syntezy estradiolu jest efektem 
obniżonej wrażliwości komórek ziarnistych 
na FSH. Tym niemniej określenie koncentra-
cji estradiolu w płynie pęcherzykowym może 
być zdaniem powyższych autorów wiarygod-
nym wskaźnikiem atrezji.

Kolejnym ważnym zjawiskiem towarzyszą-
cym rozwojowi pęcherzyków u wielu gatun-
ków zwierząt jest ich falowy wzrost (Drian-
court 2001). U młodych samic, ale wykazują-
cych już cykle rujowe, nie stwierdzono falo-
wego wzrostu pęcherzyków i dlatego uważa 
się, że świnie są jedynym z gatunków nie ma-
jącym typowego falowego wzrostu pęcherzy-
ków. Jednakże fale pęcherzykowe obserwo-
wano przed dojrzewaniem płciowym, a także 
podczas ciąży (Driancourt 2001). Uważa się, 
że falowy wzrost pęcherzyków przed dojrza-
łością związany jest z powtarzającymi się co 
kilka dni zmianami morfologicznego wyglą-
du jajników z „typu plastra miodu” (ang. ho-
neycomb type) z dużą liczbą małych pęche-
rzyków na „typ winogron” (ang. grape type) 
z kilkoma średnimi i dużymi pęcherzykami, 
powyżej 6 mm (Driancourt 2001). Jednakże 
badania nad dynamiką zmian w koncentracji 
hormonów steroidowych wskazują na istnie-
nie dwóch okresów pęcherzykowej aktywno-
ści w czasie cyklu rujowego. Pierwszy z nich 
ma miejsce w fazie lutealnej między 2 a 8 
dniem cyklu (w fazie lutealnej), a drugi pod-
czas fazy pęcherzykowej (Guthrie i Cooper 
1996).

STEROIDOGENEZA PĘCHERZYKOWA

Aktywność steroidogenna pęcherzyków 
jajnikowych zależy od wzrostu i różnicowa-
nia się komórek składowych pęcherzyka, a 
jej kierunek zmienia się w zależności od sta-
dium rozwojowego pęcherzyka i fazy cyklu 
rujowego (Conley i współaut. 1994, Corbin 
i współaut. 2003). Do czasu przedowulacyj-
nego wyrzutu LH w pęcherzykach dominu-
je produkcja androgenów i estrogenów, na-
tomiast po tym okresie przeważa produkcja 
progesteronu (Szołtys 1999).

Wspólnym prekursorem wszystkich hor-
monów steroidowych jest cholesterol. W ko-
mórkach steroidogennych jajnika głównym 
jego źródłem są lipoproteiny niskiej (LDL) i 
wysokiej gęstości (HDL) dostarczane z krwią. 

Ponadto może być on syntetyzowany de novo 
z octanu lub też może być też pozyskiwany z 
estrów cholesterolu nagromadzonych w kro-
plach lipidowych. Cząsteczki lipoprotein do-
stają się do cytoplazmy komórki na drodze 
endocytozy, skąd po procesach estryfikacji i 
hydrolizy uwolniony cholesterol dociera do 
mitochondriów. W tej strukturze komórko-
wej, pod wpływem cytochromu P450SCC, cho-
lesterol ulega przekształceniu w pregneno-
lon, a dalsze etapy steroidogenezy zachodzą 
w siateczce śródplazmatycznej, gdzie znaj-
dują się pozostałe enzymy (Corbin i współ-
aut. 2003). Pod wpływem dehydrogenazy 
∆5-3β-hydroksysterydowej (3βHSD) pregneno-
lon ulga konwersji do progesteronu. Kolejny 
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etap obejmuje hydroksylację progesteronu, 
w wyniku której powstają androgeny. Reak-
cja ta katalizowana jest przez 17α-hydroksy-
lazę/c17-20-liazę (P450c17α). Następny etap 
związany z aromatyzacją androgenów do es-
trogenów zachodzi pod wpływem oksydazy 
cytochromowej P450AROM: testosteron ulega 
aromatyzacji do estradiolu, a androstendion 
do estronu (Corbin i współaut. 2003). Synte-
za estrogenów zależy zatem od dostępności 
androgenów i zdolności aromatyzacyjnej po-
zwalającej na przekształcenie androgenów do 
estrogenów. Stąd dojrzałe pęcherzyki przed-
owulacyjne wykazują wysoką aktywność aro-
matazy i wysoką koncentrację estradiolu w 
płynie pęcherzykowym (Hunter i współaut. 
2004).

Estradiol (17β-estradiol) odgrywa istotną 
rolę w folikulogenezie ssaków. U większości 
gatunków, wzrost syntezy i uwalnianie tego 
hormonu bezpośrednio poprzedza przed-
owulacyjną falę gonadotropin i koordynuje 

wiele aspektów pęcherzykowej i reproduk-
cyjnej funkcji jajnika (Conley i współaut. 
1994). Klasyczny model steroidogenezy w 
pęcherzyku jajnikowym opiera się na tzw. 
teorii dwóch komórek i dwóch gonado-
tropin (Ryc. 3). Zakłada ona, że prekurso-
ry androgenne, syntetyzowane w warstwie 
osłonki wewnętrznej, pod wpływem LH dy-
fundują przez błonę podstawną do warstwy 
ziarnistej, gdzie ulegają kontrolowanej przez 
FSH aromatyzacji (Ireland 1987). Zgodnie z 
tą teorią w komórkach ziarnistych zachodzi 
przemiana androgenów do estrogenów, gdyż 
tylko te komórki posiadają enzymy umożli-
wiające aromatyzację androgenów. Jednakże 
klasyczna teoria „dwie komórki i dwie gona-
dotropiny” nie odzwierciedla dokładnie spo-
sobu, w jaki estrogeny syntetyzowane są w 
świńskim pęcherzyku jajnikowym. Jak podają 
Conley i współautorzy (1994) w przedowu-
lacyjnych pęcherzykach świni zdolność do 
produkcji estradiolu, niezależnie od komórek 

Ryc. 3. Schemat syntezy hormonów steroidowych w komórkach pęcherzyka jajnikowego (Ireland 
1987).

CHOL, cholesterol, PREG — pregnenolon, PROG — progesteron, ANDRO — androgeny, P450scc — oksydaza 
cytochromowa odszczepiająca boczny łańcuch cholesterolu, P450c17 — oksydaza cytochromowa katalizująca 
przejście progesteronu w androgeny, P450AROM — oksydaza cytochromowa aktywująca przejście androgenów 
w estrogeny, 3βHSD — dehydrogenaza Δ5-3β-hydroksysterydowa.
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ziarnistych wykazują także komórki osłonki 
wewnętrznej, które posiadają aktywną oksy-
dazę P450AROM. Tak więc, synteza estrogenów 
odbywa się zarówno w komórkach osłonki 
wewnętrznej, jak i komórkach warstwy ziar-
nistej, a proces ten kontrolowany jest przez 
trzy enzymy: oksydazę P450c17α i P450AROM, 
obecne w komórkach osłonki, i oksydazę 
P450AROM, obecną w komórkach ziarnistych. 
Aktywność tych enzymów znacznie spada w 
pęcherzykach przed samą owulacją powodu-
jąc obniżenie syntezy androgenów i estradio-
lu. Dzięki tym zmianom pęcherzykowa stero-
idogeneza przestawiona zostaje na produkcję 
progesteronu i zapoczątkowane są procesy 
luteinizacyjne (Conley i współaut. 1994). Po-
nadto komórki ziarniste świni będące głów-
nym miejscem syntezy progesteronu nie 
posiadają zdolności syntetyzowania androge-
nów z progesteronu. Ta zamiana jest doko-
nywana w komórkach osłonki wewnętrznej, 
a głównym androgenem jest androstendion, 
przenoszony następnie do komórek warstwy 

ziarnistej, gdzie zamieniany jest do testostero-
nu i aromatyzowany do estradiolu (Downey 
i Driancourt 1994). Corbin i współautorzy 
(2003) sugerują, że estradiol produkowany w 
komórkach ziarnistych dostaje się do płynu 
pęcherzykowego (transportowany przez al-
buminy), natomiast estrogeny syntetyzowane 
w komórkach osłonowych dostają się przede 
wszystkim do krwioobiegu. Cytowani auto-
rzy wskazują, że może to być wyjaśnieniem 
niezgodności pomiędzy koncentracją estroge-
nów w płynie pęcherzykowym a stężeniem 
tych hormonów w żyle jajnikowej.

W odróżnieniu od pęcherzyków „zdro-
wych”, w pęcherzykach atretycznych zmniej-
sza się zdolność do syntezy estradiolu i wzra-
sta produkcja progesteronu. Wykazano, że 
głównym miejscem syntezy progesteronu w 
pęcherzykach dotkniętych atrezją są komórki 
osłonki, w przeciwieństwie do pęcherzyków 
„zdrowych”, w których progesteron produko-
wany jest przede wszystkim przez komórki 
ziarniste (Guthrie i współaut. 1995).

CZYNNIKI KONTROLUJĄCE WZROST I FUNKCJĘ PĘCHERZYKA JAJNIKOWEGO

Pęcherzykowy wzrost, różnicowanie i 
aktywność steroidogenna kontrolowana jest 
przez wiele czynników, spośród których 
FSH i LH, a także prolaktyna i oksytocyna 
mają kluczowe znaczenie (Madej i współaut. 
2005). Ponadto na funkcję pęcherzyka wpły-
wają wyprodukowane w nim hormony stero-
idowe i białkowe, które na drodze auto- i pa-
rakrynnej oddziałują na komórki pęcherzyko-
we. Ważnymi regulatorami pęcherzykowymi 
są liczne czynniki wzrostowe, cytokiny i in-
terleukiny (Knox 2005). Wielu autorów pod-
kreśla, że wzrost pęcherzyka i steroidogeneza 
kontrolowane są przez wzajemne oddziaływa-
nie insulinopodobnych czynników wzrostu 
(IGF-I, IGF-I) i gonadotropin (Madej i współ-
aut. 2005). Dużą uwagę przywiązuje się rów-
nież do hormonów metabolicznych (insuliny, 
glukokortykoidów, leptyny, hormonów tar-
czycy, hormonu wzrostu), które wpływają na 
czynność pęcherzykową poprzez oddziaływa-
nie na oś podwzgórzowo-przysadkową bądź 
działając bezpośrednio na poziomie jajnika. 
Udział hormonów tarczycy w regulacji funk-
cji pęcherzyka jajnikowego świni udowod-
niono w licznych pracach (Gregoraszczuk i 
współaut. 1998). Jedna z możliwości zakłada, 
że hormony tarczycy uczestniczą w regulacji 
funkcji pęcherzykowej poprzez bezpośred-
ni wpływ na komórki granulozy, w których 

stwierdzono obecność receptorów dla tych 
hormonów. W badaniach in vitro wykazano, 
że hormony tarczycy synergistycznie z FSH 
wpływają na funkcję komórek granulozy po-
przez stymulację powstawania receptorów 
LH/CG (ang. luteinizing hormone/chorionic 
gonadotropin) i różnicowanie morfologiczne 
komórek (Maruo i współaut. 1987). Ponad-
to stwierdzono udział hormonów tarczycy w 
steroidogenezie poprzez indukcję bądź hamo-
wanie aktywności enzymów steroidogennych 
(Gregoraszczuk i współaut. 1998). Sugeruje 
się również, że hormony tarczycy wraz z FSH 
mogą być ważnymi inhibitorami apoptozy. 
Ich hamujący wpływ na apoptozę wykazano 
w hodowlach świńskich komórek granulozy 
pozyskanych z małych pęcherzyków antral-
nych (Asahara i współaut. 2003).

Oprócz czynników transportowanych do 
pęcherzyka naczyniami krwionośnymi i pro-
dukowanych lokalnie przez pęcherzykowe 
komórki somatyczne, w regulacji pęcherzy-
kowej funkcji uczestniczy także znajdujący 
się w nim oocyt. Wiadomo, że oocyt ssaka 
syntetyzuje czynniki, których rola sprowadza 
się nie tylko do istotnego wpływu na rozwój 
samego oocytu, ale także na formowanie i 
aktywność pęcherzyka jajnikowego. Spośród 
tych czynników wymienia się białka morfo-
genetyczne kości (BMP), różnicujący czynnik 



162 Barbara Błaszczyk

wzrostu (GDF-9) i transformujący czynnik 
wzrostu (TGF-α). Sugeruje się, że kontro-
la funkcji komórek ziarnistych i komórek 
osłonkowych przez oocyt może odbywać się 
poprzez lokalne sprzężenia zwrotne między 

tymi typami komórek. Komunikacja oocyt-ko-
mórka somatyczna jest więc dwukierunkowa 
i istotna dla rozwoju oocytu oraz pęcherzyka 
(Hunter i współaut. 2005).

SPECIFICITY OF OVARIAN FOLLICULOGENESIS AND STEROIDOGENESIS IN DOMESTIC PIG 
(SUS SCROFA f. DOMESTICA)

Summary

In this review, the main features of folliculogen-
esis in pigs are summarized because normal follicu-
lar development of an oocyte that is capable of fer-
tilization and embryonic development. Folliculogene-
sis begins in early fetal life. Nevertheless, the precise 
signal for the initiation of follicular growth in pigs 
remains unknown. Specific feature of follicles is that 
porcine theca interna cells possess an active aro-
matase system. In addition, morphological and func-
tional characteristics ovarian follicles of pigs shows 
that porcine granulosa cells are the major site of 
progesterone synthesis. It is generally accepted that 
among domestic species, pigs are the only species 
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