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1. Este documento apenas serve como apoio parcial as aulas de Biologia 12.2 ano — parte da Unidade 2 e Unidade 3 -
leccionadas na Escola Secunddria Morgado Mateus (Vila Real) pelo docente Ricardo Montes;

2. Os elementos constantes neste documento ndo substituem os constantes no manual adoptado nem deveréo ser
utilizados como meio primordial de estudo.
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A informacao contida no mRNA é traduzida
em sequéncias de aminodacidos (proteinas).
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DNA recombinante (rDNA)

O processo basico da técnica do DNA
recombinante consiste no seguinte:

1. A enzima de restrigao "corta" a molécula
de DNA do plasmideo num ponto
especifico.

2. Com enzimas de restricdo do mesmo
tipo abre-se outra molécula de DNA, que
funciona como dadora, e isola-se o gene
gue se quer inserir no plasmideo.

3. O gene a inserir é colocado em contacto
com o plasmideo, juntamente com a ligase
do DNA.

4. O gene passa a fazer parte do plasmideo
gue possui agora, para além dos seus genes,
o gene estranho que lhe foi inserido, isto &,
possui um DNA recombinante.

5. O plasmideo recombinante em contacto
com bactérias introduz-se em algumas
delas.
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""‘-\-;_‘_\_‘\

; B 0 DNA de cada organismo |
DNA é fragmentado pela mesma
enzima de restrigao. -
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A pan;au de DNA humano e 0 DNA do plasmideu,
com as ammudades livres, sao postos em contacto.

As hactérlas cmscem num meio selectivo.
Se, por exemplo, 0 plasmideo possuir
naturalmente um gene que lhe confere
resisténcia a um determinado antibiético.
Das bactérias que forem cultivadas num
meio com esse antibidtico, s6 as que tém
o plasmideo recombinante se reproduzem,
ionnandu colémas

DNA |
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Plasmadeo coma

porgdo de DNA Bac"e"as
humano com interesse ~ ¢rescem !
num meio ; G N el
de cultura | 0 plasmideo com DNA
J recombinante entra para
©/ algumas bactérias.

6. Estas bactérias funcionam como células hospedeiras e aceitam o plasmideo, e com ele o novo gene.
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DNA complementar (cDNA)

Uma molécula de mRNA é posta em contacto com a
enzima trascriptase reversa.
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mRNA maturo,
pronto a ser copiado

Transcriptase
. reversa
A enzima transcriptase reversa vai catalisar a formagao |

de uma cadeia simples de DNA (molécula hibrida de |
DNA e RNA) a partir do mBNA. W

Quando a sintese da cadeia simples de DNA se com- |
pleta, o mRNA é removido, degradando-se. ;
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Promove-se a replicacdo do DNA. |
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DNA fingerprint ou impressoes digitais genéticas

Dividem o DNA em fragmentos cujas dimensoes,
localizacao e composicao em nucledtidos variam
de pessoa para pessoa.

Diferentes fragmentos de DNA movimentam-se de
modo diferente = quando submetidos a
electroforese (técnica em que determinadas
moléculas sao sujeitas a accao de um campo
eléctrico num meio poroso) e o resultado é um
padrao de bandas que difere de individuo para
individuo.
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- No genoma humano existem sequéncias de DNA repetitivas que sao reconhecidas e cortadas
por determinadas enzimas de restricao.

Cromossoma
do pai
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- Submetido a acgao de enzimas de restricao, o DNA fragmenta-se em porg¢oes de diferentes

tamanhos e pesos moleculares.

Estes pedacos de DNA, sujeitos a electroforese,
revelam um padrao de fragmentos de restricao que
€ unico para cada individuo, funcionando como um
“cédigo de barras” genético.
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SITUACAO PROBLEMATICA

Que desafios se colocam ao controlo de doengas?

1. Defesas De que forma Qual éa RS e
. dera o organism i tancia d poderao
especificas e poFere o otgarismo e comprometer o 2.Desequilibrios
- «=s==s humano defender-se €===7 existénciade pr==9 furci P fi e )
Lo das agressdes um sistema Liclopaentonscaz e doengas
especificas externas? Imunitério? do sistema
imunitario?

Essencial para
compreender

Quais sao os processos biotecnoldgicos
envolvidos na produgao de anticorpos
monoclonais e outras substancias com fins
terapéuticos?

De que modo a Ciéncia e a Tecnologia
podem prevenir, detectar ou resolver
desequilibrios imunolégicos?

:IIIIIIIIIIIIIIIIIIIIII,IIlllllllllllllllllllll:

3.Biotecnologia
no diagndstico e

terapéutica
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EMA IMUNITAR
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Constituintes do Sistema Imunitario

a) ORGAOS LINFOIDES PRIMARIOS

» Local de formacgao das células imunitarias
- timo

- medula éssea

b) ORGAOS LINFOIDES SECUNDARIOS
» Local de circulagdo e armazenamento das

células imunitarias.

- baco

- ganglios linfaticos

- amigdalas

- tecido linfatico

- adendides

- apéndice

- tecido linfatico associado a mucosas

c) CELULAS EFECTORAS
» Células efectoras

- leucécitos

- macrofagos

- plasmacitos

d) VASOS LINFATICOS

¢’ = Szl Adendidas

S Amigdalas |

Ginglios linfiticos |

- = T |

Canal tordcico

Bago

Placas de Peyer
(intesting delgado) |
F

e Vasos linfdticos

Medula dssea |

Orgdos envalvidos na captura e
- destruicii de agentes estranhas.

= Estruturas anda se desemnvalvem
s leucdcitos.
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PROPRIEDADES RELEVANTES APRESENTADAS PELOS LEUCOCITOS

Diapedese Migracao dos leucdcitos através dos poros do endotélio dos vasos sanguineos para
os tecidos envolventes. S6 possivel devido a sua capacidade de mudar de forma.

Fagocitose

Quimiotaxia

Captura, por endocitose, de células ou restos de células que sdao destruidas em
vesiculas digestivas.

Processo de atraccao dos neutréfilos e outros leucdcitos para dreas de tecidos
lesionados, através de sinalizadores quimicos libertados pelas células lesionadas,
proteinas de complemento activadas, linfdcitos e outras substancias.
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Barreiras fisicas

Nao Especifica

Secreg¢oes

Fagocitose

Resposta inflamatdria

RESPOSTA Interferdo

IMUNITARIA

Imunidade celular

Imunidade humoral
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o @ Agente patogeénico
Fagoatose Aderéncia
{interaccao da
membrana
cOMm O Corpo Lisossoma

- As células fagocitarias ou fagocitos ingerem e ESEI com enzimas
destroem os agentes patogénicos. >

A célula fagocitaria forma pseudodpodes que ajudam
no processo de endocitose, de modo que a que o
agente patogénico penetre no interior desta célula.

Fusao da

vesicula com H
o lisossoma §

Digestao e
destruicao

O agente patogénico é degradado por enzimas dos
lisossomas.

G
e Exocitose

S CELULAS FAGOCITARIAS
Os produtos de excrecao sao libertados por

exocitose direccionados para o exterior através dos Neutrdfilos;
ganglios linfaticos. Mondcitos (e co.mc') 'fal, macrofagos);
Eosindfilos.
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INVASAO DOS TECIDOS POR AGENTES

PATOGENICOS

——

Libertacao de histaminas e outras substancias pelas células lesadas

Dilatacao dos vasos Aumento de permeabilidade
sanguineos dos capilares

Transporte de Passagem de anticorpos
fagocitos, nutrientes e do sangue para a area
anticorpos inflamada

Vermelhidao
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O virus entra na célula X,

INTERVENCAO DO INTERFERAO induzindo a sintese do interferdo.

O interferao abandona a célula e
entra na circulagao.

O interferao liga-se a superficie da
célula.

A célula Y é induzida a produzir
proteinas antivirais.

As proteinas antivirais blogueiam
a multiplicacao de qualquer virus
qgue entre na célula .

S—

Documento disponibilizado em biologiadoze.blogspot.com

© Prof. Ricardo 2011



Determinantes
antigénicos
ou epitopos

Paratopo
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Resposta celular

Os linfacitos T (citotdxicos) atacam
e destroem os agentes patogénicos
directamente.

Ganglios linfaticos

Timo
(local de maturacao
dos linfocitos T)

./ Linfocito T
Llr‘:fucm}T
S tf.}, Resposta humoral
Anticorpos

LIﬂfﬂCItﬂ Ty

Plasmaocitos
— Clnnagem — .'

Linfocito B Celulas B- memaoria

Macrofagos
Realizam fagocitose e estimulam as células Tya
proliferarem e a activarem os linfacitos B,
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Medula 0ssea
(local de producao
dos linfocitosBe T
e dos macréfagos)




Imunidade humoral

— / @ Determinante antigénico

&) @
Activacao de um
linfocito B

Proliferagao clonal por
multiplicacao desse
linfocito

Diferenciacao em

plasmacitos e linfdcitos
B de memoria

N

Linfocitos B de
memoria prontos
areagir rapidamente
no caso de um novo
contacto com o
mesmo antigénio.
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Quantidade de anticorpos ou linfécitos T

—
=
=

(unidades arbitrarias)

MEMORIA IMUNITARIA

_| Uma segunda exposicdo aomesmo | ..

---l _-; | antigénio estimula o corpo a reagir |

I imediatamente, produzindouma |
| quantidade maior de anticorpos. |

A resposta primaria a um
| antigénio estimula o corpo

a produzir anticorpos ¢

depois de alguns dias. |

| Uma primeira exposigdo a um
. | antigénio diferente ao mesmo)|
| tempo da segunda exposigdo
ao primeiro antigénio nao
desencadeia uma resposta
acrescida. A memdria esta

envolvida na resposta
secundaria. ¥

—t
=
[

0& Tempo
Primeira Intervalo Segunda exposigédo ao primeiro antigénio;
exposigao primeira exposigio ao segundo antigénio.
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Anticorpos monoclonais

- Os anticorpos monoclonais sao obtidos a partir da estimulacdao de um unico clone de
linfocitos B e, por isso, sao todos iguais e especificos para um s6 determinante antigénico.

- Os anticorpos monoclonais sao produzidos laboratorialmente, em grande quantidade, pela
técnica ilustrada no esquema seguinte:

Isolado a partir do bago de FUSAO IN VITRO Célula tumoral do sistema
um animal inoculado com imunitario que se divide
um antigénio continuamente

Hibridoma
Célula hibrida

Isolamento dos anticorpos
monoclonais
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Células de mieloma
(cancro) possuem a
capacidade de se
multiplicarem
indefinidamente em
cultura.

ura de células

I

Os antigénios do agente " Imunizagao

patogénico sao
injectados em ratos, que
passam a produzir os
linfocitos B capazes de
sintetizarem os
anticorpos especificos
contra os antigénios que
Ihe foram injectados.

el @ O\@

Anticorpo

. Transferéncia & monoclonal
Clones de anticorpos: do hibrido '

producao de hibridos

seleccionados V<A S
Q -
Célula de mieloma Fostados
anticorpos
o / 5 Cultura de
Seleccao das I

células hibridas r

-r

Fusao O . = O

! Anticorpo
\‘ \ monoclonal
: Hibridoma | Teste dos
anticorpos

Nova clonagem dos
hibridos seleccionados

Linfécitos B

extraidos do baco
Congelamento de
hibridoma para
uso futuro

Os anticorpos produzidos
podem ser facilmente

A fusdo laboratorial dos
dois tipos de células forma
um hibridoma.

recuperados e aplicados em
vacinas, tratamento de
mordeduras de serpente,
etc.

Os hibridonas produzem
anticorpos monoclonais,
mantendo-se facilmente em
cultura laboratorial.
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O quadro seguinte resume algumas aplicacoes biomédicas dos anticorpos monoclonais:

DIAGNOSTICO DE DOENCAS OU CONDICOES CLINICAS (ExempLos |

Diagndstico de doencgas ou condigoes clinicas

A elevada especificidade dos anticorpos monoclonais permite a
identificacdo de determinadas substancias em fluidos ou tecidos,
mesmo quando presentes em quantidades muito reduzidas. A
ligacao antigénio-anticorpo é detectada por alteracdao de cor ou
fluorescéncia.

Imunizagao passiva
Os anticorpos monoclonais podem ser usados na preparacao de
Soros.

Tratamento do cancro

Anticorpos especificos para antigénios que s3ao marcadores
tumorais podem ser associados a substancias tdxicas ou
radioactivas, que, assim, destroem apenas as células cancerosas
sem causar danos as outras células.

Antidotos para venenos e drogas
A ligacao dos anticorpos inactiva as moléculas do veneno ou droga
gue tém propriedades antigénicas.

Enxertos e transplantes
Permitem verificar a compatibilidade dos tecidos.
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-Testes de gravidez. Os anticorpos
monoclonais ligam-se a
gonadotrofina coridnica.

- Diagndstico de doencgas, como a
gonorreia, a sifilis, a hepatite e a
raiva.

- Soro antitetanico. Permite
prevenir os sintomas do tétano,
logo apds a infeccdo, em pessoas
nao vacinadas.

-A  herceptina é um anticorpo

monoclonal utilizado no
tratamento do cancro da mama.
-Anticorpos marcados com iodo

radioactivo levam a regressao de
linfomas.

- Antidotos para veneno de cobras.
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Anticorpos monoclonais rDNA I Bioconversao
Hibridomas Anticorpos I
Vantagens Esterdides Antibidticos
Fozmiem + LIS
Pureza | | Especificidade Lsam-se |P-’ﬂ‘-'~‘~’--"*-' Semissintéticos
Eficazes Seguros
Detectar moléculas. Testes n ; A
il Ampiciling Amoxibing
serologicos
Menos reacgdes
Testes diagnosticos. Ex. gravidez guimicas necessaras Reduz antdgens
inflamagdes, * Espectro de
= . alergias & = i |
Tratamenio de cancros. Ex ¢. da Transformagdes de fabre A{a0 mais largo.
marma. Imunotoxinas sinteses quimicas - Administracdo
. reumatisde |
dificeis SHEE
|
Controle de doengas auto-imunes. Ciclos sexuais,
: Eeonomicamenie contracepivos
Imunizagdo passiva. Utilica-se rentdvel
Cortisona e
Transplantes Maicr grau de hidrocortisona
purezalespecificidade |

Rejeicao & dasiruicdo de umores

Maripulagdo da resposia imunitana

Tesles diagndsticas
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