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Asma Bronquica

Introducao

Chip de DNA

Técnica também conhecida pelas terminologias: micrordenamento, microarranjos de ~*cDNA, gene chips, biochip, gene
array e DNA microarray. Trata-se de um microchip contendo milhares de segmentos de DNA ordenados, 0s quais
permitem andlises simultdneas de milhares de marcadores genéticos ou sequéncias cDNA. A técnica utiliza um dispositivo
eletrénico que analisa fragmentos de DNA e identifica a intensidade da a¢édo dos genes e suas atividades metabdlicas.

Existem duas grandes aplica¢gdes para a tecnologia de chips de DNA: 1) identificacdo de sequiéncias (gene/mutacéo de
gene) e 2) determinacado do nivel de expressdo (abundéancia) de genes.

E um equipamento que coloca numa matrix (suporte solido, como vidro) seqiiéncias identificadas através de técnica de

ESTs - expressed sequence tags. ESTs sdo seqléncias parciais de genes expressos, produzidos a partir de cDNAs
gerados ao acaso de tecidos especificos. Esta técnica permite a avaliacdo de milhares de genes ao mesmo tempo, de
forma paralela.

A essa seqiiéncia de genes é adicionado RNA ou DNA fluorescentes, que se forem complementares a esta seqiiéncia, irdo

hibridizar (ou casar) e indicar aonde houve correspondéncia. Pode-se portanto, comparar a célula de um pulmao de
um animal sadio com a célula de um pulmao de um animal com asma experimental. Desta forma torna-se possivel
perceber, por exemplo, que no pulmé&o do animal com asma induzida ha uma série de genes que nédo sdo observados no
pulmao normal. Pode-se concluir que esses genes devem estar relacionados com a patologia estuda.

Sumario da Técnica

S® '] A deposicdo dos cDNAs (500—~5.000 - *bases de
" 1 comprimento ) numa lamina de vidro é feita por meio

X 1 de um robd capaz de imprimir milhares de pontos com
diametro entre 50-100 microns. De maneira geral, em
uma area de vidro com 3,6 cm 2 podem ser
depositados cerca de 10.000 ESTs, representando,
potencialmente cerca de 10.000 genes. Uma vez
produzidos, os chips sdo hibridizados com sondas de
RNAmM, preparadas a partir de duas fontes distintas e
marcadas com nucleotideos de ~*dCTP, que
fluorescem em comprimentos de onda distintos. Em
seguida, as sondas s&do misturadas e hibridizadas com
0s DNAs depositados na lamina de vidro. O sinal
fluorescente emitido por pontos de hibridizacéo,
representa a intensidade do cDNA correspondente. A
emissao de fluorescéncia é detectada por um scanner,
que faz a varredura de todo o campo de distribuicdo
dos microarranjos, produzindo uma imagem de pontos
com diferentes intensidades de luz e cores. A imagem
é processada por um computador acoplado ao scanner,
obtendo-se informacdes quantitativas da expressao
génica nas condi¢cOes de estresse e controle.
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Sumarizando: no "mapa" lido pelo biochip, 0os genes superexpressos e os fracamente expressos ficam representados em
diferentes cores de destaque, enquanto os néo diferentemente expressos aparecem numa coloracdo intermediaria. E
possivel observar cerca de 10.000 genes de uma so6 vez.
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