Adaptado da Browdar at al,, 1991, p. 26,

Figura 2.2 - Esquema da espermatogénese.
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: protecgdo das outras células, barreira hematotesticular (protege a
espermatogénese de macromoléculas, inclusive imunoglobulinas, provenientes do
sangue)

: sintese de testosterona, tecido intersticial (entre os tubulos)
As células germinativas disp6em-se no tubulo seminifero conforme a progressao da

espermatogénese. Assim, ds ; 0s espermatocitos,
na camada logo acima, e as espermadtides jovens (ou redondas) e tardias (ou alongadas),
nas camadas superiores. , pOis sdo

liberados quando formados.

De cada espermatdcito primdrio, sao originados (1n2Q).
Eles realizam a segunda divisdo meidtica rapidamente: cerca de 8h

As espermadtides (1n1C) resultantes diferenciam-se nos espermatozoides (1n1C). Esse
processo de diferenciacdo morfoldgica é a e requer quase 24 dias

Quando a espermiogénese se completa e o excesso de citoplasma é perdido, os
espermatozoides sao liberados na luz dos tubulos seminiferos, o que é denominado

No ser humano, a espermatogénese demora 64 dias aproximadamente.



: E a diferenciacd@o morfolégica da espermdtide em
espermatozoide, tornando a célula adaptada para a fecundacdo
* O espermatozoide pode ser dividido em onde hd o nucleo e o
acrossomo, e em , que é subdividida em pescoco (ou colo), peca
intermedidria, peca principal e peca terminal
: E a liberacdo dos espermatozoides na luz dos ttbulos
seminiferos, que ocorre quando a espermiogénese se completa

em que o espermatozdide passa (Sistema Reprodutor Masculino)

Testiculo — Ductos eferentes — epididimo — canais deferentes — uretra prostatica
— uretra membranosa — uretra peniana



Figura 2.4 - Esquema da oogéncse.
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Adaptado de Carr, B. R. Disorders of the ovary and female reproductive tract. In: Wilson, J. D.; Foster, D, W.: Kronenberg, H. M.
Larsen, P. R. Williams textbook of Endocrinology. 9. ed. Philadelphia: WB. Saunders, 1998, p.753.




As oogo6nias (2n2C) surgem na vida , sendo que, ainda no primeiro trimestre, elas
proliferam por mitose e, no segundo, duplicam o material genético na interfase,
transformando-se em s (2n4C)

Esses odcitos entram na primeira divisdo meiotica, mas a interrompem logo no inicio, na

Depois da puberdade, em cada ciclo menstrual, um

Com a conclusdo da primeira meiose sdo formados o odcito secunddrio e o primeiro
corpusculo polar (1n2C).

Geralmente sé hd liberacdo do ovdrio (ovulagdo) de um . Se mais 00citos
forem liberados, quando fecundados, resultardo em gémeos ndo idénticos.

O odcito secunddrio entrou na segunda meiose, mas ela foi interrompida na metdfase.
Com a entrada do espermatozoide continua a

O odcito secunddrio termina a meiose, gerando, novamente por citocinese assimétrica, o
évulo e o segundo corpusculo polar (1n1C)

O odcito secunddrio é vidvel por, no mdximo, 24h. Se a fertilizacdo ndo se realiza, o od6cito
secunddrio sofre autdlise e é pelo trato reprodutor feminino.



O secretados pelos foliculos ovarianos entram na
corrente sanguinea e atuam sobre o organismo, promovendo as caracteristicas
sexuais secunddrias e preparando outros orgdos do aparelho reprodutor para a
fertilizacdo e para a implantacdo do embriao.

O fluido que se acumula entre as células foliculares coalesce em uma cavidade, o
antro folicular. Com a presenca do , tem-se o foliculo em crescimento antral

O liguido folicular contém um complemento de proteinas similar ao do soro,
proteoglicanas, enzimas e hormonios (

T. G. Loureiro e T. Montanarl Adaptado de Hedge 2t al., 1988.
Figura 2.29 - Esquema da influéncia do estrogeno sobre a secregio do LH.
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* O odcito primdrio conclui a primeira meiose, originando o oocito secunddrio. O acumulo
do fluido e o consequente aumento do antro dividem a camada granulosa. Essa
denominacdo se mantém para as camadas de células foliculares adjacentes a teca,
enquanto as células que se projetam no antro como um pedtnculo sdo o cumulus

oophorus, e aquelas que circundam o o0ocito, a corona radiata. Esse é o foliculo maduro ou
de

* A cada ciclo menstrual, até 50 foliculos sao recrutados para prosseguirem no
desenvolvimento, mas somente um (ou alguns naqueles animais com vadrios filhotes)
atinge o estdgio de foliculo maduro. Os demais degeneram: sofrem folicular.

* Os foliculos atrésicos unilaminares e multilaminares sao reabsorvidos sem deixar cicatriz,
enquanto dos



A ovulacdo ocorre de 28 a 36h apds o pico de LH.

Com a ovula¢do, a membrana basal da camada granulosa rompe-se, e os vasos da teca
invadem essa camada. As células foliculares, que ja adquiriram receptores para LH, sofrem a
acdo desse hormonio e modificam-se em um processo denominado

Forma-se o , uma glandula enddcrina cordonal que, sob a influéncia do LH,
secreta progesterona e um pouco de estrogeno

O corpo luteo dura de 10 a 14 dias, degenerando em virtude do feedback negativo da
progesterona sobre o LH

Depois da apoptose, as células luteinicas da granulosa sdo fagocitadas pelos macrdéfagos, e
umad cicatriz de tecido conjuntivo denso € formada. Pela cor branca, é denominado
. Ele persiste por vdrios meses e é substituido pelo estroma.

As células luteinicas tecais podem originar células intersticiais. Se ocorrer a fertilizacdo, o
corpo luteo serd mantido pela hCG, sintetizada pelo cérion do embrido, que serd parte da
placenta.



O ciclo menstrual inicia com a menstruacdo (fase menstrual).

Esse sangramento consiste na , d mucosa do utero. A camada
basal permanece, enquanto a camada funcional é despreendida.

Como as arteriolas estdo contraidas, a perda de sangue arterial € minima. Essa fase dura quatro a seis
dias

Pela acdo do hipofisdrio, ha o crescimento dos foliculos, os quais secretam estrégeno. Esse
hormonio estimula a proliferacdo das células da base das glandulas uterinas e do estroma da camada
basal, refazendo o endométrio. Essa fase pode ser denominada folicular, estrogénica ou proliferativa.

O aumento brusco do estrégeno provoca a secre¢ao de um pico de . Um
dia apods esse evento termina essa fase.

O corpo luteo formado do foliculo roto € estimulado pelo LH e produz principalmente progesterona.
Esse hormd6nio mantém o endométrio, pois inibe a contratilidade do miométrio, a camada muscular do
utero. Esse periodo € a fase , progestacional ou secretora

Se ndo ocorrer a fertilizacdo, o corpo luteo sobrevive por 10 a 14 dias e entdo degenera, porque os niveis
de LH diminuem e ndo ha hCG do embirido.

Sem a acdo da progesterond, o endométrio libera prostaglandinas que provocam a constricdo das
arteriolas espiraladas. Hd a isquemia da maior parte do endométrio. A camada basal, irrigada pelas
arteriolas retas basais, ndo € afetada. Com a queda da , 0 miométrio contrai-se e expulsa o
endométrio necrosado, tendo-se novamente a fase



Quadro 2.1 - Esquema comparativo entre a espermatogénese € a oogénese.

Espermatogénese (testiculos) Oogénese (ovarios)
espermatogonia (2n2C) oogonia (2n2C)
! mitoses d
espermatogonia (2n2C) oogonia (2n2C)
l interfase d
espermatocito primario (2n4C) oocito primario (2n4C)

L meiose | (separagdo dos cromossomos-homaologos) l

espermatocito secundario (1n2C) 06c¢ito secundario e 19 corpusculo polar (1n2C)
! meiose Il (separacdo das cromatides-irmas) J
espermatide (1n1C) ovulo e 2° corpusculo polar (1n1C)

Ll espermiogénese

espermatozoide (1n1C)




2.2 — Transporte do oécito
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Baseado em Population Reports, série C, n.8, junho de 1981, p.C-3.

Figura 3.9 - Representagio do aparelho reprodutor feminino, onde séo identificadas as partes da tuba uterina.




Nidacao

E. Leite e T. Montanari

Figura 5.1 - Representacido do transporte do embrido pela tuba uterina e da sua implantacio no ttero.




A fertilizacdo ndo se restringe ao encontro dos gametas masculino e feminino. Ela
envolve processos anteriores e posteriores d esse momento, importantes pard o sucesso
do evento. Em humanos, leva em torno de 24h.

Durante a passagem dos espermatozoides pelo trato reprodutor feminino, ocorre a

Uma vez capacitado, o espermatozoide sofre a reacdo acrossémica nas vizinhancgas do
odcito. Nesses locais, as membrands rompem-se, liberando as enzimas do

A hialuronidase, por exemplo, degrada o dcido hialurénico, um glicosaminoglicano da

matriz extracelular da . Os movimentos da também contribuem

para a passagem dos espermatozoides pela corond radiata e pela zona pellcida. Ha a
entre os gametas.

A atividade dos cilios e da musculatura lisa também é estimulada pelo estrégeno,
favorecendo o transporte do odcito e do embridao

O transporte do embrido pela tuba leva trés a quatro dias, sendo que hd um transporte
lento na ampola (cerca de 72h) e um mais rdpido pelo istmo e pela regido intramural
(8h). Sob a influéncia da progesterona, a juncdo uterotubdria relaxa e permite a entrada
do embrido na cavidade uterina.



* Os nucleos dos gametas sdo denominados :

* Os envoltdrios nucleares desintegram-se, € 0s cromossomos pareiam-se. Tem-se uma célula
diploide, o :

E. Leite e T. Montanari

Baseado em Alberts, B.; Johnson, A; Lewis, J.; Raff, M.; Roberts, K.; Walter, P. Molecular biology of the cell. 4.2d.
New York: Garland Science, 2002. p.1152 & em www.embriology.ch.

Figura 3.11 - Representagio da interagdo entre os gametas ¢ da reagio acrossomica: A-B) o espermatozoide liga-sc 4 zona
pelicida ¢ sofre a reagdo acrossdmica; C-D) as enzimas do acrossoma digerem a zona peliicida, o espermatozoide faz um
contato tangencial com odcito, ¢ ocorre a fusdo das membranas dos gametas, ¢ E) o espermatozoide entra no odcito.

45




O zigoto, durante o seu transporte pela tuba uterina em direcdo ao utero, sofre a )
gue consiste em mitoses sucessivds, sem aumento de volume

a clivagem € um processo lento, levando praticamente um dia para cada divisdo mitotica:
tem-se um embrido de duas células no primeiro dia apos a fertilizacdo, de quatro células no
segundo dia, de seis a 12 células no terceiro, de 16 células no quarto e de 32 células no quinto
dia

O embrido de 16 células € parecido com uma amora e € designado (do latim morus,
amora)

No embrido com 32 células, os blastémeros secretam fluido para os espacos dentro do
embrido. O liquido concentra-se em uma cavidade, a , € 0 embrido é chamado de

No sétimo dia de desenvolvimento, por delaminagdo do embrioblasto, forma-se uma fina
camada celular voltada para a blastocele: é o

No dia seguinte, entre as células do embrioblasto, acumula -se fluido e cria-se a cavidade
amnidtica. Sob ela, as células do embrioblasto arranjam-se em uma camada de células
colunares: o epiblasto. Entdo o embrido, na segunda semana, € , OU seja,
composto por duas camadas: o eo

Entre o epiblasto e o hipoblasto, se forma.



SEGUNDA SEMANA

Implantacdo: A primeira etapa da implantacdo € o hatching (eclosdo),
que consiste na saida do blastocisto pela ruptura da zona peltcida. As
etapas seguintes sdo: aposicdo, adesdo e invasao.

O blastocisto consiste em uma camada superficial, o (ou
trofoectoderma), e em um pequeno grupo interno de células, o
(ou massa celular interna)

A massa celular interna é separada da blastocele por processos celulares
qgue se estendem do trofoblasto. O trofoblasto deriva parte da placenta
(throfe, em grego, significa nutricdo), e o embrioblasto origina o embrido
propriamente dito e alguns anexos embriondrios



O blastocisto encosta no epitélio uterino pelo polo embriondrio (aquele com o ).
A partir dessa regido do trofoblasto, pela fusdo de células, surge uma massa celular
multinucleada, o

As células mais internas que permanecem uninucleadas constituem o LA
aposicao e a adesao sao promovidas pela interdigitacdo dos microvilos do trofoblasto e do
epitélio uterino

Na invasado, o sinciciotrofoblasto penetra o endométrio com suds projecées e enzimas que
degradam a matriz extracelular.

O trofoblasto humano é extremamente invasivo: atravessa o endométrio, atingindo glandulas
e vasos sanguineos, e alcanca o terco interno do miomeétrio.

O sangue materno extravasa para dentro de lacunas do sinciciotrofoblasto. O endométrio
estd na fase secretorad, e 0 embrido capta as substancias produzidas pelas glandulas, como o
glicogénio.

Durante a gravidez, o endométrio é designado como (deciduus, uma queda), porque
€ d camada do utero que ird descamar no parto.



* O teto da cavidade amnidtica € originado de células do . O dmnio
(membrana amnidtica ou ectoderma extraembriondrio) serd o revestimento
interno do saco amniotico.

* As células do hipoblasto migram e revestem a blastocele, originando a membrana
de Heuser (ou endoderma extraembriondrio), que formard o

T. Montanari ¢ T. G, Loureiro

Baseado em Larsen, W. J. Human Embryology. New York: Churchill Livingstone, 1993, p.36-8.

Figura 5.6 - Na scgunda semana, o embrido ¢ constituido pelo epiblasto (E) ¢ hipoblasto (H). As células do hipoblasto
migram ¢ revestem a blastocele (B). originando o endoderma extracmbrionario do saco vitelino (SV). As células do
cpiblasto originam o ectoderma extraembrionario do saco amnidtico (SA). Entre o endoderma extracmbriondrio ¢ o
citotrofoblasto (CT), ¢ depositado o reticulo extracmbrionario (RE). ST — sinciciotrofoblasto.




Baseado em Larsen, 1993, p.38-9.

Figura 5.7 - Cé¢lulas oriundas do epiblasto migram sobre o reticulo extraembrionario ¢ originam o mesoderma
extracmbrionario somatico (MS), adjacente ao citotrofoblasto ¢ ao saco amniodtico, ¢ 0 mesoderma extraembrionario
esplancnico (ME), adjacente ao saco vitelino. O reticulo extracmbrionario, entre as duas camadas, ¢ substituido por fluido,
gerando o cecloma extracmbrionario (ou cavidade coriénica). Sinciciotrofoblasto, citotrofoblasto ¢ mesoderma
extracmbrionario somatico constituem o corion. O corion ¢ o celoma extraecmbrionario compdem o saco corionico (ou
gestacional). Uma nova migragdo de células do hipoblasto forma o saco vitelino definitivo.




* Na segunda semana, as projecées do sinciciotrofoblasto sao invadidas
pelo citotrofoblasto, formando as

* Depois, na terceira semana, elas sao penetradas pelo mesoderma
extraembriondrio, um tecido rico em matriz extracelular, originado do
embrido. Tém-se as

* Ainda na terceira semana, surgem vasos sanguineos nesse mesoderma,
inclusive nas vilosidades, que sdo entdo as vilosidades tercidrias. Essas
vilosidades sdo denominadas , porque pertencem ao corion, que
se refere ao conjunto sinciciotrofoblasto, citotrofoblasto e mesoderma
extraembriondrio.



Tao logo o saco vitelino se estabelece, matriz extracelular € depositada entre a membrana de Heuser e
o citotrofoblasto: € o reticulo extraembriondrio

Ele permite a migracdo de células provenientes do epiblasto, que se organizam em duas camadas: o
mesoderma extraembriondrio somadtico, vizinho ao citotrofoblasto e ao amnio, e o mesoderma
extraembriondrio espldncnico, que estd adjacente a membrana de Heuser.

O reticulo extraembriondrio entre as duas camadas é substituido por fluido, tendose o celoma
extraembriondrio

O sinciciotrofoblasto, o citotrofoblasto e o mesoderma extraembriondrio somdtico comp6em o
O saco coribnico (ou gestacional) consiste no cérion e no celoma extraembriondrio

A regido do mesoderma extraembriondrio somdtico acima do amnio que liga o embrido ao
citotrofoblasto é o pedunculo do embrido e serd o

O saco vitelino é estreitado por uma nova migracao de células do hipoblasto, resultando no saco
definitivo
O embrido humano ndo tem vitelo, e o aparecimento do saco vitelino € uma recapitulacdo evolutiva. O

saco amnidtico é formado pela membrana amniética (ou ectoderma extraembriondrio) e pelo
mesoderma extraembriondrio somatico



O principal evento da terceira semana € a , Um processo que envolve
movimentos celulares que estabelecem as trés camadas germinativas no embrido.

A concentracdo de células do estabelece uma linha mediana e caudal, a
linha primitiva. Na sua extremidade cranial, ha um maior acumulo de células, o
primitivo (ou né de Hensen)

Com o aparecimento da , sdo identificados o eixo anteroposterior
(craniocaudal) e o eixo direito-esquerdo do embrido.

Na quarta semana, com o do disco embriondrio em um tubo, parte do
saco vitelino fica incorporada como intestino primitivo. O restante fica junto ao
pedunculo do embrido e é envolvido pela membrana amnidtica na sua expansao, o
que resulta no corddo umbilical



* As primeiras células a migrarem originam o
. Outras células
substituem as células do hipoblasto que
revestiram a blastocele e constituem o
(algumas células hipobldsticas
originais sd@o incorporadas ao endoderma).

* As células da linha primitiva que se espalham
lateral e cranialmente entre o epiblasto e o
endoderma estabelecem o

* O epiblasto é agora chamado de ectoderma.
Assim, na terceira semana, o embrido € um
disco , isto é, com trés camadas
germinativas: o ectoderma, o mesoderma e o
endoderma. Todas essas camadas se
originaram do

Figura 5.13 - Vista dorsal de embnio de codorna com 16h
de incubagio, onde sdo indicados a linha primitiva (LP), o
sulco primitivo (S), o né primitivo (N) ¢ a fosseta primitiva
(= ). AP — arca pelicida; AO — arca opaca (cortesia de
Casimiro Garcia Fernandez).




* Hd duas regides onde o ectoderma se mantém aderido ao endoderma: a membrana
e d membrana . Como ndo hda mesoderma interposto, a falta de
irrigacdo sanguined levard a degeneracdo dessas membranas, resultando na boca e
no anus, respectivamente.

* No fim da terceira semana, a linha primitiva comeca a regredir caudalmente até
desaparecer.

Células do no primitivo migram ao nivel do mesoderma, em
sentido cranial e formam uma massa compdcta de células mesodérmicas, a placa
precordal, e um bastdo oco, o processo notocordal, que logo se consolida na
notocorda



A sofre um alongamento e um
estreitamento por extensdo convergente e dobra-se por
invaginacdo.

(pregas neurais) ao longo do .
Figura 5.14 - Corte transversal de embnio de galinha com

seu eixo longitudinal e mediano (sulco neural) Ak b e ik o6 Rt ek
- : toderma (EC), mesoderma (M) ¢ endoderma (EN). Not
O alongamento do embrido forca as extremidades da semeems cs)pe':sado i,’;“;l,‘,ca’:;,;;,, ;,',:“gfml,ci;;;;

placa neural no sentido longitudinal, o que impulsiona 0  KEieeld il L))
seu

As pregas neurais encontram-se e fundem-se no
, que se separa da lamina ectodérmica, gragas a
expressao diferencial das moléculas de adesao celular.

O ectoderma de revestimento € refeito sobre o tubo
neural, internalizando-o.

A (o dobramento da placa neural em tubo
neural) ocorre do meio para as extremidades, como se
houvesse dois ziperes fechando em sentidos opostos.

Figura 5.15 - Corte transversal de embrido do quelénio
Phrinops hilari, conhecido como cagado-de-barbelas,
apresentando os trés folhetos embrionarios: ectoderma
(EC), mesoderma (M) ¢ endoderma (EN); a notocorda (N),
¢ o dobramento da placa necural em tubo neural. C -
ectoderma extracmbrionario do corion (ou serosa),
membrana extracmbrionaria presente nos répteis ¢ nas aves.
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E. Leite e T. Montanan

Figura 5.16 - Representacido da neurulagio: fechamento da placa neural em tubo neural. As extremidades ainda abertas sao
os neuroporos anterior ¢ posterior. Bascado em Carlson, B. M. Human Embryology and Developmental Biology. 5.ed.

Philadelphia: Elsevier Saunders, 2014. p.93.




O originara o sistema nervoso central: o encéfalo e a medula espinhal.

Das , originam-se estruturas diferentes, como os ganglios e os nervos
raquidianos do sistema nervoso periférico; as meninges do sistema nervoso central; os
musculos e os 0ssos da cabeca; a medula da adrenal, e os melandcitos

A também é um agente indutor da coluna vertebral a partir do mesoderma
vizinho. Ela desaparece durante o periodo fetal, mas persiste entre as vértebras como
nucleo pulposo dos discos intervertebrais. Mais tarde, na infancia, esse nucleo pulposo
é substituido

O diferencia-se em: paraxial (ao lado do eixo do embrido, ou seja, do tubo
neural e da notocorda), intermedidrio e lateral

O mesoderma parece uma faixa homogénea de células, os somitémeros.
Quando 20 somitémeros estdo estabelecidos, o aumento da adesdo entre as células do
oitavo par em diante gera blocos denominados

Em embriées humanos, os somitos sao formados do 20° ao 30° dia de gestacao, cerca
de trés por dia.
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No mesoderma , Sa0
encontrados os tubulos nefrogénicos,
precursores do sistema urinario e do sistema
reprodutor

O mesoderma oI R R BT st e [ele ] * igura S-21 - Corte transversal de embrifo de galinha no

: - ’ : estagio tridérmico, onde ha a diferenciacdo do mesoderma
(OU parletal) € esplancnlco (OU v15ceral) em paraxial (P), intermediario (I) e lateral (L). Note a
O mesoderma lateral < clafEl@sniis <o) delaminagio do mesoderma lateral em somitico (S) e
ectoderma e é continuo com o mesoderma esplancnico (E).

extraembrionario somatico . Originara o tecido
conjuntivo (inclusive os tipos especiais, como &
cartilagem, osso e sangue) dos membros e das |¢*
paredes laterais e ventral do corpo. 2

O mesoderma lateral é vizinho ao
endoderma e continua-se com 0 mesoderma
extraembrionadrio esplancnico. Derivara o
conjuntivo e os musculos do sistema
cardiovascular, do sistema respiratorio e do
sistema digestdrio.

Figura 5.22 - Corte longitudinal de parte do embrnido de
galinha, onde ¢ possivel identificar os somitos ao lado do
tubo neural.



Na quarta semand, o embrido dobra-se nos planos longitudinal e transversal,
tornando-se curvado e tubular, com o ectoderma revestindo a superficie externa, e
o0 endoderma, a interna.

O no plano longitudinal do corpo faz com que a por¢ao mais cranial
do tubo neural projete-se para frente e para baixo, ultrapassando a membrana
bucofaringea e a drea cardiogénica.

Assim, o encéfalo serd a estrutura mais cranial do embrido, e as dreas que
originardo a boca e o coracdo sao trazidas ventralmente, passando a ocupar a
posicdo que possuem no adulto.

Organogénese: Entre a quarta e a oitava semandas, a maioria dos Orgaos se
estabelece.



