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Regulacao da expressao génica
Como é possivel?
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Expressao génica e geracao de padroes estruturais

Existem trés estratégias (pelo menos) para que celulas expressem
conjuntos especificos de genes durante o desenvolvimento:

= distribuicdo assimétrica de alguns mRNA

= sinais transmitidos por contato célula-célula

= sjnais transmitidos a distancia
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Regulacéao por distribuicdo assimeétrica de alguns mRNA
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1. asymmetric division: sister cells born different
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Regulacéao por distribuicdo assimeétrica de alguns mRNA
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Regulacéao por distribuicdo assimeétrica de alguns mRNA
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Regulacéao por distribuicdo assimeétrica de alguns mRNA
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Regulacao do “mating type” em leveduras por dlstrlbuu;ao de mMRNA
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1. asymmetric division: sister cells born different

2. symmetric division: sister cells become different as result of
influences acting on them after their birth
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Estabelecimento de assimetria for feedback positivo
T
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Regulacéo por sinais: inducéo direta e sequencial
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Regulacdo da formacao de neurdnios em insetos por contato
célula-célula (switch Notch-Su)
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Regulacao por sinais a distancia: gradientes de morfégenos
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Regulacao por sinais a distancia: gradientes de morfégenos
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Regulacao por sinais a distancia

Formacéao de diferentes tipos neuronios no tubo neural de
vertebrados (sonic-hedgehog e Gli)
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Regulacéo por sinais a distancia

Formacao de diferentes tipos neuronios no tubo neural de
vertebrados (sonic-hedgehog e Gli)
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Drosophila
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O “conteudo” dos embrides de Drosophila ndo € homogéneo!

no thorax formation thorax forms



Expressao génica e geracao de padroes estruturais

O “conteudo” dos embrides de Drosophila ndo € homogéneo!

anterior posterior

Hunchback
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Estabelecimento da polaridade nos ovos de Drosophila
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Determinacéo do eixo dorsoventral
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Determinacao do eixo dorsoventral
Spatzle e Dorsal

b - k. nucleus
D O y
</ e
( S I ,_«f:'f’"-;a'
D ) ‘\"_, 5 '_’;;—;,
axO
o Dv
Dorsal Cactus
Pelle" '@ Tube
cytoplasm t
Toll receptor —_
perivitelline extracellular ventral
space signal (Spatzle fragment)




Expressao génica e geracao de padroes estruturais

Determinacao do eixo dorsoventral
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Dorsal: dependendo de sua concentracao pode ativar diferentes genes.
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Determinacao do eixo dorsoventral
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A combinacao entre a expressao do ativador Dorsal e o repressor Snail
determina quais genes serao expressos e aonde.
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Determinacéao do eixo dorsoventral
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Determinacao do eixo anteroposterior
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Determinac&o do eixo anteroposterior
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Determinac&o do eixo anteroposterior
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Determinacéo do eixo anteroposterior

= Resultado da complexa interacao entre diferentes grupos de genes

= (Genes maternos estabelecem os eixos do corpo.

= Os produtos dos genes maternos, mRNA e proteinas, SA0 expressos no
ovario.

= (Os genes zigoticos sao expressos pelo embriao.

= ~50 genes maternos estabelecem os eixos A/P e D/V atraves da
distribuicao diferencial de mRNA e proteinas.

= (Os genes zigoticos respondem ao genes maternos.

= Primeiro sao estabelecidas regides amplas, logo dominios menores
com ativacao de genes zigoticos especificos. Existe hierarquia!
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Determinacéo do eixo anteroposterior

= Resultado da complexa interacao entre diferentes grupos de genes
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Determinacéo do eixo anteroposterior

= Resultado da complexa interacao entre diferentes grupos de genes
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Determinacao do eixo anteroposterior
= Resultado da complexa interacao entre diferentes grupos de genes
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Determinacao do eixo anteroposterior

Resultado da complexa interacao “hierarquica” entre diferentes grupos de
genes egg-polarity genes
o genes
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Determinacao do eixo anteroposterior

= (O gradiente de bicoid ativa a expressao de genes de maneira dependente
de sua concentracao.
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Determinacao do eixo anteroposterior

= A proteina Nanos regula a traducéo de Hunchback.
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protein
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Determinacao do eixo anteroposterior

= O gradiente do repressor hunchback regula a expressao de genes gap
em diferentes regioes.

= Estes genes apresentam regides regulatorias diferentes.

= Krippel: ativado por bicoid e por baixos niveis de hunchback, mas e
reprimido por altas concentracoes de hunchback.
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Determinacao do eixo anteroposterior
= Hunchback e proteinas gap regulam a expressao “segmentada” de genes,
por exemplo, eve o even-skipped.
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Determinacao do eixo anteroposterior

= Diferentes regides regulatorias de eve o even-skipped estdo ativas em
diferentes segmentos.
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Determinacao do eixo anteroposterior

= A expressao de eve o0 even-skipped depende da combinacdo de
ativadores e repressores em diferentes segmentos.

a repressors activators
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Determinacao do eixo anteroposterior
= A expressédo de eve o even-skipped depende da combinacdo de
ativadores e repressores em diferentes segmentos.
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Determinacao do eixo anteroposterior

= Expresséo de eve o even-skipped: existem diferentes tipos de inibicéo.

a competition
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Determinacao do eixo anteroposterior

= Expressdo de eve o0 even-skipped: regulacdo por combinacéo de
inibidores e disposicao de sitios de ligacao aos mesmos.
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stripe 3 enhancer
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altos niveis de Knirps
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Determinacao do eixo anteroposterior

= Expressao de eve o even-skipped: inibicdo a curta distancia e autonomia
dos enhancers.

Krippel gradient
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