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T I E T  O N D E R Z O E K

H e t  i n  d i t  p r o e f s c h r i f t  b e s c h r e v e n  o n d e r z o e k  h e e f t  v o o r a l  b e t r e k k i n g  o p  d e  v e r -

ander ingen  in  de  wa te r -  en  ionenhu ishoud ing  d ie  op t reden  gedurende  de  voor t -

p l a n t  i n g s p e r i o d e  v a n  m a n n e l i  j k e  d r i e d o o r n i g e  s t e k e l b a a r z e n  i n  z o e t  r " / a t e r  .  Z o a l s

reeds  i s  ve rme ld ,  worden  de  n ie ren  b i j  d i t  d ie r  g ro tendee ls  omgevormd to t  een

o r g a a n  d a t  s l i j m  p r o d u c e e r t  v o o r  d e  n e s t b o u w .

A l  i n  l B 8 5  w e r d  d o o r  M ó b i u s  b e s c h r e v e n  d a t  h e t  s l i j m ,  d a t  h e t  m a n n e t j e  v a n  d e

aan  de  d r iedoorn  nauwvêrwan te  zees teke lbaars  (Sp ínach ia  sp tnach ia )  gebru ik t

v o o r  d e  n e s t b o u w ,  g e p r o d u c e e r d  w o r d t  i n  d e  n i e r e n .  B i j  d e  d r i e d o o r n i g e  s t e k e l -

b a a r s  n e m e n  d e  n i e r e n  o n g e v e e r  7 - v o u d i g  i n  o m v a n g  t o e .  H e t  w o r d e n  b l e e k r o z e ,

s t e r k  g e z ! / o 1 1 e n  o r g a n e n ,  i n  p l a a t s  v a n  d e  s m a 1 l e ,  d o n k e r r o d e  o r g a n e n  z o a l s  d i e

h i i  n i p r - - r i i n o  p s n n e t j e s  e n  b i j  v r o u w t j e s  t e  v i n d e n  z í j n .  D i t  i s  e e n  g e v o l g
v - J

v a n  z e e r  i n g r i j p e n d e  v e r a n d e r i n g e n  d í e  z i c h  v o l t r e k k e n  i n  h e t  n i e r b u i s - e p i t h e

I n  1 9 2 4  w e r d  d o o r  v a n  O o r d t  v a s t g e s t e l d  d a t  b i j  d e  t i e n d o o r n i g e  s t e k e l -

baars  (Pung i t i us  gang í t íus )  de  n ie ren  z i ch  n ie t  t o t  s l i jmvormende  o rganen  on t -

w i k k e l d e n  w a n n e e r  d e  d i e r e n  g e c a s t r e e r d  w e r d e n .  C r a i g - B e n n e t  ( 1 9 3 1 )  c o n s t a t

d a t  b i j  d e  d r i e d o o r n i g e  s t e k e l b a a r s  d e  v e r a n d e r i n g e n  i n  d e  n i e r e n  g e c o r r e l e e r d

z i i n  m e t  e e n  E o e n a m e  i n  d e  o m v a n g  v a n  h e E  i n t e r s t i t i ë l e  w e e f s e l  i n  d e  t e s t e s ,

p laa ts  \ , Í aa r  he t  manne l i j ke  ho rmoon  gevormd word t .  U i t  exper imen ten  waarb i j  aan

c a s L r a t e n  r n a n n e l i j k  g e s l a c h t s h o r m o o n  w e r d  t o e g e d i e n d ,  k o n  t e n s l o t t e  d e f i n i t i e f

w o r d e n  g e c o n c l u d e e r d  d a t  d i t  h o r m o o n ,  d i r e k t  o f  i n d i r e k t ,  v e r a n t w o o r d e l i j k  i s

v o o r  d e  s t r u k t u r e l e  v e r a n d e r i n g e n  d i e  p l a a t s v i n d e n  i n  d e  n i e r b u i z e n  v a n  r i í

m a n n e l i j k e  s t e k e l b a a r z e n  ( W a i  e n  H o a r ,  1 9 6 3 ;  M o u r i e r ,  1 9 7 2 ) ,  I ^ / a i  e n  H o a r  ( 1 9 6

s t e l d e n  b o v e n d i e n  v a s t ,  d a t  s o o r t g e l i j k e  v e r a n d e r i n g e n  o o k  i n  d e  n i e r e n  v a n

w e l i j k e  d i e r e n  t e w e e g  k u n n e n  w o r d e n  g e b r a c h t  d o o r  t e s t o s t e r o n  i n j e c r i e s .  D i t

ho rmoon  i s  tevens  d i rek t  be t rokken  (a l  o f  n ie t  i n  samenwerk ing  met  gonado t roop

h o r m o o n )  b i j  d e  r e g u l a t i e  v a n  h e t  v o o r t p l a n t i n g s g e d r a g  v a r r  d e  m a n n e l i j k e  s Ë e -

k e l b a a r s  ( H o a r  ,  1 9 6 2 ;  B a g g e r m a n ,  1 9 6 6 ,  I  9 6 8 )  .

He t  fenomeen  da t  n ie rbu isce l l en  onder  i nv loed  van  androgenen  omgevormd

w o r d e n  i n  s l i j m s e c e r n e r e n d e  c e 1 1 e n  k o m t  n i e t  a l l e e n  v o o r  b i i  s t e k e l b a a r z e n

i s  o o k  b e s c h r e v e n  v o o r  a n d e r e  l a g e r e  v e r t e b r a t e n  z o a l s  h a g e d i s s e n  e n  s l a n g e n

( D e l  C o n t e ,  1 9 7 2 ) .  D e  b e t e k e n i s  h i e r v a n  v o o r  d e z e  d i e r e n  i s  e c h t e r  v e e l  m i

d u i d e l i j k .

G e z i e n  d e  g r o t e  r o 1  d i e  d e  n i e r e n  s p e l e n  b i j  d e  h y d r o m i n e r a l e  r e g u l a t i e ,

d e z e  t r a n s f o r m a t i e  t o t  s l i j r n v o r m e n d  o r g a a n  g r o t e  g e v o l g e n  h e b b e n  v o o r  d e

I , ^ / a a r o p  d e  g e s l a c h t s r i j p e  m a n n e l i j k e  s t e k e l b a a r z e n  z i c h  w e t e n  t e  h a n d h a v e n
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ora l  be t rekk ing  oP  de  ve r -

den  gedurende  de  voor t -

aÍzen in zoet  \ , rater  .  ZoaLs

ndeels omgevormd tot  een

da t  he t  manne t j  e  van  de

ía spirnchia)  gebruikt

j  d e  d r i e d o o r n i g e  s t e k e l -

.  H e t  w o r d e n  b l e e k r o z e ,

k e r r o d e  o r g a n e n  z o a l s  d i e

i j n . D i t  i s  e e n  g e v o l g

, n  i n  h e t  n i e r b u i s - e P i t h e e l .

Lendoorn ige  s teke l -

r l i jmvormende  o rganen  on t -

; - B e n n e t  ( 1 9 3 1 )  c o n s t a t e e r d e

i n  d e  n i e r e n  g e c o r r e l e e r d

i l e  w e e f s e l  i n  d e  t e s t e s ,  d e

-  exper imen ten  waarb i j  aan

k o n  t e n s l o t t e  d e f  i n i t i e f

: e k t ,  v e r a n t w o o r d e l i j k  i s

r  d e  n i e r b u i z e n  v a n  r i j p e n d e

,  1 9 7 2 ) .  i ^ . ] a i  e n  H o a r  ( 1 9 6 3 )

rn  ook  in  de  n ie ren  van  v rou -

; t o s t e r o n  i n j  e c t  i e s  .  D i t

nenwerk ing  met  gonado t roop

r g  v a n  d e  m a n n e l i j k e  s t e -

androgenen omgevormd kunnen

zoor  b i j  s teke lbaarzen  maar

L s  h a g e d i s s e n  e n  s l a n g e n

r ren  i s  ech te r  vee l  m inder

r m i n e r a l e  r e g u l a t  i e ,  m o e t

r l g e n  h e b b e n  v o o r  d e  w í j z e

:h weten te handhaven in

I X

z o e t  w a t e r .  D e  b e l a n g r i j k s t e  d o e l s t e l l i n g e n  v a n  h e t  o n d e r z o e k  d a t  b e s c h r e v e n  i s

i n  d i t  p r o e f s c h r i f t  h o u d e n  h i e r m e e  d a n  o o k  v e r b a n d  e n  l u i d e n  a 1 s  v o l g t :

l .  W a t  z i j n  d e  s t r u k t u r e l e  v e r a n d e r i n g e n  d i e  o p t r e d e n  i n  d e  g l o m e r u l i  e n

n i e r b u i z e n  t i j d e n s  d e  v o o r t p l a n t i n g s p e r i o d e  v a n  d e  m a n n e l i j k e  s t e k e l b a a r s ?

2 )  V i n d e n  d e z e  v e r a n d e r i n g e n  p l a a t s  a l s  d i r e k t  g e v o l g  v a n  d e  v e r h o o g d e

t e s t o s t e r o n - s p i e g e l  i n  h e t  g e s l a c h t s r i j p e  m a n n e t j e  o f  i s  h i e r  s p r a k e

van  een  ind i rek t  e f fek t?

3 )  W a t  z i j n  d e  g e v o l g e n  v a n  d e z e  s t r u k t u r e l e  v e r a n d e r i n g e n  v o o r  d e  w a t e r -

e n  i o n e n r e g u l a t i e  v a n  h e t  d i e r ?

D e  v e r a n d e r i n g  v a n  n i e r b u i s - c e 1 1 e n  i n  s l i j m  s e c e r n e r e n d e  c e l 1 e n  g a a t ,  z o a T s

i n  d i t  p r o e f s c h r i f t  w o r d t  a a n g e t o o n d ,  g e p a a r d  m e t  h e t  v e r d w i j n e n  v a n  h e t  b a s a l e

l a b y r i n t h  e n  d u s  m e t  h e t  v e r m o g e n  v a n  d e  n i e r b u i s - c e 1 1 e n  o m  i o n e n  r e r u g  t e  r e -

s o r b e r e n .  D i t  z o u  t o t  e e n  g r o o t  v e r l i e s  v a n  i o n e n  k u n n e n  l e i d e n  w a n n e e r  d e  u r i -

n e p r o d u k t i e  -  e n  d u s  o o k  d e  g l o m e r u l a i r e  f i l t r a t i e s n e l h e i d  -  n i e t  s t e r k  z o u

w o r d e n  v e r m i n d e r d  i n  g e s l a c h t s r i j p e  m a n n e t j e s .  D a a r o m  i s  g e z o c h t  n a a r  m e t h o d e n

om de  GFR te  kunnen  meten .  Omdat  de  GFR met  de  voor  hogere  ve r teb ra ten  geë igen-

d e  m e t h o d e n  i n  s t e k e l b a a r z e n  n i e t  o f  n a u w e l i j k s  t e  b e p a l e n  i s  ( L a m ,  1 9 6 9 ;

Beyenbach  en  K i r schner ,  1976)  i s  een  andere  methode  gebru ik t  om u i t sp raken  te

kunnen  doen  ove r  de  GFR in  de  s teke lbaars .  D i t  i s  ondermeer  gedaan  door  na  te

g a a n  o f  e r  v e r a n d e r i n g e n  o p t r e d e n  i n  d e  s t r u k t u u r  v a n  d e  g l o m e r u l i  b i j  d e  g e -

s l a c h t s r i j p e  m a n n e t j e s .  D i t  o n d e r z o e k  w o r d t  b e s c h r : e v e n  i n  H o o f d s t u k  I .  H i e r b i j

i s  v a n  d e  g e d a c h t e n g a n g  u i t g e g a a n  d a t ,  i n d i e n  e r  i n d e r d a a d  s t r u k t u r e l e  v e r -

a n d e r i n g e n  z o u d e n  p l a a t s v i n d e n  i n  d e  g l o m e r u l i  v a n  r i j p e n d e  d i e r e n ,  d , e z e  i n  d e -

z e l f d e  r i c h t i n g  z o u d e n  m o e t e n  g a a n  a l s  d i e  w e l k e  o p t r e d e n  b i j  d e  o v e r g a n g  v a n

zoe t  naar  zou t  wa te r .  Immers  in  aan  zee \ ta te r  geadap tee rde  v i ssen  i s  de  GFR vee l -

a l  s t e r k  v e r l a a g d .  O o k  o n z e  m e t i n g e n  v a n  d e  u r i n e - p r o d u k r i e  v a n  a a n  z e e w a t e r

g e a d a p t e e r d e  s t e k e l b a a r z e n  ( z i e  H o o f d s t u k  I V )  w i j z e n  e r o p  d a t  d e  G F R  v a n  d e z e

d ie ren  aanmerke l i j k  l age r  i s  dan  d ie  van  aan  zoeL  \ , , / a te r  geadap tee rde  d ie ren .

B i j  d e  d r i e d o o r n i g e  s t e k e l b a a r s  ( W e n d e l a a r  B o n g a ,  1 9 7 3 )  e n  d e  z e e s t e k e l b a a r s

( H e n t s c h e l , 1 9 7 7 )  a l s  o o k  b i j  a n d e r e  v i s s e n  ( l l i c k m a n  e n  T r u m p ,  1 9 6 9 )  t í i n  a a n w i j -

z i n g e n  g e v o n d e n  d a t  e r  e e n  r e l a t i e  b e s t a a t  t u s s e n  G F R  e n  d e  u l t r a s t r u k t u u r  v a n

h e t  g l o m e r u l u s .  D a a r o r n  i s  d e  s t r u k t u u r  v a n  d e  g l o m e r u l i  b e s t u d e e r d  .  E r  z i j n  b e -

l a n g r i j k e  s t r u k t u r e l e  v e r s c h i l l e n  g e v o n d e n  t u s s e n  d e  g l o m e r u l i  v a n  n i e t - r i j p e

d i e r e n  i n  z o e t  w a t e r  e n e r z i j d s  e n  d i e  v a n  a )  r i j p e  m a n n e l i j k e  d i e r e n  e n  b )  a a n

z o u t  w a t e r  a a n g e p a s t e  d i e r e n  a n d e r z i j d s .  B i j  d e  l a a t s t g e n o e m d e  t w e e  g r o e p e n  i s

de  d iamete r  van  he t  kapse l  van  Bor , rman  en  van  he t  s lomeru lus  k le ine r .  ook  he t  aan . -
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F ig .  1 .  SchemaËische  weergave  van  een  ne f ron  u i t  de  n ie ren  van  n ie t -ges lach ts r i j
pe  aan  zeewate t  (1 inks )  en  aan  zoe t  wa te r  ( rech ts )  geadap tee rde  s teke lbaarzen ,
Van  he t  g lomeru lus  (gLom)  in  zoe twa te r  d ie ren  z í j n  de  cap i l l a i re  l um ina  (c 'L )

heË aan ta l  po r iën  ( f )  i n  he t  endoËhee1  (end)  g ro te r ,  t e rw i j l  de  f i l t r a t i e  ba r '
r i è re  ( fb )  dunner  i s .  Ook  z i j n  de  mesang ium ce l l en  (mc)  en  de  door  deze  ce l l en
gevormde mesangiale matr ix  ( rmn) mínder sterk ontwikkeld en is  het  aantal  pedi '
ce11en  (ped) ,  \ ^ /aa r tus  se r t  z i ch  de  f  i l t r a t i on -s l i t -membranes  bev inden ,  g ro te r  i n
z o e t \ í a L e r d i e r e n .  V a n  e l k  v a n  d e  d r i e  b e l a n g r i i k s t e  t u b u l u s  s e s m e n t e n  v a n  h e t
f ron  i s  een  ce l  i n  de ta i l  op  EM-n ivo  weergegeven ;  Bc  kapse l  van  Bowman;  ns  nek
segment ;  P7  ee rs te  p rox ima le  sep ï rnen t ;  P2  tweede  p rox i rna le  se55rnen t ;  CT  ve rzane
bu is ;  b  basaa l  l aby r in th ;  m i t  m i - tochondr ion1 '  nu  ke rn i  Go  Go lg i  apparaa t ;  pod
podocy t  ;  z ,b  rode  b loedceL ;  geY ru rn rwand ig  endop lasmat i sch  re t i cu lum

l l g .  2 ,  S c h e m a È i s c h e  w e e
n e l i j k e  s t e k e l b a a r z e n  i n
toont  groCe overeenkomst
tegmenten  van  heE ne f ron
r c h a a l  a l s  i n  F i g .  I  ,  o m
vsn  he t  Èweede  p rox ima le
ra le  l aby r in th  (b )  nagen
r te rk  ge reduceerd .  He t  c
g t l "  ( t g )  en  de  ce lo rgan
he t  Go lg i  apparaa t  (Go)

l o rgane l l en  z i j n  i n  de
d e  n i e t - r i j p e  d i e r e r

(P1) bl i jven onveranderd
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r i t  d e  n i e r e n  v a n  n i e t - g e s l a c h t s r i j -
c h t s )  g e a d a p t e e r d e  s t e k e l b a a r z e n .

z i j n  d e  c a p i l l a i r e  l u m i n a  ( e L )  e n
g r o t e r ,  t e r w i j l  d e  f i l t r a t i e  b a r -
e 1 l e n  ( n c )  e n  d e  d o o r  d e z e  c e l 1 e n
on tw ikke ld  en  i s  he t  aan ta l  ped i -
l i t -membranes  bev inden ,  g ro te r  i n
j ks te  tubu lus  segmenten  van  he t  ne -
ven;  Bc kapsel  van Bornrman; ns nek
Je proxirnale segrnent;  CT verzamel-
nw kern;  Go Golgi  apparaat ;  pod
p l a s m a t i s c h  r e t i c u l u m

u r e t e r

F t g .  2 .  S c h e m a t i s c h e  w e e r g a v e  v a n  e e n  n e f r o n  u i t  d e  n i e r e n  v a n  g e s l a c h t s r i j p e  m a n -
ne l i j ke  sÈeke lbaarzen  in  zoe t  wa te r .  De  s t ruc tuu r  van  he t  g lomeru lu "  (g lom)  ve r -
toon t  g ro te  ove reenkomst  me t  d ie  van  zeewate rd ie ren .  van  e1k  van  de  d r ie  hoo fd -
s e g n e n t e n  v a n  h e t  n e f r o n  i s  e e n  c e l  i n  d e t a i l  o p  E M - n i v o  g e t e k e n d ,  o p  d e z e l f d e
s c h a a l  a l s  i n  F i g . l ,  o m  d e  t o e n a m e  i n  c e l o m v a n g  t e  d e m o n s t r e r e n .  I n  d e  c e l l e n
van  he t  tweede  p rox ima le  segment  (P i l  en  van  dÀ  ve rzame lbu izen  (CT)  i s  he t  ba -
sa le  l aby r in th  (b )  nagenoeg  gehee l  ve rdwenen  en  he t  aan ta l  m i tochondr iën  (m i t )
s t e r k  g e r e d u c e e r d .  H e t  c y t o p l a s m a  i s  b i j n a  u i t s l u i t e n d  g e v u l d  m e t  s e c r e t i e  g r a -
n u l a  ( s g )  e n  d e  c e l o r g a n e l l e n ,  d i e  b i j  á e  v o r m i n g  h i e r v a n  b e t r o k k e n  z i 1 n ,  z o a l s
he t  Go lg i  apparaa t  (Go)  en  he t  . . t r * . t rà ig  endop lasmat i sch  re t i cu lum (gez , ) .  Deze
c e l o r g a n e l ) ' e n  z i j n  i n  d e  P 2 -  e n  d e  c T - c e l 1 e n  v e e l  s t e r k e r  o n t w i k k e l d  d a n  i n  d i e
v a n  d e  n i e t - r i j p e  d i e r e n  ( È i g . t ) .  D e  c e l r e n  v a n  h e t  e e r s t e  p r o x i m a l e  s e g m e n t
( P 1 )  b l i j v e n  o n v e r a n d e r d .  V o o r  o v e r i g e  l e g e n d a  z í e  F í g .  r  .

/W;
| ?.$o
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i a '  ' -  h e t  e n d o t h e e l  d a t  d e  b l o e d c a p i l l a i r e n  b e k l e e d t  e n  d e  d i a m e Ë e r  v iL 4 r  P U L  ! E r r  r l l

d e  b l o e d c a p i l l a i r e n  z í j n  k l e i n e r .  H e t  m e s a n g i u m  h e e f t  z i c h  s t e r k  o n t w i k k e l d .

De  basa le  l am ina  i s  vee l  d i kke r  en  de  ke rnen  van  de  podocy ten  z i j n  aanmerke -

l i j k  g r o t e r .  T e n s l o t t e  b l i j k t  h e t  a a n t a l  " f i l t r a t i o n  s 1 i t s "  t u s s e n  d e  p e d i -

c e 1 l e n  v a n  d e  p o d o c y t e n  s t e r k  g e r e d u c e e r d  t e  z i j n  ( z í e  f i g u u r  I  e n  2 ) .  A 1  d e

verander ingen  d , íe  z í j n  waargenomen in  de  g lomeru l i  du iden  e rop  da t  de  f i l r ra -

t i e  b a r r i è r e  g r o t e r  i s  g e w o r d e n  e n  d a t  d e  g l o m e r u l a i r e  d o o r b l o e d i n g  i s  v e r -

m i n d e r d .  B e i d e  f a k t o r e n  h e b b e n  w a a r s c h i j n l i j k  e e n  v e r l a a g d e  G F R  t o t  g e v o l g .

I n  H o o f d s t u k  I I  w o r d t  g e t r a c h t  d e  v r a a g  t e  b e a n t w o o r d e n ,  o f  d e  h i e r b o v e n

b e s c h r e v e n  s t r u k t u r e l e  v e r a n d e r i n g e n  i n  d e  g l o m e r u l i  h e t  d i r e k t e  g e v o l  g  z i j n

v a n  h e t  m a n n e l i j k  g e s l a c h t s h o r m o o n .  D e  m o g e l i j k h e i d  k o n  n i e t  w o r d e n  u i t g e s i o '

t e n ,  d a t  d e  t e s t o s t e r o n  s e c r e t i e  b i j  r i j p e n d e  m a n n e t j e s  d e  s e c r e t i e  v a n  e e n a

d e r  h o r m o o n  k a n  s t i m u l e r e n ,  d a t  o p  z i j n  b e u r t  d e z e  s t r u k t u r e n  z o u  k u n n e n  v e r '

oo rzaken .  H ie rb i j  zou  men  aan  p ro lac t i ne  kunnen  < ienken ,  vanwege  de  be t rokken '

h e i d  v a n  d i t  h o r m o o n  b i j  d e  h y d r o m i n e r a l e  r e g u l a t i e .  D a a r o m  i s  b e s l o t e n  d e  í

v l o e d  v a n  a n d r o g e n e n  t e  b e s t u d e r e n  o p  k l e i n e  s t u k j e s  n i e r w e e f s e l ,  d i e  a l  d a n

n ie t  i n  de  aanwez ighe id  van  deze  s to f fen  in  cu l tu re  gehouden  werden .  U i t  d i

ze  exper imen ten  i s  geb leken  da t  he t  merendee l  van  de  g lomeru la i re  ve rander ing r

i n  o e c l r c h t . r i  i p e  m a n n e t j e s  o n d e r  d e  d i r e k t e  i n v l o e d  v a n  a n d r o g e n e n  p l a a t s v i r

den .  De  s t ruk tuu r  van  he t  g lomeru lus  word t  kenne l i j k  bepaa ld  door  twee  gehee l

v e r s c h i l l e n d e  f a k t o r e n ,  n a m e l i j k  l )  d e  t e s t o s t e r o n s p i e g e L  í n  h e t  b l o e d  e n

2 )  d e  s a l i n ' í t e í t  v a n  h e t  w a t e r  w a a r i n  h e t  d i e r  z i c h  b e v i n d t .

R o n r r l r i p  n r t h o l o g i s c h e  v e r a n d e r i n g e n  v a n  h e t  g l o m e r u l u S  ( g l o m e r u l o s c l e r o S e

Á : ^  ^ - ^ á + ^ ^ - .  ^ ^ t r e d e n  b i j  h o g e r e  v e r t e b r a t e n  z o a l s  b i j v o o r b e e l d  r a t  e n  m e n s ,u r E  D P U T T L é d r r  u y

l i j ken  s t ruk tu ree l  gez ien  vee l  op  de  ee rde r  genoemde g lomeru la i re  ve rander ing

b i j  r i j p e  m a n n e l i j k e  s t e k e L b a a r z e n .  B o v e n d i e n  k o m e n  d e z e  g l o m e r u l a i r e  a f w i j -

f .  i n o p n  t r a l * a r  r r n 6 1  f  i j  m a n n e l í j k e  d a n  b i j  v r o u w e l i j k e  i n d i v i d u e n .  H e t  f  e i t  d a t

g lomeru la i re  ve rander ingen  in  s teke lbaarzen  exper imen tee l  sne l l e r  te  i nduce t l

z i j n  d a n  i n  r a t t e n  e n  h e t  f e i t  d a t  d e z e  g l o m e r u l a i r e  v e r a n d e r i n g e n  i n  s t e k e l '

b a a r z e n ,  i n  t e g e n s t e l l i n g  t o t  d i e  v a n  d e  r a t  e n  d e  m e n s ,  r e v e r s i b e l  z i j n ,  d o t

ve rmoeden  da t  de  s teke lbaars -g lomeru lus  a1s  een  onderzoeksmode l  zou  kunnen

d i e n e n  v o o r  o n d e r z o e k  a a n  g l o m e r u l a i r e  z i e k t e n .

I n  H o o f d s t u k  I I T  w o r d e n  d e  v e r a n d e r i n s e n  b e s c h r e v e n  d i e  p l a a t s v i n d e n  i n

Deze  ve rander íngen

opbouw van  de  ce l

I n  d i t  h o o f d s t u k

met name de ínv1

nívo -  van het  a

t re erd e rnannel i j

m e È h y l t e s t o s t e r o

w e e f s e l .  I n  a 1 l e

t r e d e n ,  d i e  s t e r

m a n n e t j e s .  D e z e

ma le  segment  (p  
Z

h o o g t e  a 1 s  d e  k e

sec re t  i eg ranu la

l i ng  van  he t  ruw

d e  G o l g i  a p p a r a t

d a t  d e z e  c e 1 1 e n

P . - c e l l e n  v o r m e nz
gevormd.  He t  s l i .

C T - c e 1 1 e n  u i t  m u r

l i j k e  m e d e d e l i n g .

I  l - k e t o t e s t o s t e r (

( R r a i  ,  t 9 6 i ) ,  e e r

U i t  d e  g e g e v e n s  \

l i j k  g e s l a c h E s h o

n i e r b u i s - e p i t h e e

De waargenome

m e e r d e  n i e r b u i s -

m i n e r a l e  h u i s h o t

v a n  a l l e  n i e r b u .

v r i j w e l  g e h e e l  .

Doorda t  de  G

l i j k  l a a g  z í j n .

een hoog ionenv

b e l a n g r i j k  m e c h

k w i j  t  t e  r a k e n .

s t u k  I V r l a t e n  :

o m  w a E e r  u i t  t

I n  d e  e e r s t

gevormd word t .

n i e r b u i z e n  v a n  g e s l a c h t s r i j  p e  m a n n e l i j k e  s t e k e l b a a r z e n .

t r e f f e n  z o w e l  d e  a f b r a a k  v a n  h e t  b a s a l e  l a b y r i n t h  a 1 s  d e

r e  s t r u k t u r e n  d  i  o  Á o  e  1  : '  i m n r n Á u k t  i e  v e r z o 3 g e n  ( n i g  .  2 )  .
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a i ren  bek leed t  en  de  d iamete r  v

m  h e e f t  z i c h  s t e r k  o n t w i k k e l d .

an  de  podocy ten  z i j n  aanmerke -

r a t i o n  s l i t s "  t u s s e n  d e  p e d i -

i j n  ( z i e  f i g u u r  I  e n  2 ) .  A l  d e

r u l i  d u i d e n  e r o p  d a t  d e  f i l t r a -

e ru la i re  doorb loed ing  i s  ve r -

e e n  v e r l a a g d e  G F R  t o t  g e v o l g .

bean twoorden ,  o f  de  h ie rboven

m e r u l i  h e t  d i r e k t e  g e v o l  g  z í j n

k h e i d  k o n  n i e t  w o r d e n  u i t g e s l o -

m a n n e t j e s  d e  s e c r e t i e  v a n  e e n  a

deze  s t ruk tu ren  zou  kunnen  ve r -

n c ienken, vanwege de betrokken-

l a t i e .  D a a r o m  i s  b e s l o t e n  d e  i n -

t u k j e s  n i e r w e e f s e l ,  d i e  a l  d a n

cu l tu re  gehouden  werden .  U i t  d

van  de  g lomeru la i re  ve rander ing

nv loed  van  androgenen  p laa tsv in -

L n e l i j k  b e p a a l d  d o o r  t w e e  g e h e e l

e ronsp íegeL  tn  he t  b loed  en

'  z l c h  b e v i n d t .

t  g l o m e r u l u s  ( g l o m e r u l o s c l e r o s e )

o a l s  b i j v o o r b e e l d  r a t  e n  m e n s '

noemde g lomeru la i re  ve rander i

k o m e n  d e z e  g l o m e r u l a i r e  a f w i j -

e l i j k e  i n d i v i d u e n .  H e t  f e i t  d a t

pe r imen tee l  sne l l e r  te  i nduceren

u la i re  ve rander ingen  in  s teke l -

n  d e  m e n s ,  r e v e r s i b e l  z i j n ,  d o e t

n  onderzoeksmode l  zou  kunnen

, " t r r " . r "o  d ie  p laa tsv inden  in  de

lbaarzen .  Deze  ve rander ingen  be -

n t h  a 1 s  d e  o p b o u w  v a n  d e  c e l 1 u l

( F i g .  2 ) .  I n  d i t  h o o f d s t u k  w o r d t
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me t  name de  inv loed  nagegaan  -  op  l i ch t  -  (LM)  en  e lek t ronenmik roskop isch  (U l t l

n i v o  -  v a n  h e t  a n d r o g e e n  m e t h y l t e s t o s t e r o n  o p  d e  n i e r b u i s - c e 1 1 e n  v a n  g e c a s - -

t r e e r d e  m a n n e l i j k e  d i e r e n .  D e  r e s u l t a t e n  w o r d e n  v e r g e l e k e n  m e t  d e  e f f e c t e n  v a n

m e t h v l t e s t o s t e r o n  e n  1  1 - k e t o t e s t o s t e r o n  o p  d e  n i e r b u i s - c e 1 1 e n  i n  g e k w e e k t  n i e r -

w e e f s e l .  I n  a l l e  g e v a l l e n  b l i j k e n  v e r a n d e r i n g e n  i n  d e  n i e r b u i s - c e l 1 e n  o p  t e

t r e d e n ,  d i e  s t e r k  o v e r e e n k o m e n  m e t  d i e  w e T k e  z i c h  v o o r d o e n  b i j  g e s l a c h t s r i j p e

m a n n e t j e s .  D e z e  v e r a n d e r i n g e n  d o e n  z i c h  v o o r  i n  d e  c e l l e n  v a n  h e t  t w e e d e  p r o x i -

m a l e  s e g m e n t  ( P 2 )  e n  d e  v e r z a m e l b u i z e n  ( C T )  ( z i e  f i g u u r  I  e n  2 )  .  Z o w e l  d e  c e 1 -

h o o g t e  a 1 s  d e  k e r n g r o o t t e  n e e m t  t o e .  T e v e n s  z i j n  i n  h e t  c y t o p l a s m a  t a l r i j k e

s e c r e t i e g r a n u l a  t e  z t e n .  0 p  E M - n i v e a u  b l i j k t  d a t  e r  e e n  u i t b r e i d i n g  e n  o p z w e l -

l i n g  v a n  h e t  r u w  e n d o p l a s m a t i s c h  r e t i c u l u m  ( C f n ;  h e e f t  p l a a t s g e v o n d e n  e n  d a t

d e  G o l g i  a p p a r a t e n  s t e r k  o n t w i k k e l d  z i j n .  A l  d e z e  v e r a n d e r i n g e n  l a t e n  z i e n

d a t  d e z e  c e l l e n  s e c r e c o r i s c h  z e e r  a k t í e f  z í j n .  H e t  s l i j m a c h t i g e  p r o d u k t  d a t  d e

P r - c e l l e n  v o r m e n  b l i j k t  t e  v e r s c h i l l e n  v a n  d a t  w a t  d o o r  d e  C T - c e 1 1 e n  w o r d t

g e v o r m d .  H e t  s l i j m  u i t  d e  P r - c e l l e n  b e s t a a t  u i t  g l y c o p r o t e i n e n  e n  d a t  u i t  d e

C T - c e l l e n  u i t  m u c o p o l y s a c h a r i d e n  ( H e n t s c h e l ,  1 9 7 3 ;  W e n d e l a a r  B o n g a ,  p ê f s o o n -

l i j k e  m e d e d e l i n g ) .  U i t  d e  r e s u l t a t e n  v a n  d e  o r g a a n k w e e k  b l i j k t  v e r d e r  n o g  d a t

l l - k e t o t e s t o s t e r o n ,  \ . { a a r v a n  i s  a a n g e t o o n d  d a t  h e t  v a n  n a t u r e  i n  v i s s e n  v o o r k o m t

( A r a i ,  1 9 6 7 ) ,  e e n  s t e r k e r  e f f e k t  h e e f t  d a n  h e t  s v n t h e t i s c h e  m e t h y l t e s t o s t e r o n .

U i t  d e  g e g e v e n s  v a n  H o o f d s t u k  I I I  w o r d t  d e  c o n c l u s i e  g e t r o k k e n  d a t  h e t  m a n n e -

l i j k  g e s l a c h t s h o r r n o o n  e e n  d i r e k t e  i n v l o e d  u i t o e f e n t  o p  d e  s t r u k t u u r  v a n  h e t

n i e r b u i s - e p i t h e e l .

D e  w a a r g e n o m e n  v e r a n d e r i n g e n  t o n e n  a a n  d a t  d e  t o t  k l i e r c e l l e n  g e t r a n s f o r -

m e e r d e  n i e r b u i s - c e l l e n  n a u w e l i j k s  m e e r  v a n  b e t e k e n i s  k u n n e n  z i j n  v o o r  d e  h y d r o -

m i n e r a l e  h u i s h o u d i n g .  D i t  b e t e k e n t  d a t  i n  g e s l a c h t s r i j p e  m a n n e t j e s  o n g e v e e r  9 0 7

v a n  a l l e  n i e r b u i s - c e l 1 e n  h e t  v e r m o g e n  o m  i o n e n  o p  t e  n e m e n  u i t  d e  v o o r - u r i n e

v r i j w e l  g e h e e l  v e r l i e s t  ( z i e  o o k  H o o f d s t u k  V I ) .

D o o r d a t  d e  G F R  v a n  d e z e  d i e r e n  l a a g  i s  z a l  o o k  d e  u r i n e p r o d u k t i e  w a a r s c h i j n -

l i j k  l a a g  z í j n .  G e s l a c h t s r i j p e  m a n n e t j e s  b e s c h i k k e n  d u s  o v e r  e e n  m e c h a n i s m e  o m

e e n  h o o g  i o n e n v e r l i e s  v i a  d e  u r i n e - a f g i f t e  t e  b e p e r k e n .  H i e r m e e  g a a t  e c h t e r  e e n

b e l a n g r i j k  m e c h a n i s m e ,  o m  h e t  t e  v e e l  a a n  o s m o t i s c h  b i n n e n g e d r o n g e n  w a t e r  w e e r

k w i j t  c e  r a k e n ,  v e r l o r e n .  D e  r e s u l t a t e n  v a n  h e t  o n d e r z o e k r b e s c h r e v e n  i n  H o o f d -

s t u k  I V , l a t e n  z i e n  d a t  d i t  d i e r  e c h t e r  o v e r  a l t e r n a t i e v e  m o g e l i j k h e d e n  b e s c h i k t

o n  w a t e r  u i t  t e  s c h e i d e n .

I n  d e  e e r s t e  p l a a t s  w o r d t  w a t e r  a f g e v o e r d  v i a  h e t  s l i j m  d a r  i n  d e  n i e r b u i z e n

g e v o r m d  w o r d t .  I n  d e  t w e e d e  p l a a t s  i s  g e b l e k e n  d a t  i n  r i j p e  m a n n e l i j k e  s t e k e l -
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b a a r z e n  e e n  v e r h o o g d e  v l o e i s t o f s e c r e t i e  d o o r  d e  d a r m  p l a a t s v i n d t .  M e t  b e t r e k -

k ing  to t  d i t  l aa ts te  pun t  r i j s t  de  v raag  Í /aa r  da t  da rmvoch t  vandaan  komt .  C In

deze  v raag  te  bean twoorden  i s  e lek t ronenmik roskop isch  onderzoek  ve r r i ch t  aan

d e  d a r m e p i t h e e l c e l l e n  ( H o o f d s E u k  V )  o m  n a  t e  g a a n  o f  e r  i n  d e z e  c e l l e n  e e n

s t r u k t u r e l e  b a s i s  a a n w e z i g  i s  v o o r  s e c r e t i e  v a n  v l o e i s t o f f e n  d o o r  d e z e  c e l l e n

v a n u i t  h e t  b l o e d  n a a r  h e t  d a r m l u m e n .  Z o a l s  u i t  d e  r e s u l t a t e n  v a n  d i t  h o o f d s t u l

b f i j k t  b e s c h i k k e n  d e  e p i t h e e l c e l l e n  o v e r  d e  g e h e l e  l e n g t e  v a n  d e  d a r m  o v e r

e e n  b a s a a l  l a b y r i n t h .  O o k  z í j n  e r  a a n w i j z i n g e n  g e v o n d e n  d a t  d e  v l o e i s t o f s e c r e .

t i e  i n  h e t  v o o r s t e  g e d e e l t e  v a n  d e  d a r m  g r o E e r  i s  e n  m o g e l i j k  z e l f s  t o t  d i t  g e

d e e l t e  v a n  d e  d a r m  b e p e r k t  i s .  O m  d e  s e c r e t i e  v a n  v l o e i s t o f  v i a  d e  d a r m  n a d e r

te  onderzoeken  i s  ook  de  osmot i sche  wa te rpe rmeab i l i t e i t  van  de  da r rmvand  bepaa l

( H o o f d s t u k  I V ) .  H e t  i s  g e b l e k e n  d a t  d e z e  i n  d e  r í c h t i n g  v a n  h e t  b l o e d  n a a r  h e t

d a r m l u m e n  v e r h o o g d  i s  i n  g e s l a c h t s r i j p e  m a n n e l i j k e  s t e k e l b a a r z e n .  o p  b a s i s  v a

a L  d e z e  r e s u l t a t e n  w o r d t  i n  H o o f d s t u k  V  e e n  m o d e l  b e s c h r e v e n  v o o r  d e  v o r m i n g

van  da rmv loe is to f  .  n i t  mode l  i s  gebaseerd  op  de  s tand ing  g rad ien t  -  osmot i c  f l ;

t h e o r i e  ( z í e  p a g .  7 7 ) .  V o l g e n s  d i t  m o d e l  z o u  d e  v e r h o o g d e  d a r m v l o e i s t o f p r o d u k

t ie  b i j  r i j pe  manne t jes  moe ten  samengaan  met  een  toename van  he t  ak t i eve  ioner

t ranspor t  ove r  he t  da rmep i thee l .  I n  he t  onderzoek  da t  word t  beschreven  in

Hoo fds tuk  V I  i s  daarom met  behu lp  van  b íochemische  methoden  nagegaan  o f  i n  de

d a r m  v a n  d e z e  m a n n e t j e s  e e n  v e r h o o g d e  a k t i v i t e i t  v a n  h e t  N a * / K + A T P a s e ,  e e n b i j

ak t i e f  i onen t ranspor t  be t rokken  enz ) rm,  aan toonbaar  i s .  D i t  zou  kunnen  w i j zeno l

een  ve rhoogd  NA+-gekoppe ld  wa te r - t ranspor t .  Een  ve rhog ing  van  de  Na+7K+ATpase l

ak t i v i t e i t  i s  ech te r  n ie t  gevonden .  Daaren tegen  i s  we l  een  ve rhog ing  gevonden i

d e  a k t i v i t e i t  v a n  h e t  M g + + A T P a s e .  D e z e  v e r h o g i n g  i s  h e t  d u i d e l i j k s t  i n  h e r

s t e  d e e l  v a n  d e  d a r m ,  d a a r  w a a r  o o k  d e  g r o o t s t e  s t r u k t u r e l e  v e r s c h i l l e n  z i j n

waargenomen (z ie  Hoo fds tuk  V) .  Omdat  de  funk t ie  van  he t  Mg++ATPase  nog  ondu í

l i j k  i s ,  k a n  o v e r  d e  b e t e k e n i s  h i e r v a n  n o g  w e i n i g  w o r d e n  g e z e g d .

U i t  d e  r e s u l t a t e n  v a n  d i t  o n d e r z o e k  b l i j k t  t e v e n s  d a t  d e  a k t i v i t e i t  v a n z 0 -

we1  he t  Na+ /K+- '  a l s  he t  MG++ATPase  s te rk  ve r laagd  i s  i n  de  n ie ren  van  r i j pe

m a n n e t j e s .  D e z e  d a l i n g  i s  i n  o v e r e e n s t e n r n i n g  m e t  h e t  f e i t  d a t  h e t  g r o o t s t e g e -

d e e l t e  v a n  h e t  b a s a l e  l a b y r i n t h ,  w a a r  d e z e  e n z y m e n  g e l o k a l i s e e r d  z i j n  ( f ' l i k

ê 1 . ,  l 9 B 0 ) ,  i s  v e r d w e n e n .  I n  d e  k i e u w e n  v a n  h e t  g e s l a c h t s r i j p e  m a n n e t j e  z í j n

g e e n  b e l a n g r i j k e  v e r a n d e r i n g e n  g e v o n d e n .

D e  r e s u l t a t e n  v a n  h e t  o n d e r z o e k  d a t  w o r d t

l e i d e n  t o t  d e  c o n c l u s i e  d a t  i n  d e  n i e r e n  v a n

b a a r z e n ,  a 1 s  d i r e k t  g e v o l g  r z a n  t e s t o s t e r o n , ing r i j pende  s t ruk tu re le  ve rander i

b e s c h r e v e n  i n  d i t  p r o e f s c h r i f t

ges  lach t  s r i  j  pe  manne l  i j  ke  s teke l .
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f e i t  d a t  h e t  g r o o t s t e  g e -

l o k a l i s e e r d  z í j n  ( F l i k  e t

c h t s r i j p e  m a n n e t  j e  z í j n

e n  i n  d i t  p r o e f s c h r i f t

s r i j p e  m a n n e l i j k e  s t e k e l -

Lde  s t ruk tu re le  ve rander ing -
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en  op t reden ,  d ie  aanz ien l i j ke  gevo lgen  hebben  voor  de  funk t ie  van  de  n ie ren  b i j

de  wa te r -  en  ionenhu ishoud ing .  De  h ie ru i t  voo r t v loe iende  p rob lemen  met  be t rek -

k i n g  t o t  d e  w a t e r b a l a n s  w o r d e n  d e e l s  i n  d e  n i e r  z e l f  e n  d e e l s  d a a r b u i t e n ,

narnel  i  j  k  in de darm, "opgelo st  "  .

U i t  d i t  o n d e r z o e k  b l i j k t  v e r d e r  d a t  d e  s t r u k t u u r  e n  f u n k t i e  v a n  g l o m e r u l i  v a n

r i j p e  m a n n e t j e s  s t e r k  l i j k e n  o p  d i e  v a n  s t e k e l b a a r z e n  d i e  a a n  z e e w a t e r  z í 1 n  g e -

a d a p t e e r d .  D i t  i r n p l i c e e r t  d a t ,  o n d e r  n a t u u r l i j k e  o r n s t a n d i g h e d e n ,  d e  s t r u k t u u r

en  funk t ie  van  de  g lomeru l i  i n  de  n ie ren  van  manne l i j ke  s teke lbaarze r .  t i j dens

de  voor jaa rs t rek  vanu i t  zee  r raa r  de  paa ip laa tsen  in  zoe t  wa te r  nauwe l i j ks  be -

h o e v e n  t e  v e r a n d e r e n ,  i n  t e g e n s t e l l i n g  t o t  d i e  v a n  d e  w i j f j e s .
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