O que surgiu antes: o ovo ou a galinha? Este é um problema

retorico que parece insolivel apenas se desconsiderarmos

a evolugdo dos organismos como descrita por Charles Darwin

(1809-1882) hd quase 150 anos. Antes que as galinhas surgissem,

outros animais jd se reproduziam por meio de ovos.

Assim, o ovo, como estrutura reprodutiva, surgiu antes da galinha.

Tendemos a pensar que a reproducdo por meio de ovos, fora do

corpo da mde (oviparidade), seja rara entre os animais.

Na verdade, dar a luz filhotes vivos (viviparidade),

processo usado por mamiferos, mas presente até em anfibios

e répteis, é a excegdo entre os animais. E dentro do ovo

que acontece o desenvolvimento do embrido (embriogénese).

Apbs a eclosdo, os animais crescem, amadurecem sexualmente

e produzem mais ovos. O que torna extremamente apropriada

a frase do poeta e satirista inglés Samuel Butler (1612-1680):

“Uma galinha é somente a maneira de um ovo produzir outro ovo.”
Ao longo deste artigo vamos analisar como

o estudo de moléculas especificas pode ajudar

a compreender a evolucdo dos vertebrados.
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0 ovo pode ser considerado o resultado de uma histéria de sucesso
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na evolugio dos animais. Ele surge em animais multi-
celulares muito simples, como as dguas-vivas e os corais.
Os ovos podem ser considerados analogos as sementes
das plantas, aos cistos dos protozoéarios e aos esporos
dos fungos, em termos de dispersdo das espécies. Ovos,
sementes, cistos e esporos tém algo em comum: todos
sdo maneiras de garantir o desenvolvimento da futura
geragao. As modificagoes ocorridas nos ovos durante a
evolucao refletem-se em sua forma, em sua estrutura e
nos nutrientes que armazenam.

O primeiro passo para a formagdo dos ovos ocorre,
em todos os animais, logo no inicio da embriogénese,
quando uma célula do embrido é separada das demais.
Essa célula dard origem a uma série de células-filhas,
que formam a ‘linhagem germinativa’, da qual surgirdo
os gametas, ou células reprodutivas (diferente da ‘linha-
gem somadtica’, responsdvel pelas outras células do
corpo, que compdem tecidos e érgados). A principal

caracteristica dos gametas é ter a metade do ntmero de
cromossomos de todas as outras células. Nos animais
existem dois tipos de gametas: espermatozoides e 6vu-
los. Este artigo trata apenas do maior deles, o évulo ou
célula-ovo, chamado de ovo quando fertilizado.

Os ovos de animais oviparos variam muito de tama-
nho, sendo maiores e mais faceis de analisar que os de
animais viviparos, como os mamiferos. O tamanho dos
ovos, no primeiro grupo, vai de fragoes de milimetro
(como os ovos da lombriga, que medem 0,05 mm de
comprimento por 0,02 mm de largura) até mais de uma
centena de milimetros (com os ovos do avestruz, que
medem 170 mm de comprimento e 135 mm de largura).
Em todos os casos, é sempre a maior célula do organis-
mo, por causa do enorme volume de seu citoplasma.

Vamos tomar como exemplo um ovo de galinha
(Gallus gallus), com cerca de 60 mm. de comprimento
por cerca de 40 mm de largura. Devido & sua importan-
cia como alimento para a humanidade, todos ja devem
ter visto um ovo dessa espécie. Os nutrientes principais
do ovo estdo na gema, a célula-ovo (ovdcito) da galinha,
produzida no ovério. Os anexos (casca e clara) sdo adi-
cionados no oviduto e servem, entre outras coisas, para
proteger a gema. O material nutritivo contido na gema,
conhecido como vitelo, é composto de 50% de dgua,
34% de lipidios (gorduras e substincias relacionadas)
e 16% de proteinas, com tracos de glicose e minerais.
Como podemos ver, dgua e lipidios correspondem a 84%
da gema. Um ovo de galinha tem em média 14 g de li-
pidios, 6.5 g de proteinas e outros componentes em
menor quantidade (como vitaminas), mas ainda assim
importantes para a alimentagao humana.
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Oviparos e viviparos

A produgao de um ovo maduro inclui alteragdes na
estrutura e nos componentes da célula germinativa
e acimulo de diferentes substincias que serdo usa-
das, durante a embriogénese, como fonte de energia
€ como precursores para a sintese de outros compos-
tos. Isso € particularmente importante no caso dos
animais oviparos, quando a embriogénese ocorre fora
do corpo da mae (figura 1), em um ambiente sem
acesso a fontes externas de alimento. Ovos com cas-
ca, como os de aves e alguns répteis, sio chamados
de ‘cleidoicos’ (do grego cleio, que significa ‘fechar’).
O surgimento dos ovos cleidéicos permitiu que o
ancestral dos vertebrados terrestres saisse da dgua,
ha cerca de 300 milhdes de anos, tornando possivel
a evolugdo humana. Esse tipo de ovo garantiu aos
répteis sucesso na colonizagao do ambiente terrestre:
tais animais reproduzem-se apenas nesse ambiente,
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enquanto a maioria dos anfibios depende de ambien-
tes aquéaticos para completar seu ciclo de vida. As
aves, entre elas a galinha, derivam evolutivamente
dos répteis e sua reprodugio também independe de
colegdes de agua para a postura dos ovos.

A passagem para o ambiente terrestre, porém,
implica uma série de necessidades metabdélicas para
o desenvolvimento do embrido. Toda a energia ne-
cessdria para a embriogénese precisa estar armaze-
nada no préprio ovo - o que de fato acontece. Estu-
dos mostram que a embriogénese, no caso de peixes
e anfibios (ovos ndo-cleidéicos), exige o consumo
de 26% da quantidade de proteina originalmente
armazenada no ovo, enquanto em répteis e passaros
(ovos cleiddicos) esse percentual cai para cerca de
3%. Isso ocorre porque a energia, nos ovos dos pri-
meiros, é obtida preferencialmente das proteinas,
enquanto nos de répteis e aves é fornecida basica-
mente pelos lipidios.

No caso dos ovos cleiddicos, outros aspectos
também sofreram alteragbes ao longo da evolugo,
como o modo de se livrar de produtos de excrecio
do embrido. A solugao foi a transformagio, por
exemplo, dos resultados do consumo de proteinas
em um produto insolivel, ndo téxico, que é arma-
zenado em um compartimento separado do ovo.

Durante a evolugéo em terra firme alguns animais,
em especial os mamiferos, deixaram de liberar os
ovos no meio ambiente e seus embrides passaram a
se desenvolver no interior das mdes, que lhes for-
neciam alimentos continuamente, por meio da pla-
centa. Como poderiamos estudar a evolugao desse
processo?

Para estudar um fendmeno que ocorre hé longo
tempo, como a evolugdo dos animais oviparos e vi-
viparos, é essencial ter um registro dos fatos aconte-
cidos no passado. Desde a época de Darwin até o
inicio da década de 1960, o registro f6ssil foi a
principal fonte de informagéo direta para as mudan-
cas evolutivas. No entanto, como o préprio Darwin
reconheceu, esse registro é incompleto, pois alguns
grupos animais ndo foram preservados. Existiria
alguma fonte de informagao alternativa? A resposta
surgiu em 1960, em artigo do quimico norte-ameri-
cano Linus Pauling (1901-1994), premiado com o
Nobel de Quimica em 1954 e com o Nobel da Paz
em 1962, e do biélogo austriaco (naturalizado fran-
cés) Emile Zuckerkandl. Eles mostraram que a in-
formagdo contida no material genético dos seres
vivos, o DNA, quando traduzida para uma proteina,
pode ser usada como “um documento vivo da his-
téria evolutiva”.

Em artigo de maio de 1965, Zuckerkandl escreveu:
“Embora quimicamente muito diferentes, elas [as
moléculas de proteina e DNA] tém uma caracteris-
tica fundamental em comum: ambas sdo compostas




de uma sucesséo linear de subunidades que dife-
rem sutilmente entre elas, como diferentes contas
coloridas em um barbante. Cada conta colorida
ocupa um lugar especifico, a menos que mudancas
hereditérias chamadas mutagées alterem a cor de
uma conta, ou a desloquem ou eliminem, ou adi-
cionem uma nova conta (ou diversas contas) em
um dado momento.” As mudangas ocorridas ao
longo do tempo nessas unidades podem ser infe-
ridas observando-se sua ordem, na mesma pro-
teina, em diferentes espécies, como se comparas-
semos diferentes pessoas para definir o grau de
parentesco entre elas. Uma vez medido isso po-
demos, como no caso das pessoas, elaborar uma
‘arvore genealdgica’ que mostre esses resultados
(ver ‘Arvores filogenéticas’).

Lipoproteinas marcadoras

Como esse tipo de anilise pode ajudar a entender
a evolugdo dos ovos? Ora, precisamos achar uma
proteina que so exista nos ovos e que, além disso,
esteja presente nos ovos de todas as espécies de
animais oviparos: nela devem estar ‘registradas’ as
modificagdes ocorridas durante a evolugdo. Os
ovos de galinha tém diversas proteinas que podem
ser purificadas e analisadas. A clara tem a oval-
bumina. A gema — ou melhor, o vitelo — tem as
vitelinas. Muitos ovos nédo tém clara (ovos de in-
setos, por exemplo), mas quase todos tém vitelo
(abundante em alguns casos, como nos ovos de
aves, ou inexistente, como nos de mamiferos, ja
que a mée alimenta o embrido). Portanto, as vite-
linas sdo bons candidatos para fornecer as infor-
macdes que permitam construir uma arvore que
indique o parentesco dos diversos ovos.

As vitelinas sao proteinas que se associam a
lipidios (por isso, sdo chamadas de lipoproteinas)
e a outras substincias, como cilcio, fésforo e fer-
10, que o embrido em crescimento também utiliza.
Nao sio as tinicas lipoproteinas presentes nos ovos
de galinha, mas sdo encontradas nos ovos da
grande maioria dos animais oviparos. Elas derivam
de proteinas precursoras, as vitelogeninas, produ-
zidas no figado (nos vertebrados). Essas proteinas,
exclusivas das fémeas, sio sintetizadas sob contro-
le de hormonios (ver ‘Vitelogenina e poluigdo’). »

Figura 2. Gréfico do tipo ‘arvore’ mostrando a semelhanca
e adiferenca entre cinco pessoas aparentadas,

As caracteristicas das faces podem ser transformadas

em seqiiéncias de letras usando uma tabela.

Para cada face ha uma seqiiéncia de letras, e essas
seqiiéncias podem ser comparadas (no canto inferior,
aesquerda). Na arvore, o comprimento das linhas

é diretamente proporcional s diferencas entre as faces

BI1OLOGI

ARVORES FILOGENETICAS

Vamos supor que se queira determinar se cinco pessoas tém algum
grau de parentesco apenas observando suas caracteristicas faciais.
E possivel transformar os dados observados em uma seqgliéncia de
simbolos (letras, por exemplo), mas como mostrar os resultados para
que outras pessoas possam avaliar as conclusdes sem ter que exa-
minar de novo todos os dados? A solucio é simples. Basta tomar um
dado nilmero de caracteristicas faciais (oito, por exemplo) e repre-
sentar cada uma por letras do alfabeto (com grupos de letras dife-
rentes para cada caracteristica). Assim, serao obtidas seqiiéncias de
oito letras para cada uma das pessoas. Comparando essas seqiién-
cias, o que pode ser feito simplesmente colocando umas sobre as
outras, & facil perceber as letras coincidentes em cada posicdo da
seqiiéncia. E praticamente impossivel que todas as pessoas tenham
as mesmas caracteristicas faciais e, assim, as seqiiéncias ndo serdo
iguais. O niimero de letras diferentes entre as seqiiéncias deve re-
fletir o quanto uma pessoa difere facialmente da outra. Se o nimero
for baixo, elas sao muito parecidas, e vice-versa. Se o niimero de
diferencas for transformado em linhas (com comprimento proporcio-
nal) e essas linhas forem usadas para ligar as faces umas as outras,
surgird um grafico ramificado conhecido como ‘arvore’ (figura 2).
Esse grafico, porém, ainda nao informa se as pessoas sdo ou nao
aparentadas. Quanto maior for o nimero de caracteristicas analisa-
das, mais precisa ficara a drvore e mais facil sera determinar o pa-
rentesco entre as pessoas ou a descend&ncia de um ancestral comum.
E ébvio que, 3 medida que o n(imero de caracteristicas aumenta, o
calculo fica mais dificil, tornando necessario o uso de programas de
computador para construir a arvore. Esse tipo de andlise faz parte
de uma disciplina recente da biologia, denominada bioinformatica.
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Todas as vitelogeninas sdo parecidas, contendo
regides responsaveis pela interagdo com os lipidios e
outras que se ligam a elementos como calcio, ferro
etc. Se uma molécula de vitelogenina for esticada, tais
regides ficardo distribuidas ao longo de uma linha
1 (como as contas coloridas em um barbante). Na gema
do ovo de vertebrados uma enzima (protease) corta a
vitelogenina em pontos especificos, separando as re-
| gides para formar as diversas vitelinas (figura 3).
A andlise de uma vitelogenina de um verme ne-

matdéide de solo, encontrado por nosso grupo em Sao
Paulo, mostrou que as diferentes regides dessa proteina
acumulam mutacdes em taxas diferentes (Molecular
Biology and Evolution, v. 13, p. 674, 1996). Quando
essa vitelogenina é comparada com as de outros ani-
mais, nota-se que algumas regies sdo, em todas elas,
mais parecidas que outras. Essas regides tém funcoes
diferentes? Sim. A fosvitina, uma das vitelinas de ver-
tebrados, contém uma regido da vitelogenina rica em
fasforo e célcio. Nas outras, chamadas de lipoviteli-

VITELOGENINA E POLUICAO

Em fémeas de animais oviparos vertebrados, o vitelo se acumula, durante o cres-
cimento do ovécito, por efeito de dois hormdnios: o gonadotréfico e um estrégeno
(figura). Variagoes no ambiente desencadeiam, na glandula pituitaria desses ani-
mais (situada na base do cérebro), a producao de hormdnio gonadotréfico. Este
fard com que as células foliculares do ovario liberem o estrégeno, que agira nas
células do figado, induzindo a producao de vitelogenina. Lancada na corrente san-
giiinea, esta chega ao ovario e é absorvida pelos ovécitos. Quando machos de es-
pécies oviparas recebem inje¢des de estrogeno, também passam a produzir vite-
logenina, proteina exclusiva das fémeas. Esse processo fisioldgico pode ser afeta-
do por fatores externos, como polui¢io por substincias quimicas (chamadas de
xenoestrogenos) que tém efeito semelhante ao dos hormdnios esterdides. Esse foi
o caso da poluicdo pelo inseticida DDT, que quase extinguiu algumas espécies de
passaros no mundo, até ser proibido a partir da década de 1970. Hoje, a identifi-
cacdo de vitelogenina em peixes machos é usada como indicador da presenca des-
se tipo de poluente na dgua de rios, lagos e esgotos. Entre os xenoestrogenos
estdo as bifenilas policloradas (PCBs, na sigla em inglés), compostos orgénicos
usados até os anos 70 nos Estados Unidos para produzir substdncias usadas
como isoladores elétricos, pesticidas e tintas, e os estrégenos
artificiais, usados em pilulas anticoncepcionais ou para
engorda de gado e aves. Tais compostos podem facil-

mente contaminar colecdes de agua.
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nas, estd presente a regido da vitelo-
genina ligada aos lipidios. Essas re-
gides nao estdo presentes em todas
as vitelogeninas. As de vermes nema-
téides, por exemplo, ndo tém a regido
correspondente a fosvitina.

Embora tenham regides com as
mesmas propriedades, a semelhanca
entre as vitelogeninas de diferentes
animais ndo passa de 35% (conside-
rando todos os aminoéacidos ao longo
dessas proteinas). Suas regides inter-
nas evoluem em conjunto? Nossos
dados com nematéides parecem mos-
trar que ndo, ou seja, que algumas
regides sdo mais conservadas (em
termos evolutivos) que outras. Um
exemplo é a regido que origina a
fosvitina, que exibe tamanho e posi-
Gao muito varidveis em diferentes
espécies de animais.

Hoje, duas hipéteses tentam ex-
plicar a presencga de fosvitina na vi-
telogenina de animais vertebrados.
Uma delas propde que a fosvitina
surgiu, durante a evolugdo, em de-
corréncia de duplicacdes sucessivas
de uma pequena regido da viteloge-
nina ancestral dos invertebrados (fi-
gura 4A). Isso néo teria ocorrido na
linhagem que deu origem aos nema-
téides, animais sem 0ssos e, portan-
to, que néo precisam de reservas de
célcio e fosfato para seu desenvol-
vimento. Recentemente, Roderick N.
Finn, da Universidade de Bergen, na
Noruega, propds que a fosvitina ja
existia na molécula ancestral, pois
foi detectada em moluscos e insetos
(em local diferente do observado em
vertebrados). Sua funcao seria au-
mentar a estabilidade e solubilidade
da proteina rica em lipidios. Os ne-
matodides, nesse caso, teriam uma
vitelogenina que perdeu a fosvitina
ancestral (figura 4B).
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Figura 3. Esquema simplificado de uma vitelogenina de
vertebrado: a enzima protease, presente no citoplasma dos
ovos, ‘corta’ essa proteina em locais especificos, gerando
lipovitelinas e fosvitina
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Figura 4. Duas hipdteses tentam explicar o surgimento

da fosvitina nas vitelogeninas. Na primeira (A), ela ndo existiria
em uma vitelogenina ancestral e teria sido adquirida,

ao longo da evolucao, pela vitelogenina dos vertebrados.

Na segunda (B), ela existiria na proteina ancestral e teria

sido perdida, no caso dos vermes nematdides.

Estudos recentes parecem confirmar essa iiltima hipétese
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A posicao dos mamiferos

Diante dessas diferencas, como construir uma ar-
vore filogenética com base nas seqiiéncias dos
componentes das vitelogeninas de diferentes or-
ganismos? Tais proteinas sdo muito grandes, sen-
do necessério escolher uma regido para comparar.
A regido mais adequada para isso seria a mais
conservada ao longo da evolugdo. Comparando
uma regido assim, é possivel construir uma arvo-
re que mostra o ‘parentesco’ evolutivo entre as
diversas vitelogeninas (figura 5).

Essa drvore parece refletir aquilo que sabemos
das relagoes evolutivas entre esses animais. Todos
os vertebrados ficam no mesmo ramo. Os inver-
tebrados, porém, dividem-se em dois ramos dife-
rentes, com os insetos de um lado e vermes, ostras
e corais de outro. Isso tem implicagdes importantes
para a compreensdo da evolugio desses animais,
apoiando a hipétese de que a vitelogenina ances-
tral que originou a forma atual dessa proteina em
ostras e nematoides tinha uma fosvitina, e de que
tais vermes a ‘perderam’ ao longo da evolugao.
No ramo dos vertebrados, a histéria é diferente,
pois aparentemente a evolugdo fez com que a
vitelogenina desaparecesse dos mamiferos, cujos
ovos nao mais se desenvolvem fora das maes. Os
mamiferos, por isso, nao constam dessa 4rvore.

Estudo recente (PLoS Biology, v. 6, n° 3, p. 77)
do grupo de Walter Wahli, da Universidade de
Lausanne, na Suiga, mostrou que, durante a evo-
lugdo dos mamiferos, houve uma perda dos ge-
nes de vitelogenina, compensada pelo surgimen-
to da placenta e da amamentagao, que asseguram
o desenvolvimento, respectivamente, do embriao
e do recém-nascido. Andlises mostraram que o
genoma de mamiferos com placenta ainda con-
tém restos ‘fésseis’, ndo mais funcionais, de ge-
nes de vitelogenina, o que apdia a hipétese de que
esses vertebrados se originaram a partir de um
ancestral oviparo. Existe, inclusive, um mamife-
ro com um gene ainda funcional de vitelogenina:
o ornitorrinco, que pde ovos. Isso indica que es-
sa proteina é um excelente marcador da evolu-
¢do reprodutiva na classe de animais & qual nés
pertencemos. n

Figura 5. Arvore das vitelogeninas de vertebrados

e invertebrados, mostrando o parentesco evolutivo
entre elas. O comprimento dos ramos é proporcional
as diferengas entre os componentes das vitelogeninas
analisadas (dos grupos de animais indicados

nas pontas dos ramos)
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