
Transcriptómica e Proteómica

• O que são arrays de DNA? Microarrays: padrões 
globais de expressão de genes

• Exemplo: uma experiência de hibridação
comparativa. Clustering de genes.

• Arrays: aplicações. Novas tecnologias de chips.

• Proteómica: uma nova ferramenta para ‘pescar 
proteínas’. Proteoma vs. Proteómica .

• Proteómica: geis a duas dimensões (2D). Análise 
de mapas 2D.

• Identificação de proteínas: espectrometria de 
massa.

• Proteómica: aplicações.
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O Que São O Que São ArraysArrays de de 
DNA?DNA?

� Arrays de DNA consistem em 
‘arranjos’ de elevado número de 
moléculas de DNA, alinhadas de 
forma ordenada num suporte sólido.

� Dependendo do tamanho de cada 
‘spot’ de DNA, os arrays podem ser 
classificados como:
� Microarrays (Ø <250 µm) ou
� Macroarrays (Ø > 300 µm)

� Quando o transportador (‘carrier’) 
ou substrato sólido usado é pequeno, 
os arrays também são designados 
por ‘chips’ de DNA.



MicroarraysMicroarrays: Padrões Globais : Padrões Globais 
de Expressão de Genesde Expressão de Genes

Alberts et al (2004) Ess Cell Biol 2/e



EnsaioEnsaio

• Uma “sonda" é o ácido nucleico
imobilizado, de sequência conhecida.

• Um “alvo" é o ácido nucleico livre (na 
amostra) cuja presença / abundância está
a ser testada.

Alvo*Alvo*

SondasSondas
HibridaçãoHibridação

SinalSinal



Uma Experiência de Uma Experiência de 
HibridaçãoHibridação ComparativaComparativa

http://www.cs.wustl.edu/~jbuhler//research/array/



‘‘Clustering’ Clustering’ de Genesde Genes

São utilizadas metodologias de São utilizadas metodologias de 
BioinformáticaBioinformática para para clusteringclustering de de 

genes, ou seja, identificação de genes genes, ou seja, identificação de genes 
que são regulados que são regulados coordenadamentecoordenadamente

Alberts et al (2002) Mol Cell Biol 4/e



ArraysArrays: Aplicações: Aplicações

InputsInputs OutputsOutputs

MicroarraysMicroarrays

(expressão (expressão génicagénica))

Tecido normalTecido normal

Tecido ‘doente’Tecido ‘doente’

Compostos a Compostos a 
testartestar

PrognóstcoPrognóstco

DiagnósticoDiagnóstico
PatologiaPatologia
Alvos para Alvos para 

drogasdrogas
Eficiência de Eficiência de 

drogasdrogas

ToxicologiaToxicologia



Novas Tecnologias de Novas Tecnologias de ChipsChips

NanochipNanochip

‘‘Chip’Chip’ de Sensores Magnéticosde Sensores Magnéticos

Smaller is beautiful...Smaller is beautiful...



ProteómicaProteómica: Uma Nova : Uma Nova 
Ferramenta para ‘Pescar Ferramenta para ‘Pescar 

Proteínas’Proteínas’

Credit: Joe Sutliff 



O Que é um O Que é um ProteomaProteoma??

É o conjunto de todas as É o conjunto de todas as PROTEPROTEínas ínas 
expressas por um tecido ou organismo expressas por um tecido ou organismo 
num dado momento, sob detereminadas num dado momento, sob detereminadas 
condições por um gencondições por um genOMAOMA..

Marc R. Wikins, 1994 Marc R. Wikins, 1994 

DNA Proteína
informação actividade

GENOMA PROTEOMA

DNA Proteína
informação actividade

GENOMA PROTEOMA



Proteoma Proteoma vs. vs. ProteómicaProteómica

� Padrão de expressão proteica quantitativo dum
genoma sob condições definidas.

� Padrão de expressão proteica quantitativo dum
genoma sob condições definidas.

� Metodologias usadas para determinar proteomas.� Metodologias usadas para determinar proteomas.

ProteomaProteoma

ProteómicaProteómica

Vantagens duma Abordagem Vantagens duma Abordagem 
Global de Elevada ResoluGlobal de Elevada Resoluçãçãoo
Baixa ResoluçãoBaixa Resolução Elevada ResoluçãoElevada Resolução



ProteómicaProteómica ––Geis Geis 2D2D

Alberts et al (2004) Ess Cell Biol 2/e

2ª Dimensão2ª Dimensão

1ª Dimensão1ª Dimensão



Electroforese em GelElectroforese em Gel--2D2D

1.1. Preparação da amostra. Preparação da amostra. 

2.2. Separação electroforética pela carga (IEF).Separação electroforética pela carga (IEF).

3.3. Separação electroforética pela massa (SDSSeparação electroforética pela massa (SDS--PAGE).PAGE).

4.4. Coloração / visualização.Coloração / visualização.



Análise de Mapas 2DAnálise de Mapas 2D

Alberts et al (2002) Mol Cell Biol 4/e

Comparação de Mapas 2DComparação de Mapas 2D



Identificação de Proteínas:Identificação de Proteínas:
EspectrometriaEspectrometria de Massade Massa

Alberts et al (2002) Mol Cell Biol 4/e



IdentificIdentificaaçãçãoo de de 
ProteProteíínnasas

Degradação de Degradação de Edman Edman AutomáticaAutomática



ProteómicaProteómica -- AplicaçõesAplicações

�� IdentificaIdentificaçãção o de marcadores de doende marcadores de doenççasas
((diagndiagnóósticsticoo))..

�� IdentificaIdentificaçãção o de de proteproteíínnaas s parapara ususoo emem vacinvacinas as 
(preven(prevençãção de doeno de doençças).as).

�� IdentificaIdentificaçãção o de alvos moleculares para terapia de alvos moleculares para terapia 
de doende doenççasas ((terapterapêêuticuticaa))..

�� ValidaValidaçãção o dede alvos encontrados por via alvos encontrados por via 
gengenóómicamica, a n, a níível vel proteproteíícoco..

�� AAvalvaliiaaçãção o dede eficeficááccia deia de drdrooggas.as.
�� AAvalvaliiaaçãção o dede toxicitoxicidadedade dede drdrooggasas especespecíífica fica 

de tecido.de tecido.
�� ValidaValidaçãção o dede modelmodelos os animaanimais.is.
�� FFáármacormaco--proteproteóómicmicaa –– encontrar aencontrar a drdroogga certa a certa 

para o doente certo.para o doente certo.
EtcEtc, etc..., etc...



Trabalho para Casa...Trabalho para Casa...

ExperiênciaExperiência

ControloControlo

Veja as Diferenças!Veja as Diferenças!


