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Biologia evolutiva do desenvolvimento

* Estudo o desenvolvimento comparado de diferentes organismos
através do compartilhamento de genes e processos ontogenéticos
herdados dos seus ancestrais comuns.

* Envolve a descoberta de genes controladores do desenvolvimento e a
interagdo da expressdo destes na segmentagdo e formagdo dos tecidos,
6rgdos, membros, estrutura corporal etc.

EVOLUTION 2e, Figure 21.1 S

és de mudangas regulatérias Cornos e chifres sdo novidades evolutivas em
algumas linhagens de mamiferos

Inovagao fenotipica atrav

(B) Cervidae (branched antlers|

Wang et al. 2019 Science

EVOLUTION 2e, Figure 21.21 Fendtipos ligados ao desenvolvimento



Pedomorfose — retencdo de caracteres juvenis na fase adulta
O desenvolvimento heterocrénico é importante na evolugdo de muitos tdxons
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(b) Paedomorphosis in Cope’s giant salamander
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Organogénese em Vertebrados
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Genes Homeobox (Hox)

Encontrados em todos os Metazoarios;

A variagdo genética acoplada a duplicagdo génica foram
fundamentais na diversificagdo dos genes Hox e no
aparecimento de novos planos corporais;

O numero e ordenamento dos genes Hox variam entre
diferentes filos/taxons animais;

Um aumento no nimero de genes Hox pode ter facilitado
uma maior complexidade na estrutura corporal.
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Genes regulatorios e

Desenvolvimento

Organogénese em Vertebrados

Os genes relacionados ao desenvolvimento
inicial dos embrides de vertebrados tém um
controle de expressdo compartilhado.

Genes expressos na Ectoderma estdo em azul, Mesoderma em
vermelho, Endoderma em laranja e os genes em marrom s&o
partil entre e e em negro séo
de expressiio generalizada.
Kiecker et al. 2016~ Cell. Mol. Life Sciences

Fendtipos mutantes e os genes Hox
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Agrupamento cromossomico dos genes HOX

* Colinearidade: os genes HOX sdo
expressos na mesma ordem em que
estdo arranjados nos genomas dos
Metazodrios (eixo anteroposterior)

Altamente conservados: ha

ANT-C BX-C pequenas alteragdes de sequéncias
2 T ! dos genes HOX com efeitos
lab pb DId  Scr Antp Ubx abdA AbdS R )

miR993 043 significativos entre linhagens de

mR10 metazoarios e espécies, as quais
também sofreram alguns eventos de
duplicagdo.

Hubert and Wellik 2023 Hox genes in development and beyond

Mallo and Alonso 2013 The regulation of Hox gene expression during anim

Expressao dos genes Hox em Drosophila
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EVOLUTION 2e, Figure 21.2 PRSI
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Genes —
Homeobox .
(Hox) em
Drosophila
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Genes subordinados aos Hox: gene bric-a-brac (bab) que controla a
pigmentagdo abdominal dimérfica sexual em Drosophila
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EVOLUTION 2o, Figure 21.22 (Part 1)

Relagao entre complexidade e genes Hox

* Os genes Hox controlam a segmentagdo
embriondria, o desenvolvimento
corporal, de tecidos e 6rgdos;

Ha uma tendéncia geral observada entre
animais: aqueles com planos corporais
mais simples possuem menos genes e
agrupamentos Hox;

A comparagdo da evolugdo dos genes Hox
e a evolugdo de filos animais evidencia
paralelos intrigantes.




Genes Hox em diferentes planos corporais

Genes Hox
em varios
filos animais
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Cooptagdo de padrdes do desenvolvimento
na evolugao de novndades (membros dos Tetrapodes)
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EVOLUTION 2, Figure 21.15 (Part 2)
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Genes Hox

Genes Hox controlam a subdivisdo
dos embriGes em regides com
diferentes destinos no desenvolvimento
ao longo do eixo anteroposterior.
Nos vertebrados ocorreu uma
quadruplicagéo dos agrupamentos Hox
que assumiram diferentes fun¢des de

segmentagdo ao longo do ~ G
desenvolvimento corporal... k& T )
“rtouse
~ eren
« Os genes Hox controlam a expresséo de P e,
genes subordinados ao longo de cada ’ \
segmento durante o desenvolvimento. N R
ousn >

Padrdes complexos de desenvolvimento e
duplicagdes dos blocos de genes Hox
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Regulacdo Hox em tetrapodes

. i dos em &
* Os genes Hox dos quatro blocos (A,B,C,D) foram cooptados para
outras fungdes no desenvolvimento de:
Membros anteriores e posteriores

Sistema nervoso
Orgaos etc

[ Hox 810
B Hox 11
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Bickel and Brisson 2011 Evolution of Development



Expressdo segmento-especifica de
genes Hox no sistema nervoso de vertebrados

lab  pb Dfd  Ser Antp  Ubx abdA  AbdB
Drosophila. ge—me— i il s
Hox genes |- -
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Hoxb gene

Mouse

embryo
A expressao de diferentes
genes Hox regula
segmentagaointerna de
6rgdos nos vertebrados.

0s genes Hox-b regulam
segmentagdo do sistema
nervoso nos tetrapodes.

EVOLUTION 2e, Figure 21.3

* Pleiotropia:

1 gene = 1 proteina exons
Virias funcdes

* Modularidade: CREs
1 gene = vérios CREs (regies regulatorias) l

Cada CRE = 1 fungdo especifica
* Restrigdo evolu.tiva: - r;(l)\\//: pu— @ proteina regulatéria
MutagBes na regido codificadora (éxons)
efeitos generalizados
Mutagbes em um CRE
Intensidade/especificidade de

ligagdo/expressao \! 0
perda de uma funcio N
Novo CRE

ganho de fungdo

Ganho de fungdo no enhancer HACNS1 que esta relacionado ao
desenvolvimento na linhagem humana
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Gene identificado por bioinformética evolutiva (sinal de selegio purificadora) ¢ expresso exclusivamente nos
membros anteriores e posteriores durante o desenvolvimento na espécie humana, mas seus ortélogos no chimpanzé
 macaco rhesus ndo se expressam da mesma forma nos fetos transgénicos de camundongos.
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EVOLUTION 2e, Figure 21.24

04/12/2024

Evolugao morfoldgica

Se todos os animais sdo formados por genes controladores e estruturais
t3o similares, como surgiu a diversidade morfoldgica?

Regiso

regulatoria

As diferengas morfoldgicas sdo devidas a variagdes nas sequéncias codificadoras dos
genes e no padrdo de expressdo ao longo do desenvolvimento corporal controlado

por inimeros outros genes, incluindo os homeobox, envolvendo diferentes
processos complexos como pleiotropia, modularidade etc.

Alteracdes regulatdrias do desenvolvimento podem ser as principais
responsaveis pelas diferengas fenotipicas entre homem e chimpanzé

Desenvolvimento e outros genes reguladores subordinados
Membranas interdigitais
A variagdo genotipica com expressdo

diferencial dos genes BMP4 (apoptose) e
Gremlin (inibidor de BMP4) esta associada

ao fendtipo dos digitos com ou sem
' membranas interdigitais nas aves.

[yS— Varios fendtipos com bases regulatérias

{ associadas ao desenvolvimento apresentam
- diferengas adaptativas importantes.
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Desenvolvimento e outros genes reguladores subordinados
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EVOLUTION 26, Figure 21.7 —

Gene Pax6 (gene subordinado aos Hox)
regulador do desenvolvimento dos olhos em metazodrios

Muitos tipos dif de alhos X entre os drios eram i c

como de origem ias) nas vdrias li animais.

Human Zebrafish

Pax6 é um fator de
transcrigdo com um
homeodominio que ocorre
em vertebrados e é
homdlogo ao gene eyeless

de Drosophila. Eles
controlam a expressdo de
muitos outros genes e o
desenvolvimento inicial dos
olhos.

O gene Pax6 também é responsavel pelo controle do desenvolvimento dos
olhos nos camundongos e quando o gene murino é inserido em Drosophila,
controla igualmente a ontogenia deste 6rgdo na mosca das frutas.

\
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O relégio de segmentagdo em Vertebrados
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EVOLUTION 2e, Figure 21.16 (Y Te——

Express3o dos genes Pax6/eyeless no desenvolvimento animal,

wsuahzados por coloraqao com B-galactosidase

Expressdo ectépica dos genes Pax6 (de camundongo) em Drosophila
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is normally

of aleg
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of Drosophila eyeless gene mouse Pax6 gene in a
fruit fly leg
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[0 gene murino Paxé induz a expressao ectpica dos olhos em diferentes segmentos
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* Olhos de Drosophila e Vertebrados sdo derivados de um “olho” (6rgdo da
visdo) presente no ancestral de ambas as linhagens.

QOutros genes como aqueles para alguns pigmentos também sdo
compartilhados entre varios Metazodrios, levando a hipétese de que os olhos
de animais sdo provavelmente derivados de uma Unica forma ancestral (olho
ancestral), uma célula fotorreceptora associada a outra célula pigmento.

ﬁ Ommatidis

Orosophita eye

Modelo regulatério ABC em Angiospermas

(A) Wild-type

EVOLUTION 2e, Figure 21.6

Genes homedticos MADS-box e desenvolvimento das flores

Partes florais
* Genes com o MADS-box sdo encontrados em todos os ‘ l} Y.
eucariotos e sdo responsaveis pelo modelo ABC de regulagdo o ol B
do sistema floral. \ , o
* Cada locus codifica uma proteina com dominio de ligagdo ao =

DNA (MADS-box), analogo ao dominio de ligagdo ao DNA
codificado por genes Hox;

Especificam onde e quais 6rgdos florais vdo aparecer;

Mutagdes em genes MADS-box especificos estdo associadas
com morfologia floral anormal.




Mutagoes descritas em genes MADS-box de plantas
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