
Regulação genética e as suas 
consequências no desenvolvimento

expressão de eve: 



1) Ambiente 
extracelular e 
cascatas de 
sinalização

2) Transcripção

Expressão 
genética pode 
ser regulado 
em vários 
níveis:

3) Traducção



1) Ambiente extracelular e cascatas de sinalização:

Crescimento corpóreo em humanos
Exemplo:



Rosenbloom et al. 1999

Crescimento corpóreo em humanos

Caso: Nanismo 
pituitário (Síndrome 
de Laron ou GHRD)

-8.3
-9.4

8 años 6 años



Pollak et al. 2004

Caso: Nanismo pituitário (Síndrome de Laron ó GHRD)



Pollak et al. 2004



Se você fosse o médico, 
o qual tratamento você 

aplicaria à seus 
pacientes?



Tratamento com IGF-I

Rosenbloom et al. 1999

Paciente de 18 años, seis meses 
después de tratamiento



Crecimiento corporal en humanos
Ejemplos:

IGFsGH

Transductores
de señales

1) Resumo sinalização:



2) Transcripção

Desenvolvimento do coração

Exemplo:



Drosophila:



tinman (tin RNA)
tinEC40wt

Bodmer 1993

wt

anti-Zfh-1



desenvolvimento do coração 

Zfh-1

Eve

Zfh-1

tinEC40wt



wt

hstin9A
control

hstin9A

rescate do mutante tin

(anti Eve) 



Genes conservados na ruta regulatória de 
tinman entre a mosca e o camondongo

Prall et al. 2002



 Tinman é necessário para a formação de 
mesoderme e coração.

Exemplo:

NK2 TF

NK2 TF

2) Resumo transcrição:



3) Tradução

 Silenciamento por RNA de 
dupla fita ou RNAi

Exemplos:



•  Em nemátodos, Fire e Mello descubrem silenciamento por RNAi (1998). 

TECNICA: miRNA, siRNA, RNAi
Estudando a função de genes por “knockdowns” genéticos 



Craig Mello
University of Massachusetts

Andrew Fire
Stanford University

 Silenciamento genético por RNA de cadeia dupla
(miRNA, siRNA, RNAi)

Nobel 2006



Mallory & Vaucheret,  2006

Disrupção do silenciamento por miRNAs em plantas



Acção dos RNAs menores em animais
He & Hannon, 2004



Hornstein et al. 2005

miR-196 regula Hoxb8 no desenvolvimento dos 
membros em vertebrados

embrião de galinha (st. 16) extremidade anterior de galinha (st. 22)
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miR-196 regula Shh no desenvolvimento dos 
membros em vertebrados

RA

Modelo de 
regulação:

membro anterior

shh

membro anterior
extremidad
posterior

Hornstein et al. 2005

shh



miR-196 regula Shh no desenvolvimento dos 
membros em vertebrados

RA

Modelo de 
regulação:

shh

membro
posterior

Hornstein et al. 2005

shh

membro anterior

membro anterior



3) Tradução

3.1) Silenciação por RNA de 
cadeia dupla

Exemplos:

miARNs



1) Ambiente 
extracelular e 
cascadas de 
sinalização

2) Transcrição

Expressão 
génética pode  
ser regulada a 
vários níveis:

3) Tradução

sinais endócrinas: 
IGFIR

fatores de 
transcrição: 
Tinman

disrupção de 
tradução por 
miRNAs


