


YXWe’re all girls by default

YX X X YX X X

TDF

TDF TDF

ricombinazione 
omologa

TDF

primordio della gonade primordio della gonadeprimordio della gonade primordio della gonade

TDF = testis determining factor

testicolo ovaio testicoloovaio



testicolo testicolo

testosterone DHT
testosterone

MIH

Dotto di Wolff Primordio dei 
it li t i

Dotto di Muller
genitali esterni

Apparato 
sessuale 
maschile

Apparato 
sessuale 
femminile

Genitali 
esterni 

maschili

Genitali 
esterni 

femminilimaschile femminile

MIH = mullerian duct inhibiting hormone DHT = diidrotesterone

maschili femminili



primordio della gonade
struttura unica bipotente

Induzione in senso maschile da TDF
(cromosoma Y)

primordi dei genitali interni
due strutture unipotenti

Dotto di Woolf (maschile)
Dotto di Muller (femminile)

La gonade maschile (testicolo) produce due 
ormoni, che determinano lo sviluppo in senso 
maschile:
Testosterone (DHT): promuove lo sviluppo del ( ) p pp
dotto di Woolf
MIH (anti-Muller hormone): inibisce lo 
sviluppo del dotto di Muller

primordio dei genitali esterni
struttura unica bipotente

Induzione in senso maschile da Testosterone



YX

TDF primordio i
Genitali esterni 

TDF primordio 
della gonade

ovaio femminili

testicolo
testosterone

primordio dei 
genitali esterni

Dotto di MullerDotto di Woolf

testosterone MIH

Dotto di Muller 
(femminile)

Dotto di Woolf 
(maschile) Genitali esterni 

maschili

Genitali interni Genitali interni 
maschili femminili



testosterone

5-α-riduttasi5-α-riduttasiaromatasi

estradiolo DHT



freemartinism 

A joining of the placental membranes occurs at about the 40th day of pregnancy, and fluids of the two
fetuses are mixed. This causes exchange of blood and antigens carrying characteristics that are unique
to each heifers and bulls. When these antigens mix, they affect each other in a way that causes each to
develop with some characteristics of the other sex.
Although the male (bull) twin is only affected by reduced fertility, in over ninety percent of the cases,
the female (heifer) twin is completely infertile. Because of a transfer of hormones and/or cells, the
heifer's reproductive tract is severely underdeveloped, it sometimes contains some elements of a bull's
reproductive tract. A freemartin is genetically female, but has many characteristics of a male. The
ovaries of the freemartin do not develop correctly, and remain very small. The ovaries of a freemartin do
not produce the hormones necessary to induce the behavioral signs of heat.



YX
insensibilità agli androgeni (manca il recettore)

G
TDF primordio 

della gonade
ovaio

Genitali esterni 
femminili

testicolo
testosterone

primordio dei 
it li t i

testosterone MIH
genitali esterni

Dotto di Muller 
(femminile)

Dotto di Woolf 
(maschile) Genitali esterni 

maschili

Genitali interni 
maschili

Genitali interni 
femminili



YX
mancanza di reduttasi 
(testosterone non trasformato in DHT importante per lo

G

(testosterone non trasformato in DHT, importante per lo 
sviluppo dei genitali esterni maschili)

TDF primordio 
della gonade

ovaio
Genitali esterni 
femminili

testicolo
testosterone

primordio dei 
it li t i

testosterone MIH
genitali esterni

Dotto di Muller 
(femminile)

Dotto di Woolf 
(maschile) Genitali esterni 

maschili

Genitali interni 
maschili

Genitali interni 
femminili



Sindrome adrenogenitale



Insensibilità 
agli androgeni

Mancanza di 
5-α-riduttasi

Sindrome adreno-
genitale congenita

Sesso 
genotipico

XY XY XX

Difetto Mancanza di 
recettori

Mancanza 
dell’enzima

Mancanza degli enzimi 
per la sintesi di corticosteroidirecettori

per gli androgeni
dell enzima per la sintesi di corticosteroidi

Funzione 
gonadica

Testicolo 
normale

Testicolo 
normale

Ovaio normale

Apparenza dei genitali
alla nascita Femmina Femmina Virilizzazione variabile

dopo la pubertà Femmina Virilizzazione Virilizzazione variabile (femmina se p p
variabile

(
corretto chirurgicamente o con 
cortisolo)

Organi sessuali 
interni

Derivati Wolff
(maschili)

Derivati 
Wolff
( hili)

Derivati Muller
(femminili)

(maschili)

Identità 
psicosessuale

Femmina Femmina o 
maschio

Femmina con segni di 
mascolinizzazione



effetti degli ormoni sessuali 
sul SNC e sul comportamento

Di organizzazione
Durante il periodo critico      

(sviluppo)(sviluppo)
Permanenti ed irreversibili

Di attivazione
Nell’adulto (pubertà)
Temporanei e reversibili

DimorfismI: differenze di struttura
Diergismi: differenze di funzione



Diergismi comportamentali

1 A i ità

Il comportamento sessuale, maschile o 
femminile, è in relazione con la quantità 
di i l t (t t t1. Aggressività

2. Cura della prole
3. Comportamento riproduttivo

di ormone circolante (testosterone o 
estrogeni).

• Corteggiamento
• Lordosi (F nei mammiferi)
• Copula (M nei mammiferi)• Copula (M nei mammiferi)



Sviluppo 
(periodo critico)

ormone Modificazioni anatomo-funzionali 
(effetto di organizzazione)

Adulto (pubertà)

ormone Comportamento
(effetto di attivazione)(effetto di attivazione)



sviluppo
maschio

sviluppo

femmina

testosterone Estrogeni
bassi livelli

Modificazione anatomo-funzionale del 
SNC

li i i f i i i

adulto

mascolinizzazione - femminizzazione

Effetto di organizzazionetestosterone
estrogeni

adultoadulto adulto

Effetto di attivazione

comportamento sessuale maschile comportamento sessuale femminile



sviluppo

femmina

testosterone

testosterone
estrogeni

comportamento sessuale maschilecomportamento sessuale maschile



sviluppo

maschio

castrazione

testosterone
estrogeni

comportamento sessuale femminile



sviluppo

maschio

castrazione testosterone

testosterone
estrogeni

comportamento sessuale maschilecomportamento sessuale maschile



Come agiscono gli ormoni sessuali sullo sviluppo del SNC?

f i i iestradiolo

femmina

femminizzazioneestradiolo
(bassi livelli)

maschio

testosterone estradiolo
aromatasi

mascolinizzazione

Periodo critico

Uomo = 2 5º mese di gestazione

C f l’ t di l ( f i il ) li i il SNC?

Uomo = 2-5º mese di gestazione
Ratto = pochi giorni prima della nascita

Come fa l’estradiolo (ormone femminile) a mascolinizzare il SNC?



maschio
Ipotesi protettiva

SNC
testosterone

aromatasi li i i

testosterone

aromatasi mascolinizzazione

estradiolo
(alti livelli)

femmina

SNCestradiolo

t di l
femminizzazione

αFP

estradiolo
estradiolo
(bassi livelli)



Ipotesi del rilascio

t di l femminizzazione

αFP

estradiolo femminizzazione

estradiolo
li i iαFP

testosterone

mascolinizzazione

estradiolotestosterone estradiolo



YX

TDF

testicolo ormoni

TDF

mascolinizzazione

YX X X



Fenomeno di Mary Lyon XX XY XX

Corpo di Barr



Effetti genetici diretti sul dimorfismo sessuale del sistema nervoso

Right = male  ZZ
Left =  female ZW

Centro del 
cantocanto



YX77 77 XX

77 XX77 XX

o



Strutture dimorfiche nel SNC umano

Strutture più grandi nel maschio
Nucleo della stria terminale
Nuclei interstiziali dell’ipotalamo anteriore 

(INAH3)(INAH3)
Nucleo dimorfico dell’area preottica (SDN-

POA)
Nucleo di Onuf (midollo spinale)

Strutture più grandi nella femmina
Commissura anteriore
Corpo callosoCorpo calloso

Asimmetria maggiore nel maschio
Planum temporale

Strutture con forma diversa
Splenio del corpo calloso
Nucleo soprachiasmatico (ipotalamo)Nucleo soprachiasmatico (ipotalamo)



SDN-POA è 5 volte più grande nel maschio che nella femmina

SNC
testosterone

maschio

aromatasi sopravvivenza
(mascolinizzazione)

estradioloestradiolo
(alti livelli)

femmina

SNC

apoptosi

estradiolo
(bassi livelli)

apoptosi
(femminizzazione)





Eterogeneità dei meccanismi 
d’azione nel dimorfismo 

sessuale indotto da ormoni

morte cellulare
espressione genica

morte cellulare







sviluppo

d ltadulto



















schizofrenia

Morbo di Alzheimer

M b di P kiMorbo di Parkinson



Dimorfismo ed orientamento sessuale

Negli animali da esperimento l’esposizione agli ormoni dell’altro sesso 
durante il periodo critico modifica il comportamento sessuale ed induce 
interesse per partners dello stesso sessointeresse per partners dello stesso sesso
Tuttavia, in questi casi sono indotte profonde modificazioni anatomiche che 
non si ritrovano negli omosessuali umani



M HM TMF

M F M omo M-F trans











Studi genetici

% i t t l ll l i l 2 10% ( 4 5%)% orientamento omosessuale nella popolazione normale = 2-10% (m 4-5%)

occurrence of homosexuality among brothers

• 52% of identical (monozygotic) twins of homosexual men
• 22% of fraternal (dizygotic) twins
• 9% of the non-twin brothers

11% of adoptive brothers of homosexual men were likewise homosexual• 11% of adoptive brothers of homosexual men were likewise homosexual

occurrence of homosexuality among sisters

• 48% of identical (monozygotic) twins of homosexual women
• 16% of fraternal (dizygotic) twins were likewise homosexual
• 6% of adoptive sisters of homosexual women were likewise homosexual





Vantaggio evoluzionistico della riproduzione sessuata

mutazione

riproduzione sessuatariproduzione asessuata - partenogenesi



L’ipotalamo controlla la 
funzione sessualefunzione sessuale 
attraverso le 
gonadotropine ipofisarie

A loro volta, gli ormoni 
sessuali agiscono sulla 
funzione dell’ipotalamop



i l
ipotalamo

ipotalamo

ipofisi

FSHLH

ipofisi

FSHLH
FSHLH

gonadi
testicolo

Leydig Sertoli
gametogenesiproduzione 

di ormoni 
sessuali

y g

testosterone

caratteri sessuali
caratteri sessuali primari e 
secondari

spermatogenesi

caratteri sessuali 
primari e secondari

secondari

Mascolinizzazione SNC



ipotalamoipotalamo

ipofisi

FSHLH

ovaio
III

follicolo
teca granulosa

androgeni estrogeni

corpo luteo

progesterone

follicolo

oogenesi

caratteri sessuali primari 
e secondari

F i i i SNC

fase proliferativa del 
ciclo

Femminizzazione SNC



TopTop



Stimoli esterni Stimoli interniSNA e controllo della 
f i lfunzione sessuale

SNA - parasimpatico

Erezione
Congestione/lubrificazione vaginaleCongestione/lubrificazione vaginale

copulazionecopulazione

Stimoli sensoriali

SNA - ortosimpatico

Eiaculazione
Orgasmo femminile



Strategie di accoppiamento nel regno animale

PoliginiaPoliginia
Molto frequente fra i mammiferi (giraffe, oranghi 
ecc..)
Esempi di rapporto stabile (harem; gorilla, se p d appo to stab e ( a e ; go a,
elefanti marini)

Poliandria
Rara nei vertebrati (ecc.. Falaropo)

Monogamia
90% degli uccelli (cova)
3% dei mammiferi
12% d i i ti12%  dei primati

Gli umani sono tendenzialmente monogami
Anche nelle società poliginiche la maggiorAnche nelle società poliginiche, la maggior 
parte delle coppie sono monogamiche



A causa della competizione per le femmine, la poliginia è associata a:

M i diff di f hi f i ( ill l i i i)Maggior differenza di massa corporea fra maschi e femmine (gorilla, leoni marini)
Maggiore differenza nei caratteri sessuali secondari

Altri fattori importanti che determinano le strategie di accoppiamento sono:Altri fattori importanti che determinano le strategie di accoppiamento sono:
1. La periodicità della recettività della femmina
2. La possibile promiscuità delle femmine (competizione del seme)
3. La partecipazione dei maschi alle cure parentali



Nella nostra specie ci sono due caratteristiche particolari:
• La fertilità femminile non è esteriormente evidente• La fertilità femminile non è esteriormente evidente
• L’accoppiamento non avviene in pubblico

Questo perché (teorie):Questo perché (teorie):
• Favorire la cooperazione ed evitare la disgregazione sociale
• Tenere il maschio e spingerlo a partecipare alle cure parentali
• Le femmine recettive otterrebbero più facilmente il cibo dai maschiLe femmine recettive otterrebbero più facilmente il cibo dai maschi
• L’incertezza della fertilità mantiene stabile la coppia
• L’incertezza della fertilità rende incerta la paternità



Arvicola delle praterie (microtus ochrogaster)

Fortemente sociale e stabilmente monogamo

Maschio e femmina condividono la tana e la cura della prole

Il maschio difende strenuamente la femmina e la prole

Arvicola delle montagne (microtus montanus)

Asociale e promiscuop

Ogni individuo vive isolato in una tana propria

Il maschio non partecipa alla cura della proleIl maschio non partecipa alla cura della prole

La femmina abbandona i piccoli molto presto



Distribuzione dei recettori per ossitocina e vasopressina nel 
ll d ll i l di t d ll t icervello delle arvicole di montagna e della prateria



Effetti della somministrazione di ossitocina e vasopressina 
nel cervello delle arvicole di montagna e della praterianel cervello delle arvicole di montagna e della prateria





Cure parentali Distribuzione del recettore ADH

Riconoscimento sociale




