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Tnvestigadores portugueses identificaram e deram o nome Viriato a um gene que demonstraram estar implicado no crescimento celular descontrolado induzido
pelo conhecido oncogene MYC. O trabalho, da responsabilidade de uma equipa do Instituto de Biologia Molecular e Celular (IBMC),foi publicado

na edicio do dia 15 deste més da conceituada revista internacional Development.

NOTICIAS MEDICAS falou com o investigador Paulo Pereira, coordenador do projecto e da equipa “Biologia do Desenvolvimento™

(Gene Viriato

Investigadores portugueses implicam Viriato no crescimento celular
descontrolado induzido pelo oncogene MYC

Area: 635cm2/ 31%

Tiragem: 15.000

FOTO

Cores: 4 Cores

&
-

ID: 3496645
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A expressdo anormal do oncogene MYC estimula o crescimento nuclear
e celular (3 esquerda). Sem Viriato, MYC n&o é eficiente na estimulagdo
de crescimento nuclear e celular (a direita)

Qual foi a grande descoberta do
trabalho que acabam de ver pu-
blicado no Development?

- O estudo agora publicado na re-
vista Development implica o gene
Viriato na regulagdo do cresci-
mento e proliferacdo das células.
Mas talvez o resultado mais no-
tdvel deste trabalho seja o facto
de implicarmos o gene Viriato no
crescimento celular descontrola-
do induzido pelo importante on-
cogene MYC.

Sabe-se que a expressdo des-
controlada do gene MYC estd
associada ao desenvolvimento
de indmeros tumores, em que a
observagdo de alteragdes no nu-

cléolo, uma subestrutura celular,
indica, geralmente, um mau prog-
néstico. Com este estudo sobre
Viriato, fica claro que o oncogene
MYC activa o gene Viriato, e que
os dois genes colaboram na pro-
mogao do crescimento do nucléo-
lo e da célula.

E a primeira vez que o gene Vi-
riato ¢ identificado e estudado?
— Viriato pertence a uma fami-
lia de genes jé identificada pela
sequenciagdo dos genomas, mas
cujas fungbes ainda nio eram co-
nhecidas. Este é o primeiro traba-
lho em que se estudaram as fun-
¢Oes deste gene num organismo,

neste caso a Drosophila, a mosca-
da-fruta.

Rumo a um melhor
conhecimento sobre
a proliferacao excessiva
das células tumorais

De que modo a deficiéncia do Vi-
riato se repercute, no modelo estu-
dado, a nivel do desenvolvimento?
— Quando reduzimos experimental-
mente a expressdo do gene Viriato,
observa-se um défice no crescimen-
to dos tecidos, que se reflecte num
claro atraso no desenvolvimento do
organismo.

Como é que o Viriato interage
com o oncogene Myc e com o nuc-
iéolo, potenciando o aparecimento
de cancros? De todoes os tipos de
cancro ou se de alguns?

— Q proto-oncogene MYC foi des-
coberto ha cerca de 25 anos, e a sua
expressio estd aumentada numa lar-
ga percentagem de tumores, incluin-
do cancros com origem linfdide,
mesenquimal, e epitelial. Nas célu-
las, o nucléolo € onde se constroem
os ribossomas, as fabricas para a
sintese de proteinas. O estudo mos-
tra que a proteina Viriato estd pre-
sente no nucléolo, sendo importante
para regular a sua estrutura. Mostra-
mos ainda que MYC activa o gene
Viriato, que por sua vez actua no

nucléolo, ou seja, os dois genes coo-
peram de forma a promover a hiper-
trofia nucleolar. E necessario agora
aprofundar como a dupla de genes,
MYC e Viriato, regula as fungoes
do nucléolo, como, por exemplo, a
sintese dos ribossomas. Ao clarificar

esta questdo, esperamos contribuir
para um melhor conhecimento sobre
como ocorre a proliferagdo excessi-
va das células tumorais.

Acreditam que hd uma desregu-
lacéio da expressdo do Viriato no
nucléolo de tumores? Se consegui-
rem prova-lo, quais poderdo ser
as implicacdes para o estudo do
cancro?

— Alteragdes no nucléolo sdo ampla-
mente observadas em inimeros tu-
mores e indicam geralmente um mau
progndéstico. Nesse sentido, um dos
préximos passos serd determinar até
que ponto tumores com alteracdes
na estrutura do nucléolo apresentam
niveis desregulados de Viriato ¢ de
que forma alteragdes na fungdo de
Viriato poderio estar associadas ao
desenvolvimento tumoral.

Esta podera ser uma via para co-
nhecer melhor o cancro e, quem
sabe, para encontrar um novo
tratamento?

— Como estes estudos foram reali-
zados em Drosophila, a mosca-da-
fruta, que é usada como modelo
bioldgico para estudos genéticos, €
necessdrio agora investigar se esta
dupla de genes, MYC e Viriato, ac-
tua da mesma forma no desenvol-
vimento de tumores em células hu-
manas. Hd um longo percurso pela
frente até que estes estudos possam,
eventualmente, contribuir para uma
melhor compreensdo das alteracdes
dos mecanismos celulares observa-
das no cancro. @ C.A.
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