
Linhagem germinativa

PGCs da crista gonadal da 
tartaruga Sternoterus odoratus

(Extavour, 2003)

A linhagem germinativa é uma linhagem celular ainda enigmática e 
pouco estudada que contem células de grande importância para a 
herança genética. Ela apresenta caracteres morfológicos distintivos.

A linhagem germinativa (ovócito e células nodrizas do 
ovaríolo) de Drosophila



Formas de determinação das células germinativas em modelos animais

Nakamura & Seydoux, 2008



Linhagem germinativa e gametogênese em nemátoides



Distribuição do plasma germinativo na clivagem do nematóide Parascaris

Nem todos os nematóides sofrem redução cromossômica!



Evidência de eliminação de ADN em outros organismos

Wang & Davies, 2014

“A eliminação de ADN em alguns organismos parece ser uma forma novedosa de 
silenciamento gênico, compensação de dosagem, e determinação de sexo”



Nematóides típicos que não sofrem redução cromossômica: Caenorhabditis elegans

Molecular Cell Biology. 2004. Lodish et al. 5th Ed. WH Freeman and Co.



Segregação dos gránulos P na linhagem germinativa de C. elegans



Migração de gránulos P em C. elegans: Primeira Divisão

Milestone 18 (1988): 
An unequal divide



Migração de gránulos P em C. elegans: Terceira Divisão



A linhagem germinativa é determinada muito cedo no desenvolvimento de C. elegans

Molecular Cell Biology. 2004. Lodish et al. 5th Ed. WH Freeman and Co.

John Sulston

Milestone 15 (1986): 
Programmed cell death

# células do adulto hermafrodita: 959 (+131 apoptóticas) 
# células do adulto macho: 1031



P4 dá origem as células germinativas primordiais (PGCs)
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Inibição da transcrição em precursores das células germinativas de C. elegans

G. Seydoux

pes-10

PIE-1



Inibição da transcrição por PIE-1 em C elegans e PGC em Drosophila



Linhagem germinativa de C. elegans

http://www.wormatlas.org/movies/Germlinedev.swf 

http://www.wormatlas.org/movies/Germlinedev.swf
http://www.wormatlas.org/movies/Germlinedev.swf


Regulação da decisão de mitose-meiose pela ponta distal em C. elegans, ovotestis celular (Parte I)

Milestone 3 (1937): Notch 
signaling and lateral inhibition



Jeong, 2011 (PLOS)

Regulação da decisão de mitose-meiose pela ponta distal em C. elegans, ovotestis celular (Parte II)



Formas de determinação das células germinativas em modelos animais

Nakamura & Seydoux, 2008



Linhagem germinativa em Drosophila 

Molecular Cell Biology. 2004. Lodish et al. 5th Ed. WH Freeman and Co.



O plasma polar de Drosophila



Resgate do plasma polar em embriões de Drosophila

Como você poderia testar a importância do germoplasma 
(plasma polar) para a formação de células germinativas?

experimento de rescate

Experimento de Okada (1974):



Experimento de Karl Illmensee e Anthony Mahowald demonstra autonomia da região do plasma germinativo

E cómo eu sé se o plasma germinativo é 
SUFICIENTE para inducir células germinativas?



Experimento de Karl Illmensee e Anthony Mahowald demonstra autonomia da região do plasma germinativo

multiple, wing, hair, ebony 
(mwh e)

yellow, white, singed 
(y w sn3)

Additional experiment: If these are 
crossed among siblings, ¼ show 
mwh e -/- phenotypes!

GENETICA É DIVERTIDA!



Localização da expressão do gene germ cell-less na região posterior do zigoto e embrião

Outros genes que se expressam nas células polares e plasma germinativo: 
- Gcl (RNA -> proteína) 
- Oskar (proteína) -> Vasa (proteína) 
- mtrRNA (RNA) 
- PGC (RNA -> proteína)



Migração das células germinativas no embrião de Drosophila (Parte I)

wunen 
expressado na 
endoderme 
posterior 
repele PGCs 
da endoderme

30 ou 40 PGCs



Hedgehog e 
columbus 
(expressados 
nas gônadas) 
atraem as 
PGC até as 
gônadas

Migração das células germinativas no embrião de Drosophila (Parte II)



Migracão das GCs e coalescencia com SGPs (precursor gonadal somático) na Drosophila, Parte III



Formas de determinação das células germinativas em modelos animais

Nakamura & Seydoux, 2008



Desenvolvimento do camundongo



PGCs expresan fragilis + stella

Especificação e migração das células germinativas primordias em camundongo



Migração das células germinativas primordias em camundongo (Parte I)



Migração das células germinativas primordias em camundongo (Parte II)



A expressão do mRNA Oct4 está relacionada com a capacidade de formar células germinativas e totipotência

Totipotência mantida por 
Oct4; mais tarde no 
desenvolvimento, 
migração ativa através de 
gradientes de atração 
produzidos pelas cristas 
genitais (migração e 
proliferação de PGCs 
reguladas por Stem Cell 
Factor SCF e c-kit).

mRNA

proteína

ováriotestículos

ICM p. epiblast PGCs



RESUMO: Generalidades das células germinativas nos diferentes modelos animais.

Cinalli et al. 2008



Duas formas extremas que formam as células germinativas em animais modelo

Extavour, 2003



 O que dizer das espécies que não são modelos animais?

(Extavour, 2003)

Ctenóforo Mnemiopsis leidyi Barata Blatta germanica

Copépodo Cyclops fuscusi Tartaruga Sternoterus odoratus

Extensión de la 
banda germinal:

Estadio de tres somitas:

Ectodermo 
ventral

PGCs



epigênese
pre-formação

(Extavour, 2003)

 O que dizer das espécies que não são modelos animais?





Gametogênese: Esperma de mamíferos

DNA

Mitocondria

Tubulina

Acrossoma de rato

Touro

Folículo do ovário 
de mamífero



As alterações no número de células germinativas do ovário humano ao longo do período da vida



A meiose no oócito de camundongo

Profase Metafase I

Anafase I Metafase II



O folículo ovariano de mamíferos (crescimento e maturação do oócito)

Oócitos expressam GDF9 (TGF beta) que induz proliferação de células foliculares

Células foliculares (crescimento e diferenciação): 
  TGF beta, 

  VEGF, 
  leptin, 
  FGF2

Antrum contem fluido folicular rico em 
ácido hyalurónico que é usado nas injeções 
intracitoplasmáticas de espermatozoides 
ICSI em fertilizaçoes in vitro (physiological 
intra-citoplasmic-sperm injection ou PICSI)

Milestone 9 (1971): 
Reinventing reproduction



O ciclo menstrual humano



O ciclo menstrual humano



Crescimento de oócitos na rã



Produção de RNA ribossômico em oócitos de Xenopus

(Meiose I)



Produção de RNA ribossomal em oócitos de Xenopus



Em oócitos de anfíbios, cromossomos lampbrush são ativos no diplóteno da vesícula germinativa 
durante a primeira prófase meiótica

Salamandra DNA y RNATranscrição do gene 
da histona em 
Salamandra



A expressão do gene ZP3 no oócito de camundongo em desenvolvimento





Representação esquemática da maturação de oócitos de Xenopus, mostrando a regulação da 
divisão celular da meiose pela progesterona e a fertilização

(Maturação sexual)

(Profase I)

(Meiose I)

Fator citostático (CSF)

(Meiose II)





PARTENOGÊNESE: Oogênese e meiose modificada em alguns animais

a) Drosophila mangabeirai – um dos Corpos Polares atua como espermatozóide e 
induz a fertilização do ovo. PARTENOGÊNESE 

b) Inseto Moraba virgo (gafanhoto) e lagarto Cnemidophorus uniparens – oogônia 
duplica seu número cromossômico antes da meiose e por isso termina com 
oócitos diplóides depois da meiose. PARTENOGÊNESE 

 c) Gafanhoto Pycnoscelus surinamensis – não precisa de meiose, o zigoto fêmea se 
forma mediante a mitose. PARTENOGÊNESE 

d) Himenoptera (abelhas, vespas e formigas) – ovos não fecundados (e portanto 
haplóides) se desenvolvem em machos; fecundação gera zigotos diplóides que 
produzirão fêmeas. PARTENOGÊNESE HAPLÓIDE

Só fémeas

Só fémeas

Só fémeas

Machos podem formar esperma eliminando a meiose I 
(espermatogénese só passa pela meiose II)





Secção do túbulo seminífero, mostrando a relação entre as células de Sertoli e o desenvolvimento do esperma 

BMP8b da 
linhagem 
germinativa inicia 
a espermatogênese 
na puberdade



Secção do túbulo seminífero, mostrando a relação entre as células de Sertoli e o desenvolvimento do esperma 

GDNF (alto)

GDNF (baixo)

{

{



A formação de clones sinciciais de células germinativas do macho de humanos

65 dias

Dados interessantes: 

•100 milhões de 
espermatozoides / dia 

•200 milhões de 
espermatozoides / 
ejaculação



Ultra compactação do DNA nos espermatozóides

Protaminas: 
possuem a 
função de 
compactar, 
estabilizar e 
proteger o 
material 
genético no 
núcleo do 
espermatozóide

Rahman et al. 2013



Espermiogênese ou maturacão das espermátides (Parte I)



Espermiogênese ou maturacão das espermátides (Parte II)



Espermiogênese ou maturacão das espermátides (Parte III)



O aparelho móvel do esperma
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