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RESUMO

Peixes teledsteos possuem diversas maneiras de determinagdo e diferenciagdo sexual. De modo que, fatores
genéticos e ambientais podem atuar interagindo para determinar o sexo e agir sobre a diferencia¢do das gonadas
desses animais. Os fatores ambientais atuam de diferentes formas para determinar o sexo de peixe, uma vez que
sua acao ¢ dependente da espécie. Fatores como temperatura, pH, densidade populacional e polui¢do podem causar
a masculinizag@o ou feminizagdo, agindo principalmente sobre os hormonios sexuais € muitas vezes causando a
apoptose ovariana e, consequentemente, promovendo a masculinizagdo. Ja a determinagdo genética se dar por
Ccromossomos sexuais (sistema monogénico) ou por ac¢do autossomica (sistema poligénica). No sistema
monogénico ja foram observados varios modelos de cromossomos sexuais, sendo os principais XX/XY (machos
heterogaméticos) e ZW/ZZ (fémeas heterogaméticas). Com isso, ¢ possivel observar que os peixes teledsteos
possuem uma grande diversidade de determinagfo sexual e diferencia¢do gonadal.
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ABSTRACT

Teleost fish have various forms of sexual determination and differentiation. Genetic and environmental factors
can interact to determine sex and act on the differentiation of the gonads of these animals. Environmental factors
act in different ways to determine the sex of the fish, as their action depend on the species. Factors such as
temperature, pH, population density and pollution can cause a masculinization or a feminization, by acting on the
hormones and, often, the ovarian apoptosis. The genetic determination is given by the sexual chromosome
(monogenic system) or by the autosomal action (polygenic system). In the monogenic system several models of
sexual chromosomes were observed, the main ones being XX / XY (heterogeneous males) and ZW / ZZ
(heterogeneous females). With this, it is possible to observe that teleost possess a great amplitude of sexual
determination and gonadal differentiation.

Key words: Gonadal differentiation, reproduction, sex chromosomes.

INTRODUCAO

O sexo de peixes teledsteos pode ser estudado por meio de andlises histologicas e
morfologica das gonadas, e pelo dimorfismo sexual. No entanto, este tltimo ndo ¢ suficiente
para defini¢do sexual em peixes, uma vez que ndo pode ser levado em consideragdo apenas
distingdes de tamanho, forma e cor, diferencas sexuais fisiologicas e de comportamento
também devem ser avaliadas (LEINONEN er al, 2011; DEAN e MANK, 2014). O
conhecimento dessas particularidades ¢ importante para entender os mecanismos de
determinagao e diferenciacao sexual nas diferentes espécies de peixes, uma vez que o processo
de determinacdo sexual em peixes ¢ muito diverso e pode ser alterado por fatores externos
(DEVLIN e NAGAHAMA, 2002).
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Com isso, a determinag@o sexual em peixes pode ser afetada pela interagdo dos fatores
ambientais e genéticos (VOLFF et al., 2007; STELKENS e WEDEKIND, 2010; GUERRERO-
ESTEVEZ ¢ MORENO-MENDONZA, 2010). Como os peixes possuem grande variedade de
habitats, e os fatores ambientais estao ligados a determinagao sexual, estes mostram uma grande
variedade de mecanismos de determinacdo do sexo e, portanto, geram grande interesse
cientifico (GUERRERO-ESTEVEZ e MORENO-MENDONZA, 2010).

Entre os fatores ambientais pode-se destacar a temperatura, o fotoperiodo, o pH e a
densidade populacional (DEVLIN e NAGAHAMA, 2002; BROWN et al,, 2014; BUDD et al.,
2015). Ja os fatores genéticos podem envolver sistemas monogénicos e poligénicos, ou seja,
com controles cromossdmicos, no qual as fémeas sdo heterogaméticas (ZZ/ZW sistema
genético) ou os machos s3o heterogaméticos (XX/XY sistema genético), e controles
autossdmicos (DEVLIN e NAGAHAMA, 2002). Portanto, estudar esses fatores e suas
interacdes torna-se de extrema importancia para entender as diferentes formas de determinacao
e diferenciacdo sexual nas diferentes espécies de peixes teledsteos.

Esta revisdo, portanto, objetiva descrever os diferentes meios que afetam a
determinagao e diferenciacdo sexual em peixes teleosteos.

DESENVOLVIMENTO

Determinacao sexual e diferenciacio sexual

A determinagdo ¢ entendida como o interruptor “mestre” (fator inicial herdado) que
causa os primeiros passos da cascata de defini¢do do sexo, que entdo ativam mais genes a
jusante da diferenciagdo sexual, que ird regular a producdo de hormonios esteroides,
eventualmente levando a um tipo funcional de gonadas com o fenotipo sexual correspondente
(HEULE et al., 2014). Assim, a diferenciacdo sexual ¢ dependente da determinagdo do sexo
(DEVLIN e NAGAHAMA, 2002).

Com isso, os vertebrados podem exibir diversos mecanismos de determinagao do sexo,
que sdo a chave para diferenciacdo sexual em machos e/ou fémeas (DEVLIN e NAGAHAMA,
2002; WILHELM et al., 2007). E, entre os vertebrados, os peixes sao 0s que apresentam uma
maior variedade de mecanismos (SANTOS et al., 2017). De modo que, seu processo de
determinagdo sexual ¢ algo bem flexivel, levando em consideracao a evolugdo de géneros e
familias, e pode ser direta ou indiretamente afetado em um individuo por fatores externos, o
que contrasta com a estabilidade da determinacao sexual encontrada em mamiferos (DEVLIN
e NAGAHAMA, 2002; KOOPMAN, 2001).

Portanto, de acordo com o mecanismo usado e a acdo dos fatores externos os peixes
podem ser classificados em unissexuais (toda populacio ¢ de fémeas), hermafroditas
(sequencial, serial e simultanea) e gonocoricos (dois sexos em todas as fases da vida) (HEULE
etal., 2014).

Dependendo da classificagao sexual dos peixes estes irdo sofrer diferentes mecanismos
de determinagao sexual e, consequentemente, de diferenciagao do sexo. Assim, a diferenciacao
sexual, ou seja, o processo de desenvolvimento das gonadas apos a determinagdo do sexo, se
da por meio de mudangas morfologicas, celulares e moleculares para inferir se o sexo foi
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determinado em uma direcdo especifica e ¢ influenciada pela determinacao sexual (DEVLIN e
NAGAHAMA, 2002).

A diferenciagao sexual ird direcionar a formag@o de gonadas masculinas ou femininas,
de modo que uma gonada indiferenciada ira preceder o desenvolvimento de ovarios e/ou
testiculos em peixes. Em peixes essa diferenciagdo pode ser direta (da gonada indiferenciada
forma-se ovario ou testiculo) ou indireta (da gonada indiferenciada forma-se ovario que depois
se diferenciam em testiculos) (ALMEIDA, 2013).

Dessa forma, tanto a determinacdo sexual quanto a diferenciacdo sdo afetadas por
fatores ambientais e genéticos que coexistem e podem agir direta ou indiretamente na formacao
do sexo nas diferentes espécies de peixes (BAROILLER et al., 2009).

Fatores genéticos na determinacio e diferenciacao sexual

Os fatores genéticos que determinam o sexo em peixes envolvem uma série de
complexas interagdes bioquimicas que levam a determinagdo sexual e diferenciacdo gonadal.
A determinagao genética em vertebrados pode operar por cromossomos sexuais, na qual genes
relacionados ao sexo estao localizados em um par cromossdmico (sistema monogénico), ou por
genes que determinam o sexo e estdo distribuidos no genoma (sistema poligénico) (BUDD et
al., 2015).

Em sistemas monogénicos, o sexo ¢ determinado por um gene localizado em um
determinado cromossomo e genes em outros cromossomos possuem pouco efeito sobre a
determinagdo sexual (DEVLIN e NAGAHAMA, 2002). Nesse sistema, o sexo ¢ determinando
no momento da fertilizagdo e poucas espécies de peixes apresentam esse tipo de determinagao,
ou seja, ndo apresentam cromossomos sexuais diferenciados morfologicamente (GUERRERO-
ESTEVEZ e MORENO-MENDONZA, 2010; BEARDMORE et al., 2001).

No entanto, algumas espécies apresentam diferencas cromossdmicas entre os sexos,
de modo que em espécies com cromossomos sexuais, ja foram relatados varios sistemas, como
XX/XY (machos heterogamicos), ZW/ZZ (fémeas heterogamicas) e outros que incluem
XX/X0O, XX/XY1Y2, X1X2X1X2/X1X2Y, X1X2X1X2 / X1X2X1, ZZ/Z0 e ZZ/ZW1W2
também existem em algumas espécies de peixes, (EISBRENNER, 2013; SCHARTL, 2004a;
VOLFF e SCHARTL, 2001). Ha uma grande diversidade de sistemas monogénicos nas
espécies ja descritas com cromossomos sexuais (Tab. 01).

Nos sistemas poligénicos, o sexo ¢ determinado pela agdo genética acumulativa de
todos os fatores envolvidos na sua determinagdo, € nao por um unico locus genético, mas sim
pela combinacdo dos seus alelos. De modo que, os genes com forte influéncia sobre a
determinagdo do sexo e diferenciacdo gonadal estdo distribuidos ao longo do genoma (BULL,
1985; LIEW et al., 2012).

Nos sistemas poligé€nicos, o sexo ¢ determinado pela acdo genética acumulativa de
todos os fatores envolvidos na sua determinagdo, € nao por um unico locus genético, mas sim
pela combinagdo dos seus alelos. De modo que, os genes com forte influéncia sobre a
determinagdo do sexo e diferenciagao gonadal estdao distribuidos ao longo do genoma (BULL,
1985; LIEW et al., 2012).

Além desses meios de determinar o sexo em peixes, novos métodos vém sendo
desenvolvidos para estudar meios de determinar o sexo desses animais. Um desses meios € o
estudo da expressdao de microRNAs (miRNA) em gonadas (WANG et al., 2016).

132

*E-mail: vanessabio35@gmail.com



Ciéncia Animal, v.31, n.2, p.130-141, 2021.

Tabela 01: Tipo de determina¢do monogénica em diferentes espécies de peixes teledsteos.

Espécie DetermlAna.(;ao Ind1v1:iu(.) Referéncia
monogénica | heterogimico
Danio rerio R WILSON et al., 2014;
ZWizZ Femea LIEW ez al., 2012.
Oncorhynchus mykiss NAGAHAMA et al.,
XXIXY Macho 2004; XU et al., 2016.
Oreochromis aureus ZW/Z7Z Fémea DESPREZ et al., 2003.
is niloti BAROILLER t l.
Oreochromis niloticus XX/XY Macho et al.,
20009.

] j YAMA HI .
Paralichthys olivaceus XX/XY Macho o GucC et al.,
Pelteobagrus fulvidraco XX/XY Macho WANG et al., 2009.
Cyprinus carpio XX/XY Macho FENG et al., 2018.
Salmo salar XX-XY Macho DAVIDSON et al., 2009.
Pseudobagrus ussuriensis XX-XY Macho JA et al., 2012.

Os miRNAs possuem como fun¢do regular a pds-transcri¢ao no gene por ligacao a
RNA mensageiros alvo, induzindo sua supressao ou degradagao (SIOMI e SIOMI, 2010). Com
isso, ja foi observado que a sua expressao pode variar entre 0s s€X0s em varios animais como
ratos adultos e ovinos, no qual o perfil de expressio do miRNA revelou divergéncia nos
testiculos e ovarios, por exemplo, sugerindo o importante papel do miRNA na condugdo do
desenvolvimento e fun¢do do tecido gonadal (MISHIMA et al., 2008; TORLEY et al., 2011,
DAI e AHMED, 2014).

Em espécies de peixes teledsteos como Paralichthys olivaceus, Danio rerio, Oryzias
latipes, Oreochromis niloticus também foram observadas diferencas na expressdo de varios
miRNAs nas gonadas de machos e fémeas (QIU et al., 2018; WANG et al., 2016; GU et al.,
2014; UIRI et al., 2008). Com isso, essa dinamica de expressao dos miRNAs nas gonadas pode
explicar o fendmeno de dimorfismo sexual em peixes (ESHEL et al., 2014).

Portanto, em espécies gonocoricas, todas as formas possiveis de determinacdo do sexo
tém sido observadas como, heterogeneidade do sexo masculino e feminino com ou sem
influéncia autossomica de loci, para sistemas envolvendo varios loci mas sem cromossomos
sexuais, ou varios cromossomos sexuais e varios pares de cromossomos sexuais (VOLFF et al.,
2007).

Fatores ambientais na determinacio e diferenciacio sexual

Os processos de determinagdo e diferenciacdo sexual nos peixes sdo altamente
plasticos; mesmo em cima de um dado antecedente genético, por assim dizer, certos fatores
como temperatura, pH podem exercer uma forte influéncia (BAROILLER et al., 1999;
MUNDAY et al., 2006a, b).

Em algumas espécies de peixe como o Danio rerio sabe-se que os fatores ambientais
sdo importantes para determinacao e diferenciagdo sexual, de modo que esses fatores atuam
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juntamente com os fatores genéticos (SANTOS et al., 2017). No entanto, a acdo dos efeitos
ambientais sobre o sexo de peixes ¢ dependente da espécie (BAROILLER et al., 2009), pois
algumas espécies podem ser afetadas por diversos fatores ambientais em conjunto e em outras
apenas por um fator ( BAUMANN et al., 2013; LAWRENCE et al., 2008; LUZIO et al., 2016a;
RIBAS et al., 2017b; BAROILLER et al., 2009; SHANG et al., 2006). Dentre os fatores
ambientais que podem afetar a determinacgdo e diferenciacdo do sexo de peixes teledsteos esse
estudo ira abranger: temperatura, pH, densidade populacional e poluigdo (BROWN ez al., 2014;
GUERREO-ESTEVEZ ¢ MORENO-MENDONZA, 2010; BAROILLER et al., 2009;
BAROILLER e COTTA, 2001).

Temperatura

A temperatura ¢ o fator ambiental que mais atua na determinacdo sexual em
vertebrados (OSPINA-ALVAREZ e PIFERRER, 2008; VALENZUELA e LANCE, 2004;
DEVLIN e NAGAHAMA, 2002). Este fator pode agir modulando a agdao de hormonios em
todos os niveis reprodutivos, em especial na ovocitagio e na espermia¢io (PROTNER, 2002).

Algumas espécies de peixes sdo temperatura-dependente e ndo apresentam diferencas
genéticas consistentes entre 0s sexos, uma vez que a temperatura ird determinar
irreversivelmente o sexo fenotipico durante o desenvolvimento inicial do individuo
(VALENZUELA et al., 2003). A acao da temperatura na determinacgdo sexual pode se dar pela
alta sensibilidade das enzimas do complexo citocromo P450 que convertem androgenos
(testosterona) em estrogenos (estradiol) na via dos hormoénios sexuais que sdo de grande
importancia no desenvolvimento gonadal (BAROILLER e D'"COTTA, 2001).

Em algumas espécies pode haver uma masculinizagdo dependendo da temperatura,
uma vez que este fator resulta da deplecdo da sintese de estrogénio, através da inibigao da
enzima aromatase (CYP19A) e induz precocemente a apoptose de oocitos (UCHITA et al.,
2004). A temperatura pode agir também nos mecanismos epigenéticos, particularmente, na
metilagdo do DNA, de modo que a expressdo da DNA metiltransferase juntamente com outros
genes-chave de reprodugdo (amh, cypl9ala, dmrtl) sio modulados pelo aumento da
temperatura. Em espécies como Leuresthes tenuis a propor¢ao de fémeas aumenta quando a
temperatura diminui (BROWN et al., 2014). Em Danio rerio, temperaturas altas (33-37 °C)
durante o desenvolvimento embrionario ou durante o periodo de diferenciacdo induzem uma
maior quantidade de machos (ABOZAID et al., 2011, 2012; BROWN et al., 2015; LUZIO et
al.,2016a; RIBAS et al., 2017a; UCHIDA et al., 2004).

Portanto, a temperatura pode apresentar-se como um fator de estresse e promover a
inducdo de cortisol que agird como inibidor ovariano (RIBAS et al., 2017a; SANTOS et al.,
2017; BAROILLER e D’COTTA, 2016). Dessa forma, a ela pode agir interagindo com varios
fatores genéticos, em varias espécies de peixes de diferentes maneiras.

pH

O pH possui uma influéncia na propor¢ao de machos e fémeas e ja foi reportado para
varias espécies. Em geral o aumento do valor de pH reduz a propor¢ao de machos, em algumas
espécies como Apistogramma caetei, a propor¢do chegou a menos de 10% (DEVLIN e
NAGAHAMA, 2002). Baroiller et al. (2009) observaram que em populacdes equilibradas de
A. caetei sdao encontrados em pH 4cido (4,5 a 5,5) com 40 a 47% de fémeas, enquanto sob
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condi¢des mais neutras, em pH de 6,5, quase todas as populacdes sdo femininas (96% de
fémeas). J4 na espécie Xiphophorus hellerii populagdes masculinas monossexuais se
desenvolvem em pH de 6,2 e 98% das fémeas desenvolvem pH 7,9 (GUERRERO-ESTEVEZ
e MORENO-MENDONZA, 2010).

Com isso, em determinadas espécies, pH 4acido e basico produzem uma maior
quantidade de machos e fémeas, respectivamente. No entanto, em geral, o efeito do pH na
propor¢ao sexual ¢ menos pronunciado do que o efeito de temperatura (GUERRERO-
ESTEVEZ e MORENO-MENDONZA, 2010; DEVLIN ¢ NAGAHAMA, 2002).

Densidade populacional

A densidade populacional, apesar de pouco caracterizada ¢ um dos fatores que pode
mudar o desenvolvimento do sexo em peixes, atuando na sua inversdao sexual e estando
intimamente ligada a fatores sociais que influenciam na determinagdo do sexo (BUDD et al.,
2015; LAWRENCE et al., 2008; GODWIN ef al., 2003; BAROILLER e D’COTTA 2001;
BAROILLER et al., 1999).

Em enguias a densidade se mostra como o principal fator que influencia as taxas dos
sexos, no qual a aglomeracdo é associada a maiores propor¢des masculinas (DAVEY e
JELLYMAN, 2005). Em Danio rerio, apesar desse fator ser pouco estudado (LAWRENCE et
al., 2008; LIEW et al., 2012; RIBAS et al., 2017b), também se observa que altas densidade
promovem o desenvolvimento de uma populagao com uma maior quantidade de machos (LIEW
etal., 2012; RIBAS et al., 2017b).

Apesar dessas observagdes, os mecanismos moleculares precisos que atuam na mudanga
de propor¢ao sexual em resposta a densidade de estocagem ainda sd3o pouco compreendidos.
Ribas et al. (2017b) descrevem que um aumento dos niveis de cortisol, devido a situagdes
estressantes relacionadas com alta densidade populacional, pode ter um papel na
masculinizagdo, uma vez que, o cortisol pode inibir a expressdo da aromatase, aumentando a
incidéncia de apoptose nos primoérdios gonadais e/ou promovendo produgdo da 11-
cetotestosterona, favorecendo a via de masculinizagao em peixes (FERNANDINO et al., 2012,
2013; KITANO et al., 2012; YAMAGUCHI et al., 2010; HATTORI et al., 2009).

Poluicao

A poluicdo vem se agravando nos ultimos anos e aumentando a contaminagdo de
ambientes aquaticos pelo desreguladores enddcrinos, que sdo responsaveis por perturbar o
sistema enddcrino, e podem ser divididos em pesticidas e produtos farmacéuticos e causa
grande preocupagdo nos ambientes aquaticos (SCHOLZ e MAYER, 2008).

Esses produtos quimicos que possuem capacidade de desregular o sistema enddcrino
podem influenciar a propor¢do sexual em Danio rerio (SANTOS et al., 2017). Essa alteragao
pode ocorrer, pois esses componentes podem mimetizar ou antagonizar a agao endogena de
hormdénios, modulando a sintese hormonal e/ou interagindo com receptores hormonais
(SCHOLZ e MAYER, 2008). Dessa forma, levando em consideragdao que o 17f-estradiol
desempenha um papel fundamental na diferenciacdo feminina, o 11-cetotestosterona participa
do desenvolvimento testicular e que o desenvolvimento sexual depende do equilibrio correto
desses hormonios, a acdo sobre os mesmos pode atrapalhar a diferenciacao e, posteriormente,
comportamento reprodutivo adulto (DEVLIN e NAGAHAMA, 2002; YAMAMOTO, 1969).
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Com isso, em espécies como Danio rerio, esses desreguladores podem perturbar o
desenvolvimento sexual promovendo a feminizagdo ou masculiniza¢do (SANTOS et al., 2017).

CONSIDERACOES FINAIS

Os peixes teledsteos possuem uma grande diversidade de determinagdo sexual e
diferenciagdo gonadal. Muitas espécies apresentam determinacao por meio de fatores genéticos
(cromossomos sexuais ou autossomicos), outras por fatores ambientais e outras pela interacdo
desses fatores.

Apesar dos grandes avangos nos estudos sobre os fatores que participam da
determinag¢do e diferenciacdo sexual em peixes, ainda sdo necessdrios estudos mais
aprofundados sobre a acdo desses fatores e como as suas diferentes interagdes agem
coordenando as diversas vias para determinar o sexo nas espécies de peixes teledsteos. Além
disso, aprofundar o conhecimento sobre os mecanismos de agao dos RNAs (como o microRNA)
na diferenciacdo gonadal pode ser uma ajuda no entendimento desses processos de
diferenciagao.
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