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“Nothing in Biology Makes Sense Except in the Light of Evolution”.

Theodosius Dobzhansky



RESUMO

A divulgacgédo cientifica € um instrumento chave para melhorar a educagéo
em uma sociedade, cabendo a educacdo o dever de conseguir adequar uma
linguagem direcionada ao publico ndo familiarizado com termos técnicos e
especializados. Portanto, é preciso definir um modelo de comunicacao publica que
se adeque a proposta do assunto a ser ensinado. A internet tem se provado um
modelo adequado para a tarefa, muito devido a sua acessibilidade ao publico em
geral. Porém, a quantidade de informacfes incorretas disponiveis sdo inUmeras e
deve se estabelecer critérios rigidos para formar fontes de referéncia confiaveis. As
fontes mais comuns geralmente estdo associadas a repositorios institucionais de
Universidades Federais e revistas cientificas. Dentro do ensino de biologia, e mais
precisamente na area de genética, uma revista cientifica nacional de destaque é a
“Genética na Escola”. Com critérios avaliativos coerentes e publicacdes semestrais
na Sociedade Brasileira de Genética, a revista foi escolhida para submissédo do
artigo “O caos organizado do nucleo eucarioto”, desenvolvida para contribuir na
divulgacgéo cientifica em ensino de genética. O tema territérios cromossémicos esta
na fronteira do conhecimento na area de Genética e sua compreensao exige varios
outros conceitos-chave. Assim, o manuscrito foi delineado a fim de providenciar uma
leitura simples e direta, contextualizando os leitores sobre os aspectos historicos que
permearam as descobertas experimentais sobre o assunto, o desenvolvimento
conceitual e as implicagcdes desses conceitos para a estrutura e funcionamento
correto das células eucariotas. Espera-se que o0 artigo possa servir como material de
apoio para professores da rede basica de ensino se atualizarem no tema e para que
graduandos possam acessar previamente para embasar seus estudos sobre o
funcionamento nuclear.

Palavras-chave: Divulgacdo cientifica. Ensino de Genética. Nuacleo Interfasico.
Territérios Cromossémicos.



ABSTRACT

Scientific dissemination is a key instrument to improve education in a society,
with education having the duty of achieving a language aimed at the public not
familiarized with technical and specialized terms. Therefore, it is necessary to define
a public communication model that fits the proposal of the subject to be taught. The
internet has proven to be a suitable model for this task, largely due to its accessibility
to the general public. However, the amount of incorrect information available is
numerous and strict criteria must be formed for the mentioned reference sources.
The most common sources are usually associated with institutional repositories of
Federal Universities and scientific journals. Within the teaching of biology, and more
precisely in the genetics area, a prominent national scientific journal is “Genetics at
School”. With coherent evaluated criteria and biannual publications in the Brazilian
Society of Genetics, the journal was chose for submission of the article “The
organized chaos of the eukaryotic nucleus”, developed to contribute to scientific
dissemination in genetics teaching. The topic of chromosomal territories is at the
frontier of knowledge in the field of Genetics and its understanding requires several
other key concepts. Thus, the manuscript was designed in order to provide a simple
and direct reading, contextualizing the readers about the historical aspects that
permeated as experimental discoveries on the subject, the conceptual development
and received as these concepts for the structure and correct functioning of eukaryotic
cells. It is hoped that the article will serve as support material for teachers in the basic
education network to update themselves on the subject and for trainees to be able to

access it beforehand to base their studies on nuclear functioning.

Keywords: Scientific dissemination. Genetics teaching. Interphase nucleus.

Chromosome territories.
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1 INTRODUCAO

Divulgacdo cientifica é, no termo mais simples e reduzido possivel, a
popularizacéo da ciéncia. Contribui diretamente na inclusdo do cidadao aos debates
especificos de temas cientificos que impactam nas atividades diarias, como
doencas, poluicdo, alteracbes climaticas, remédios (VICENTE; CORREA; SENA,
2015). Para trabalhar com divulgacao cientifica se faz necessario uma linguagem
formal, porém acessivel ao publico leigo a profundidade dos assuntos cientificos.
Por isso o desafio do divulgador se torna minimizar os detalhes e focar na facilitagéo
da mensagem, de maneira simples e interessante, geralmente expandido a viséo
geral do assunto (SANTOS, 2011). Também é preciso estar em constante
atualizacao, utilizar as vers6es mais recentes dos livros e textos escritos em revistas
conceituadas, pois as mudancas na ciéncia sao imprevisiveis. Além de se atentar a
confiabilidade dos recursos utilizados, pois nada impede de alguém ler sobre
determinado assunto e acreditar ter o dominio para escrever a respeito,
demonstrando a urgéncia em filtrar fontes seguras de informacéo.

Entre os meios de divulgacdo cientifica estdo os jornais, radios, televisao,
documentarios, canais de Youtube e artigos. Antigamente o acesso era mais restrito,
se nédo fosse por professores em sala de aula, seria algum documentario na TV ou
colunista de sess&o sobre ciéncia. A medida que a tecnologia se tornou instrumento
de facilitacdo, trouxe uma melhoria gradativa no contato com divulgacdo cientifica
nos ultimos anos, alavancado principalmente pela internet. Com seu poder global,
guiado pela democratizacdo, é a ferramenta com maior potencialidade para facilitar
e ampliar a disseminacéo da maior parte das informac6es (CANABARRO, 2014).

Também com relacao a internet, os servicos das bibliotecas universitarios se
tornam um meio de divulgacéao cientifica geralmente confiavel, favorecendo ndo s6 o
publico interno (aqueles ligados a universidade) como o publico externo. Esses
servicos reunem teses e monografias, que passam por revisdo antes de serem
inseridos no sistema. Quanto mais o0s professores de escolas publicas ou
particulares, utilizam dessas bibliotecas em aula, incentivam uma maior aproximagao
dos alunos com um recurso que acreditam ser seguro para ser usado em pesquisas
de trabalho. Entre as publicagdes mais utilizadas em trabalhos de escola podemos
citar artigos de reviséo , estudos de caso, teses de mestrado e doutorado (SOUZA,
2021).
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Um artigo de revisdo, por exemplo, costuma ser requisitado para disciplinas
envolvendo conceitos dificeis de ser assimilados por outras vias (livros, por
exemplo), na qual o aluno busca resumos bem explicados. Das tematicas voltadas
para Biologia, autores tem atribuido a assuntos voltados ao ensino de Genética
como sendo ranqueada entre as tematicas mais dificeis de aprender (RESENDE;
KLAUTAU-GUIMARAES, 2011). Isso esta ligado com a dificuldade de visualizar as
estruturas basicas envolvidas, dificultando ainda mais a compresséo da extensdo do
conteudo. Fora também a falta de preparo existente para formacdo de futuros
cientistas no pais (RESENDE; KLAUTAU-GUIMARAES, 2011). Por isso, a indicacio
coerente seria fomentar a leitura dos artigos cientificos disponibilizados na internet.
Sobre artigos cientificos de fonte confiaveis, publicados para o ensino de genética
existem aqueles publicados pela Sociedade Brasileira de Genética, Revista Genética
na Escola, Revista Brasileira de Ensino de Bioquimica e Biologia Molecular,
publicacdes dos Anais do | Encontro Nacional de Ensino de Biologia e Il Encontro
Regional de Ensino de Biologia da Regional RJ/ES (MELO; CARMO, 2009).

Frente a essas dificuldades de ensinar genética e no contexto de divulgacao
cientifica, o objetivo do presente documento € desenvolver um artigo cientifico
voltado para divulgacao cientifica no Brasil e se ele esta dentro dos padrbes para ser
publicado na revista “Genética na Escola”. Entre as exigéncias da revista esta a de
utilizar como fonte do texto o tipo Times New Roman numero 12, espaco duplo, com
margem de 2,5 cm e paginas tamanho A4 (GENETICA NA ESCOLA, 2021).

2 MATERIAL E METODOS

O artigo a seguir foi desenvolvido por Augusto Cesar Rosati (aluno de
Ciéncias Biolégicas da Universidade Federal do Parand), e Daniel Pacheco Bruschi
(professor do departamento de genética na mesma universidade), buscando a
melhor forma de transmitir as informacgdes, dentro da proposta de divulgacéo

cientifica comentada na sessao anterior:
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O caos organizado do nucleo eucarioto

Augusto Cesar Rosati!, Daniel Pacheco Bruschi?

!Académico de graduacéo do curso de Ciéncias Bioldgicas. Universidade Federal do Parana (UFPR).

Curitiba, Parand, Brasil.

2Laboratorio de Citogenética Evolutiva e Conservacdo Animal (LabCECA). Departamento de Genética.

Universidade Federal do Parana (UFPR). Curitiba, Parand, Brasil.

Se pudéssemos romper sutilmente um nucleo interfasico de uma célula eucariota, por
exemplo da espécie humana, perceberiamos que cada uma das 46 moléculas de DNA (23
pares de cromossomos homologos) estaria empacotada individualmente em um complexo
formado por proteinas histdnicas e ndo-histénicas, em um arranjo denominado de cromatina.
Alteracdes na estrutura da cromatina estdo associadas a replicacdo do DNA, divisdo celular e
a expressao génica, atuando como um dos pilares na eficacia, precisdo e velocidade desses
processos. Tamanha complexidade também vista no tamanho das moléculas geradas, pois,
para se ter uma ideia, se todos 0s nossos 46 cromossomos fossem conectados a fim de formar
uma Unica cadeia de DNA, seu tamanho total seria o equivalente a 2,3 metros e tudo isso

ainda compactados em um nucleo celular com 6 micrometros de diametro.

Como um grande e verdadeiro desafio geométrico, organizar todo esse volume de
DNA dentro do restrito espaco do ndcleo de uma célula, de forma que tal organizacdo permita
a correta expressdo dos genes demanda uma refinada engenharia intranuclear. Ao contrario do
que poderiamos imaginar, o nucleo ndo é um emaranhado de moléculas de DNA
aleatoriamente distribuidas, mas sim, um espaco extremamente compacto e bem-organizado,
como um grande quebra-cabecas tridimensional. A esta distribuigdo néo-aleatoria de cada
molécula de DNA (cromossomo) dentro do nucleo interfasico denominamos de

TERRITORIOS CROMOSSOMICOS.
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O nucleo interfasico: uma breve histéria

A caracteristica mais marcante das células eucaridticas é a presenca de um nucleo
delimitado por uma dupla camada lipoprotéica (envoltorio nuclear), separando o material
genético do contetdo citoplasmatico. O nucleo foi detalhado inicialmente pelo botanico
escocés Robert Brown em 1831, que nomeou a estrutura comparando a uma semente,
enquanto examinava uma suspensdo aquosa de grdos de pélen no microscépio. Apesar da
descoberta, os mecanismos e mais detalhamento do nucleo s6 foram detalhados em 1871 com
Friedrich Miescher, quando a partir de leucécitos presentes em ligaduras de feridas infectadas,
isolou-se os nucleos destas células. Mais tarde, a descricdo das organelas celulares e do
cromossomo (Walther Flemming em 1882) permitiram a criagdo de diversos conceitos para

compreensédo do funcionamento nuclear e dentre eles, a arquitetura nuclear.

A organizacdo territorial dos cromossomos na interfase constitui uma caracteristica
basica da arquitetura nuclear e foi primeiramente sugerida em nucleos de células animais por
Carl Rabl, no final do século XIX. Entretanto, o termo “territério cromossomico” foi proposto
por Theodor Boveri em 1887, em seus estudos utilizando lombrigas de cavalos Ascaris
megalocefala. Esse nematodeo foi escolhido por causa do seu pequeno numero cromossémico
(n = 2), que permitiu que este Autor pudesse também perceber a importancia do centrossomo
na divisdo celular e fertilizacdo. Ele conseguiu provar a individualidade do cromossomo ao
observar que os lobulos formados nas extremidades dos cromossomos reaparecem nas
mesmas posi¢des durante as divisdes seguintes. Na publicacdo de 1909, Boveri supds que 0s
cromossomos foram “transformados” em um territorio cromossdmico no proprio sitio nuclear

durante a interfase. Neste aspecto, Boveri estava falando sobre os niveis de condensacao que
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cada molécula de DNA adquire ao longo do ciclo celular até alcancar seu maximo grau de

condensacéo, conhecido como cromossomo metafésico.

A proposta de Boveri foi revisitada mais tarde (1977) por Stephen M.Stack, David B.
Brown e William C. Dewey, atraves de um processo envolvendo o esmagamento de células
fixadas de pontas das raizes de cebola (Allium cepa) e de células de hamster chinés fixadas
em &cido acético. Ambos os preparados foram tratados com solugdes salinas de NaOH e
corante Giemsa. O processo produziu aglomerados de cromatina condensada, 0 que se
acreditou refletir cromossomos interfasicos, levando aos autores concluir que 0s cromossomos
permanecem em dominios distintos durante a interfase. Mais tarde, também utilizando células
de hamster chinés, os pesquisadores Christian Zorn, Jurgen Zimmer e 0s irmdos Thomas e
Christoph Cremer, alvejando regides especificas do nicleo com um micro-laser observaram o
nivel de dano aos cromossomos. Os autores conseguiram demonstrar que o dano ao DNA
causado pelos raios micro-laser ndo foram distribuidos aleatoriamente entre 0S cromossomos,
mas sim limitado a alguns pares de cromossomos e nestes pares, apenas ocorriam em algumas
regides. Esses dados levaram os investigadores a presumir que cada um dos cromossomos
deve ser restritos aos seus territorios cromossémicos especificos. Em outras palavras, a
organizacdo dos cromossomos individuais em territorios estava claramente delineada,
permitindo a exposi¢do somente de algumas sequéncias de DNA ao dano causado pelo micro-

laser, possivelmente, aquelas presentes na superficie do respectivo territorio.

Apesar destas evidéncias indiretas acumuladas por experimentos independentes, a
visualizacdo direta de um territorio cromossémico sO foi possivel por meio da técnica de
hibridizacéo in situ durante a metade de 1980, nos experimentos de Margit Schardin, Thomas
Cremer, H. D. Hager e M. Lang. Esses pesquisadores utilizaram células hibridas (hamster
chinés e humano) que continham poucos cromossomos humanos (11, 17 e X), para 0s quais

sondas cromossomo-especificas permitiam a deteccdo completa destes cromossomos no
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nucleo interfasico. Apos a hibridizacdo dessas sondas, as areas nucleares ocupadas por cada
um desses cromossomos ficaram visiveis ao microscopio de epifluorescéncia. As regides
especificas que esses sinais de hibridizacdo ocupavam no nucleo foram uma evidéncia direta

desta distribui¢do ndo-aleatoria dos cromossomos no ndcleo interfasico (territérios nucleares).

Cremer & Cremer (2006) postulavam que esse territorio especifico de cada
cromossomo seria organizado como uma rede de grossos feixes de cromatina permeados por
um espaco intercromatina, em um arranjo molecular tridimensional. Para provar este arranjo
espacial dos territérios cromossémicos foram desenvolvidos protocolos de 3D-FISH por
Thomas e Marion Cremer, o que serviu de modelo nos futuros estudos sobre a arquitetura e
organizacdo nuclear. Assim, atualmente, o termo Territério Cromossémico (TC) pode ser
entendido como sendo o espaco sub-nuclear limitado, em que cromossomos individuais no
nucleo interfasico ocupam ndo-casualmente (Cremer & Cremer 2010). A partir dos estudos de
Cremer & Cremer muitos estudos voltados a compreensdo da organizagdo interna no nucleo

tem permitido novas e promissoras descobertas neste campo de estudo.

Hoje se sabe que além de cada cromossomo ocupar um territorio nuclear especifico,
existem outros compartimentos subnucleares (ou dominios nucleares) definidos por meio de
suas composi¢des moleculares e organizados funcionalmente. Entre eles podemos citar o
Nucléolo, Nuclear Speckles (ainda sem traducdo para o portugués), os Corpos de Cajal,
GEMs e Corpos PML (Proteina de Leucemia Promielocitica) (Quadro 1). Um dos mais
visiveis compartimentos subnucleares é o nucléolo, que pode ser observado inclusive em
microscopia de luz por diferenca de difracdo. O nucléolo agrupa as regides cromossomicas
que contém genes para a sintese de RNA ribossomal (rRNA 5,8S, 18S e 28S). Os dominios de
cromatina associados ao nucléolo interagem com o territério cromossémico para facilitar um

aumento na concentracdo de proteinas e de RNAs ribossomais precursores confinados neste
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subcompartimento nuclear, afinal, € no nucléolo que ocorre todo o processo de reunido das

moléculas de rRNAs e proteinas ribossomais que irdo ser compor as subunidades ribossomais.

O que determina a posicdo dos cromossomos nos seus respectivos territdrios?

A resposta desta pergunta tem sido alvo de estudo e algumas hipoteses tém sido
levantadas. Para os pesquisadores, um fator que parece interferir na posi¢do ocupada por cada
TC parece ser devido ao seu tamanho e densidade génica. Baseado nesta hipotese,
cromossomos ricos em genes teriam preferéncia por ocupar TCs no interior do ndcleo
enquanto cromossomos pobres em genes ocupariam as regibes mais periféricas no ndcleo.
Essa sugestdo é baseada na comparacao entre a posi¢cdo ocupada pelo cromossomo 18 humano
(considerado pobre em genes e rico em heterocromatina constitutiva), tipicamente encontrado
na periferia nuclear, e pelo cromossomo 19 (ricos em genes e portanto, rico em eucromatina)
que esta posicionado no interior nuclear. Ambos 0s cromossomos tém relativamente 0 mesmo
tamanho, porém o cromossomo 18 é levemente maior, com 85 Mpb e 261 genes, enquanto 0

cromossomo 19 tem 67 Mbp e 1357 genes.

A organizacdo do ndcleo é tridimensional e ndo podemos esquecer desta premissa para
entender a organizacdo de um TC. Foi justamente baseada nesta premissa que, o casal
Cremer viria a propor o modelo TC-CI (territério cromossémico — compartimento
intercromatina). Neste modelo, a arquitetura tridimensional dos TCs lembra uma esponja
construida a partir de dominios de cromatina. De acordo com o modelo, genes silenciados a
longo prazo ou permanentemente devem estar localizados no interior desses dominios da
cromatina compactada (heterocromatina), que estdo inacessiveis a maquinaria de transcricéo,
ou seja, estdo fisicamente separados dos genes ativos permanentes, posicionados em
diferentes compartimentos da cromatina. Um gene transcrito pode estar dentro do interior do
TC, mas ainda na superficie da cromatina, com direto acesso ao compartimento da

intercromatina (CI). Um TC tem em torno de 100 Kpb (quilo pares de bases) dominios em
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loop de cromatina, que pode se configurar dependendo do status de seus genes (ativo ou
inativo). O modelo também postula que existe um espaco com DNA livre separando 0s

dominios de cromatina compactada.

Territorios cromossémicos sdo dindmicos e fisiologicamente importantes

Engana-se quem acredita que a organizacdo dos cromossomos dentro do nucleo
interfasico e em seus TCs € estdtica. Estudos tem demonstrado que os territdrios
cromossémicos sdo dindmicos, pois tanto a cromatina quanto 0s componentes ndo-cromaticos
no ndcleo interfasico podem mudar em associa¢do com alteracdes na funcao celular. Proteinas
nucleares motoras, como a acto-miosina, parecem atuar no reposicionamento temporarios dos

cromossomos em diferentes territdrios como respostas fisioldgicas celulares.

Algumas evidéncias tém suportado a ideia de que o posicionamento correto dos
cromossomos em seus devidos territorios funcionais sdo fundamentais para o seu correto

funcionamento e expressao génica.

Os territdrios cromossémicos adquirem formas especificas dentro dos nucleos e tem
em seu interior uma rede de multiplos canais ramificados interligados, expondo sequéncias

génicas para reguladores (seja ativador ou inibidor).

A técnica 3D-FISH para detectar genes individuais em células fixadas, indicou que a
posicdo de um determinado gene em relagdo a outros genes ou compartimentos subnucleares
pode mudar em diferentes estagios de ativagdo génica ou durante a diferenciacdo celular.
Mudancas dentro de cada territério cromossdmico e na expressdo génica estdo relacionados

com o processo de mielopoiese, na qual as células-tronco multipotentes limitam seu potencial
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de diferenciacdo, gerando precursores que evoluirdo para células totalmente diferenciadas.
Para entender isso, vamos utilizar a posicdo do cluster de genes da cadeia pesada de
imunoglobulina como exemplo. Esse cluster génico localizado no cromossomo 22 transcreve
para IgG, IgD, IgA, IgM e IgE, apresentando alta atividade transcricional em células
plasmaticas. Quando observamos a posicdo deste cluster génico em linfécitos B (célula
completamente diferenciada) é possivel evidenciar uma mudanca de posicdo destes clusters
em relacdo a sua posicdo em células indiferenciadas, da posicdo periférica em células nao

linfoides para o interior do nacleo em células pré-linfocito B.

Outra evidéncia de alteraces temporais dos TCs esta relacionada a resposta de danos
ao DNA, particularmente quando se trata de quebras de dupla-fita ou de fita-simples. Entre os
agentes que causam esse dano ao DNA estd a cisplatina (substancia utilizada na
quimioterapia) e o perdxido de hidrogénio. Pesquisadores expuseram células humanas a esses
dois reagentes e avaliaram os posicionamentos de cromossomos dentro do nucleo interfésico.
Esses experimentos demostraram que quando a molécula de DNA esté lesionada, uma série
de sinais moleculares resultam na interrupcao temporéaria do ciclo celular para ativacdo do
sistema de reparo de dano ao DNA e eventual reposicdo temporaria do TC ocupado pelo
cromossomo lesionado para que este possa ser reparado. Quando o DNA é reparado, as

mudangas espaciais nos CTs sdo reversiveis (retornam as suas “posig¢oes nativas”).

Anélises de células em condic¢des patologicas sdo uma terceira fonte de evidéncia de
que alteracdes incorretas na posicdo que 0S Cromossomos ocupam no interior do ndcleo
podem resultar em efeitos patoldgicos nos organismos. Estudos tem demonstrado que varios
casos de canceres estdo associados com a alta frequéncia de translocacdes, afetando o
posicionamento espacial (forma) e expressdo génica (funcdo) de um ou mais cromossomos
envolvidos nos rearranjos. Alguns trabalhos apontam a translocagdo dos cromossomos 11 e

22 no aumento de risco de cancer de mama, como exemplo desse caso, na qual houve
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alteracdo de TCs (embora se desconheca quais mecanismos estdo mantendo a nova posicao).
Em casos de cancer de esofago e estdmago, foi considerado a hipotese de que 0s oncogenes
CCNDI e HER-2/neu sdo realocadas do interior para a periferia dos territorios
cromossémicos. Outro exemplo é de estudos em células cancerigenas da tireoide, nos quais

frequentemente 0s mesmos pares € cromossomos estao rearranjados nessas células.

Essas evidéncias reforcam a importancia do correto posicionamento dos cromossomos

dentro do ndcleo para seu correto funcionamento.

Conservacao evolutiva de TCs

Se os TCs sao tdo importantes funcionalmente e sua correta posi¢do dentro do nucleo
garante o correto funcionamento dos genomas, uma importante questdo despertou a atencao

dos pesquisadores: os TCs séo evolutivamente conservados?

Um dos trabalhos mais notaveis nesse assunto é sobre a conservagdo evolutiva dos
arranjos de territérios cromossdmicos em nucleos celulares de primatas superiores
(Simiiformes). Os pesquisadores escolheram linhagens celulares linfoblastéides (LCLs) de
seres humanos e de sete outras espécies de primatas superiores que exibissem diferencas
distintas em seu padréo de evolucgdo cariotipica (cari6tipos rearranjados). Foram estudados 0s
TCs ocupados por cromossomos homdlogos de gorilas, chimpanzes, orangotangos, gibao-de-
méaos-brancas, saguim-cabeca-de-algoddo, sagui-de-tufos-brancos e macaco-esquilo em
relacdo a sua respectiva posi¢ao ocupada em nucleo de celulas humanas. Utilizando da técnica
FISH foi possivel delimitar os TCs e segmentos cromossdmicos, homologos para

cromossomo 18 de Homo sapiens (HSA18) e o cromossomo 19 de Homo sapiens (HSA19),
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em ndcleos preservados tridimensionalmente dessas espécies. Os pesquisadores validaram

suas observacgdes por meio de modelos computacionais e matematicos.

O resultado desse procedimento demonstrou que o padrdo de distribuicdo radial
distinto encontrado para TCs do cromossomo 18 e 19 em linfécito humano e nos nucleos das
células linfoblastdides foram conservados nas cromatinas de HSA18 e HSA19 homologa
durante a evolucdo dos Simiiformes. Em todas as espécies analisadas essas cromatinas de
HSA 18 homologa foram encontradas na periferia nuclear, enquanto as cromatinas de HSA 19
homologa foram encontradas em dire¢do ao interior nuclear. O mais interessante é que esse
padrdo se manteve por pelo menos 30 milhdes de anos, independente dos extensos rearranjos

cromossémicos que ocorreram nesse grupo.

Perspectivas neste campo de estudo

Apesar dos avancos nos Ultimos anos no estudo do nucleo interféasico, é necessario
ainda entender melhor sobre a dindmica das redes intercromossomais, com a atencéo voltada
para as interacdes durante a diferenciacdo celular, ciclo celular e progressdo de céancer.
Algoritmos computacionais tem sido desenvolvidos com o objetivo de identificar um “codigo
probabilistico de posi¢cdo cromossomal” e prever como os diferentes tipos de interagdes

intranucleares podem interferir na regulacdo global da expressdo génica.

Entender melhor a dindmica dos territrios cromossémicos contribui para entender
sobre controle genetico e epigenético na arquitetura da cromatina ribossomal, por exemplo, e
assim o controle na expressdo de genes ribossomais no genoma humano. O modelo

tridimensional dos TCs podem ser usados para compreender como 0S Cromossomos
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respondem a estimulos alterados, como no caso do cancer de mama e outras patologias, além

de esclarecer questdes de evolucdo cromossdmica em diversos grupos de seres Vivos.

Quadro 1 — Descri¢cdo dos subcompartimentos nucleares mais conhecidos e suas respectivas

funcoes.
Subcompartimento Composicao Tamanho/Formato Funcéo Forma de
molecular atribuida deteccdo
Formacao de

Nucléolo

Formados por

genes de rDNA
45S (rDNA 5,
8S,185e28S) e

proteinas
ribossomais,

RNA:s.

Estruturas densas,
pequenas e esféricas
com o tamanho
variando de 0,2 a 3,5
pm de diametro.

subunidades
ribossomais,
processamento
de RNASs néo-
codificadores e
participagao na
regulacao do
ciclo celular.

Imunocitoquimica
de proteinas
(Método Ag-
NOR), FISH com
sonda de rDNA.

Speckles

Formadas por
granulos de
intercromatina.

Agrupamento de
granulos entre 20-25
nm cada, com
formato irregular.

Gerar fatores de
splicing do pré
RNA
mensageiro
(como as
SNRNAS),
proteinas que
estdo envolvidas
na transcricao,
no
processamento
da extremidade
3’doRNA e
fosforilagéo
reversivel de
proteinas.
Produzir fatores

Imunofluorescénci
a, Microscopia
Imunoeletrdnica.

Corpos de Cajal

Formado por
proteinas p-80-
coilina.

Possuem 0,2 a 1,0
pm de didmetro,
podendo ser

dez por nucleo.

encontrados de um a

envolvidos no
processamento
do pré-rRNA e
maturacao de
histona assim
transcricao

polimerase I, 11

prée-mRNA para
como fatores de

basais para RNA

Imunofluorescénci
a, Western Blot.

e

111, e telomerase.
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GEMs

Caracterizados
pelas proteinas
de
sobrevivéncia
neuronal (SMN)
e Gemin 2.

Estruturas
relacionadas com o0s
corpusculos ou
corpos de Cajal.

Montagem de
snRNP (U1, U2,
U4, U5 e UB).

Imunofluorescénci
a,
Imunocitoquimica
de proteinas
(utilizando anti
SMN e anti Gemin
2), Western Blot.

Corpos PML

Formado pelas
proteinas de
Leucemia
Promielocitica.

Sao estruturas
esféricas no nucleo
que podem medir até
1 pm de didmetro.

Auxiliar na
fosforilacao,
acetilacdo e
ubiquitinacao,
além de
degradar
proteinas.

Imunofluorescénci
a.

Figura 1 — Representacdo esquematica de um nucleo interfasico de célula eucaridtica.
Compartimentos Subnucleares e territorios cromossémicos. O esquema nédo esta em escala.

Fonte: o Autor.

Membrana Nuclear

Speckles

Territdrio
Cromossdmico

Corpos de Cajal

GEMs

Complexo Poro
Nuclear

Espaco
Intercromatina

Nucléolo

Corpos PML

Alvarenga, E. M. (2011). Territorios heterocromaticos em Triatoma infestans Klug e
Panstrongylus megistus (Burmeister) = composic¢éo, identificacdo de marcadores
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3 RESULTADOS E DISCUSSOES

O conteudo trabalhado pelos autores pode ser definido pelo titulo “Territorios
cromossOmicos nucleares”, pois busca explicar a organizacdo do DNA dentro do
nucleo, salientando a dindmica dos territorios cromossémicos. E com esse contetdo
em mente, os autores foram cuidadosos ao reunir informagdes que sustentassem a
explicacdo de cada conceito envolvido. Infelizmente, existem poucas informacdes
disponiveis no idioma portugués e a maioria das publicacbes em inglés nao
correlacionam todas as ramificagbes do assunto.

Por isso, o presente artigo também buscou realizar a formalizacdo desses
conceitos, e, portanto, se encaixa na sessao “Conceitos de Genética” da revista
“Genética na Escola”. A essa sessao se destina artigos que buscam esclarecer
ideias gerais, retratar o histérico dessas ideias e delimitar os conceitos mais
importantes (GENETICA NA ESCOLA, 2021). Abaixo estdo as grades de avaliag&o

(TABELA 1) contendo cada um dos critérios:
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Critérios Aceito Para Reformulacdes Recusado

CONCETO 0 conceito foi formalmente 0 conceito ndo foi formalmente 0 conceito ndo foi formalmente
definido, adequadamente definido ou adequadamente definido, ndo foi adequadamente
explicado e apresenta relevincia  explicado, mas apresenta explicado e ndo apresenta
para a compreensio da Genética. relevincia para a compreensdo da  relevincia para a compreensio da

Genética. Genética.

ENSINO Apresenta os aspectos que sdo Apresenta os aspectos que sdo Ndo apresenta os aspectos que
frequentemente mal frequentemente mal sdo frequentemente mal
compreendidos pelos estudantes  compreendidos pelos estudantes,  compreendidos pelos estudantes.
e os exemplifica. mas ndo os exemplifica.

CONTEXTO Apresenta diferentes aspectos Deixa de apresenta alguns Nio apresenta aspectos
(historicos e atuais, por exemplo) aspectos relevantes (historicos e relevantes que modificaram a
que modificaram a abrangéncia do atuais, por exemplo) que abrangéncia do conceito ao longo
conceito. modificaram a abrangéncia do do tempo.

conceito.

TEXTO 0 texto é claro na exposicdo das O texto apresenta alguns A compreensdo do tema fica
principais ideias. problemas de coesdo e coeréncia comprometida por problemas

textuais. relacionados ao texto.

FORMATO Manuscrito ndo esta dividido nas ~ Manuscrito ndo estd dividido em  Manuscrito segue o formato
se¢des tipicas de um artigo subtitulos que ajudam a explicar o tradicional de textos cientificos
cientifico (ou seja, introdugdo, assunto. (ou seja, introdugdo, métodos,
métodos, resultados e discussao), resultados e discussdo), o que é
mas sim com subtitulos inadequado para esta segdo.
adequados para auxiliar uma
explicagdo didatica do assunto.

REFERENCIAS Apresenta apenas as indicagdes  Apresenta indicagbes Ndo apresenta indicagdes

bibliograficas estritamente
necessdrias para a compreensio
do texto ou as que fazem
referéncia a artigos essenciais
para o tema, priorizando
referéncias mais recentes.

bibliograficas em quantidade

inadequada (ou seja, poucas ou
em excesso), ou omite as mais
relevantes para o tema tratado.

bibliograficas, elas estdo
desatualizadas ou em quantidade
inadequada (poucas ou em
excesso).

TABELA 1 — Critérios de avaliacdo da revista “Genética na Escola” (retirado

do site https://www.geneticanaescola.com/criterios-de-avaliacao)

A partir da tabela foi possivel analisar o artigo, comparando o que foi escrito
com os critérios. Comecgando pelos critérios “CONCEITO” e “ENSINO”, foi
encontrado uma frase que deixa de exemplificar e explicar melhor o conceito, no
trecho “Outro exemplo é de estudos em células cancerigenas da tireoide, nos quais

frequentemente 0S mMesSmos pares e CromoSsomos estao rearranjados nessas
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células”. A frase ndo estabelece quais s&o os pares e como foram rearranjados,
sendo necessario fazer uma corregéo.

Dentro do critério “CONTEXTQO” acrescentar um paragrafo para introduzir a
importancia da ceélula e depois o nucleo, antes do paragrafo inicial utilizado (“Se
pudéssemos romper sutiimente um nucleo...”). No critério “TEXTO” ocorre apenas
um erro por falta de clareza, com o excerto “Em todas as espécies analisadas essas
cromatinas de HSA 18 homologa foram encontradas na periferia nuclear”. Nao fica
claro se é encontrado apenas na periferia nuclear e se sempre vai estar na mesma
posicdo ou néo, e esse erro pode ter sido causado por tradug&o de artigo em inglés.
Em relacdo ao critério “FORMATO?”, o texto foi dividido com vérios subtitulos que ndo
estdo conforme a organizacdo estrutural comum aos projetos de pesquisa, e assim
podendo ser aceito nesse requisito (PRACA, 2015).

Por fim, no critério “REFERENCIAS”, houve extrapolacdo da quantidade
necesséria (foram 26 referéncias no total). A sessao de “Conceitos em Genética”,
embora ndo defina numericamente essa quantidade, restringe para apenas as
referéncias que forem fundamentais ao tema central. E importante observar que,
dentro das instrucbes para formatacdo de manuscritos da revista, referéncias
retiradas de paginas da internet se diferenciam das demais (periddicos, capitulos de
livros e livros). Nao s6 deve ser apresentado o link completo com data de acesso,
como também deve ser evitado colocar todas as letras dos nomes de autores em
caixa alta.

Com essas andlises pode-se concluir que, em relacdo a tabela, foi
encontrado inconformidade nos critérios de “CONCEITO”, “ENSINO”, “CONTEXTO?”,
“TEXTO”, “REFERENCIAS” e conformidade apenas no critério “FORMATO”. Este
altimo pode ser aceito pela revista, mas os outros precisardo ser reformulados. Um
caso particular de apenas inconformidade ao critério “CONCEITO” ocorreu na Unica
imagem utilizada (Figura 1). A imagem ficou boa, reine os principais conceitos
propostos, porém falta legenda para uma melhor compreensdao, além da
necessidade de ser citada em algum momento no texto. Os artigos “Biogenesis and
Function of Nuclear Bodies” (2011) e “Biomolecular condensates in
neurodegeneration and cancer” (2019), que estdo nas referéncias desse trabalho,
serviram de inspiragdo para a criagdo da Figura 1, ainda que seja uma

demonstracao abstrata do assunto.
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A imagem é um recurso extremamente valioso para facilitar o aprendizado,
servindo na maioria das vezes de ponto de referéncia dos aspectos mais relevantes
do ensino. Existe uma tendéncia involuntéria de utilizar a visdo como mecanismo de
associacao entre leitura e imagem. A mensagem visual é o auxilio de maior impacto
para o armazenamento de longo prazo da memdria (LAIA, 2016). Exemplos de caso
muito comum quando se lida com ensino de genética € explicar a diferenciacédo
entre DNA e RNA, cromossomo e cromatina, além da organizacdo desses
componentes na célula. Logo, o uso de ilustracdes esquematicas trazidas em artigos
de divulgacéo cientifica acabam se tornando um excelente modelo a ser sugerido. A
revista “Genética na Escola” ndo esclarecesse se € permitido ou ndo o uso de
imagens e figuras de outros trabalhos, caso for permitido, poderia estar utilizando
figuras que mostrem a visualizacdo dos territérios cromossdémicos por FISH, por
exemplo.

Em relacdo ao rigor que artigos publicados em revistas devem ter,
principalmente se tratando de revistas bem qualificadas, a revisdo e atualizacao
constante do assunto abordado € parametro obrigatorio de qualidade. Contudo, o
fator de qualidade mais importante a ser considerado € a relacdo do seu trabalho
com o impacto em pesquisas futuras na area (no caso Genética). Cada vez mais é
exigido de textos o rigor teorico, rigor metodoldgico e quais sdo as contribuicdes de
valor (MAGNIN; TAKAHASHI, 2021). Portanto, sempre se deve aperfeicoar o texto
redigido mesmo que os critérios avaliativos da revista alvo ainda ndo apontem a
necessidade de reformulacdo. No caso do presente artigo, se ndo houve as
corre¢cdes apontadas na analise, ainda sim os autores teriam que fazer ajustes
significativos. Afinal, publicagdes na revista “Genética na Escola” sao, observados
pelos critérios de avaliacdo (TABELA 1), fontes confidveis de divulgacéo cientifica e

devem ser redigidas com o maximo de cautela.

4 CONSIDERACOES FINAIS

O artigo trata um tema de genética pouco abordado nas salas de aula,
mesmo em cursos de graduacado e ainda é de conhecimento de uma parcela muito
pequena dos professores de Ciéncias Biolbgicas inseridos na rede de ensino. O
tépico além de muito recente, encontra-se disponivel basicamente apenas em

artigos cientificos e poucos livro texto de genética ou de biologia celular abordam
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essa tematica. A producdo de um material adaptado para a linguagem portuguesa e
contextualizado de acordo com suas aplicagdes pode contribuir muito no cenario
brasileiro de divulgacéo cientifica e fomentar que mais pesquisadores e professores
tomem conhecimento sobre este importante tema relacionado ao funcionamento das

células eucarioticas.
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