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por métodos
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anto os que creem

em uma for¢a superior

criadora como os que

atribuem ao acaso a

formac¢do do universo

poderdo, no futuro,

admitir que até as sequéncias de DNA
obedecem ou podem ser explicadas
através de uma modelagem matema-
tica. Na fisica e na quimica, o uso de
equagdes matematicas para explicar,
quantificar e prever a possibilidade de
ocorréncia de transformacdes naturais
ou provocadas se tornou rotineiro.
Na biologia esse recurso ¢ bem mais
recente e restrito. Varios pesquisado-
res das areas de teoria de informacgao
e codificagdo, principalmente nos
EUA e Europa, tém procurado re-
produzir sequéncias de DNA através
de estruturas matematicas com o
objetivo de melhor compreender o
funcionamento do sistema bioldgi-
co. A primazia coube a um grupo de
pesquisadores da Unicamp em cola-
boracdo com a USP que estabeleceu
uma relagdo matematica entre um
codigo numérico e a sequéncia do
DNA, sigla que identifica em inglés
o acido desoxirribonucléico — por-
tador dos genes dentro das células.
Os pesquisadores verificaram que
existe uma relagdo entre sequéncias
de DNA e codigos corretores de er-
ros (ECC em inglés). Estes codigos
fazem parte do cotidiano dos que
usam a internet, celulares, TVs, CDs,
pen-drives. De forma geral, eles estdo
presentes na comunicacao via satélite,
nas comunicagdes internas de um
computador e no armazenamento de
dados. A utilizagdo destes codigos
tem como objetivo a correcao de erros
que ocorrem durante a transmissao
ou armazenamento da informacao.
A associag@o de codigos correto-

res de erros com sequéncias de DNA
constitui objeto de pesquisa desde os
anos 80. Varios pesquisadores tém
se dedicado a essa procura e na pro-
posicdo de hipodteses sem conseguir
estabelecer relagdes matematicas
com o DNA. O grupo brasileiro esta-
beleceu essa relagdo com diferentes
sequéncias de DNA que constituem
o genoma (exons, introns, DNA
repetitivo, sequéncia de direciona-
mento, proteinas, hormonios, gene,
etc) até chegarem na reprodugdo do
genoma completo de um plasmideo.
No Brasil, essa possibilidade de
utilizagdo de um cédigo matematico
que transcrevesse a sequéncia de
DNA foi proposta pelo professor
Reginaldo Palazzo Junior, do Depar-
tamento de Telematica da Faculdade
de Engenharia Elétrica e de Compu-
tagdo (FEEC) da Unicamp, a duas
de suas alunas de doutorado que
com ele também haviam realizado
o mestrado: Andréa Santos Leite da
Rocha e Luzinete Cristina Bonani
de Faria, ambas graduadas em mate-
matica pela PUC-Campinas. Elas se
propuseram inicialmente a estudar o
transporte de proteinas mitocondriais.
Explicam que as mitocondrias,
organelas responsdveis pela res-
piracdo celular, apesar de conter o
seu proprio DNA e toda maquinaria
necessaria para fabricar proteinas,
sintetizam somente um pequeno
numero delas. A grande maioria das
proteinas mitocondriais € codifica-
da por genes que ficam no nucleo
das células, sintetizadasno citosol
e posteriormente enviadas para as
mitocondrias. Esclarecem que, neste
caso, a proteina ¢ considerada como
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Codigos de comunicacao digital reproduzem
e identificam mutagoes em sequencia de DNA
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0 professor Reginaldo Palazzo Jiinior, coordenador
da linha de pesquisa: nova fase exigira maior

dialogo interdisciplinar

a informacdo que serd enviada para
a organela, existindo um codigo pa-
drdo para transmiti-la. Nos trabalhos
desenvolvidos, elas mostraram que
o modelo que empregaram se ajusta
a diferentes sequéncias de DNA.

Na verdade, a modelagem mate-
matica s pode ser desenvolvida com
base nos comportamentos bioldgicos
jé& conhecidos envolvendo os sistemas
celulares. Essa modelagem se revela
valida na medida em que referenda
os fatos descritos pela biologia e se
mostra ainda altamente positiva se
permitir entender anomalias observa-
das nos sistemas celulares e até possi-
bilitar previsoes de novas descobertas.

Por essarazao, Palazzo que € espe-
cialista na chamada teoria matematica
de comunicac¢do, area de estudo da
transmissdo de todo o tipo de infor-
macdo e de seus codigos, sugeriu
inicialmente as suas orientandas que
procurassem especialistas da area mé-
dica da Universidade para inteirarem-
se dos contetidos bioldgicos. Foi 1a
que, depois dos primeiros contatos,
receberam a orientacdo para procu-
rarem o professor Marcio de Castro
Silva Filho na Escola Superior de
Agronomia Luiz de Queiroz (Esalq)
da USP. Estabeleceu-se entdo um
didlogo envolvendo um geneticista
especializado em transporte de prote-
inas, o engenheiro elétrico Reginaldo
Palazzo e as matematicas Andréa e
Luzinete. Iniciou-se entdo a aborda-
gem para descrever uma estrutura
matematica nas sequéncias de DNA.

O grupo passou a contar também
com a participagao do engenheiro de
computag¢do Jodo Henrique Kleinsch-
midt, ex-aluno de doutorado da FEEC
e atualmente professor da Universida-
de Federal do ABC, em Santo André.
A modelagem matematica que se
mostrou adequada foi aplicada tanto
em sequéncias de DNA de fungos,
virus, plantas, bactérias e humanos,
quanto no gene “TRAV7” do Homo
sapiens e no genoma do plasmideo
(DNA extra-cromossomais) da bac-
téria Lactococcus lactis, verificando
que a maioria destas sequéncias foram
geradas por um codigo matematico.

O feito dos pesquisadores apresen-
ta uma soluc¢@o importante e inovado-
ra para a biologia em que os fendme-
nos podem passar a ser analisados por
métodos quantitativos. Palazzo consi-
dera que essa nova fase exigira maior
dialogo entre bidlogos, matematicos e
engenheiros eletronicos e afirma estar
plenamente convencido de que a teo-
ria da informagao constitui uma ferra-
menta adequada para intercdmbio com
a biologia molecular. Ele reconhece
que essa interdisciplinaridade ainda
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Andréa Santos Leite da Rocha: “Os resultados se
mostraram mais promissores quando utilizamos a

estrutura de anel”

esta distante, embora a seu ver o grupo
tenha dado um grande passo inicial.

A linha de pesquisa orientada
por Palazzo desenvolve programas
computacionais para a geragao, clas-
sificagdo e analise mutacional e de po-
limorfismos em sequéncias de DNA.
Ela abre a possibilidade, a partir de um
codigo e de uma solugdo matematica,
de corrigir uma mutag¢do ou um erro
celular, de produzir proteinas deseja-
das e também de encontrar proteinas
ainda desconhecidas existentes nas
células. Em decorréncia, o método
pode ser aplicado em projetos e pes-
quisas com a finalidade de criar novas
fungdes para determinada sequéncia
de DNA através de mutagdes segundo
as necessidades comerciais e cientifi-
cas, afirmam Andréa e Luzinete. As
pesquisadoras, que sdo colegas desde
a graduagdo e trabalharam juntas
também no mestrado na mesma linha
de pesquisa envolvendo genética, ini-
ciaram no doutorado o trabalho com
analises mutacionais em sequéncias
de DNA. Elas explicam que o tema,
desenvolvido conjuntamente por elas,
por questdes formais deu origem a
duas teses que se complementam. A
tese de Andréa foi apresentada no
final do ano passado ¢ a de Luzinete
devera estar concluida até maio.

Explicacoes

Andréa conta que no inicio es-
tudaram trabalhos centrados na re-
producdo de sequéncias de DNA
através de codigos de corretores de
erros. Constataram que as abordagens
neles utilizadas ndo eram capazes de
reproduzir as sequéncias. Para ela,
ao iniciar os trabalhos, o grupo teve
a felicidade na escolha das estruturas
matematicas, corpo e anel, utilizadas
nas constru¢des de codigos capazes
de reproduzir sequéncias de DNA.
“Iniciamos com as sequéncias de
direcionamento organelares por cau-
sa do comprimento pequeno, o que
diminui a complexidade dos célculos
numa primeira aproximagao. A partir
dai consideramos sequéncias envol-
vendo outras fun¢des biologicas e
comprimentos variados. Os resulta-
dos se mostraram mais promissores
quando utilizamos a estrutura de
anel, apesar de pouco difundida na
area de codigos”, explica Andréa.

Luzinete acrescenta que, devido
a caracteristica multidisciplinar da
pesquisa, a fundamentacdo e a ca-
racterizagdo de sistemas biologicos
associados a transportes de proteinas
através da teoria da informagao e
codificacdo foram possiveis de ser
realizadas a contento. Como os codi-
gos corretores de erros sdo 0s mesmos

usados no sistema de comunicagdo
para armazenar ¢ transmitir informa-
¢oes de uma fonte para um receptor,
foram estabelecidas uma analogia
entre o sistema de comunicacdo ¢ o
sistema bioldgico por considerarem
que nele existe uma informacao
armazenada que ¢ transmitida. “A
partir de sequéncias especificas, fomos
ampliando a aplicagdo do processo e
conseguimos resultados interessantes,
validos para células eucaridticas e
procaridticas que envolvem mun-
dos bioldgicos bastante distintos”.

Essa modelagem matematica, afir-
ma o professor Palazzo, que permite
caracterizar um sistema bioldgico,
pode possibilitar, através de um pro-
grama computacional, a realizacao
de analises que levem a resultados
concretos. Porque, lembra ele, a pes-
quisa na area da satde ¢, em geral,
demorada e dispendiosa. E, mesmo
assim, nao raro, depois de um longo
tempo ndo se conseguem resultados
positivos. Com a utilizagdo de um sof-
tware, a caracterizagdo ¢ a simulacao
do que se pretende pode ser realizada
previamente no computador. As pre-
visoes teoricas podem ser testadas em
laboratorio de uma forma sistematica
e eficaz, tornando os resultados muito
mais confiaveis. A modelagem ma-
tematica pode possibilitar a cura de
uma doenga de forma mais rapida”.

Para o professor, a teoria se mostrou
valida para certos fatos concretos, mas
admite que ainda hd muito a ser feito.
Ele considera que a linha adotada esta
sendo delineada e lembra que alguns
pesquisadores chegam a afirmar que
ndo existe uma estruturamatematica
que possa ser associada a sequéncias
de DNA. “Nos estamos mostrando que
existe”, afirma o docente. Ele insiste
que efetivamente o processo adotado
inova na modelagem em relagdo aos
trabalhos propostos anteriormente e
revela-se bastante coerente e consis-
tente com o modelo bioldgico vigente.

Perspectivas

Os pesquisadores consideram que,
por tratar-se de uma proposta nova,
que se insere numa area estratégica de
pesquisa e de inovagdo tecnologica e,
mais, que a detencao do conhecimento
necessario se resume a poucos pesqui-
sadores, ¢ imprescindivel que esfor¢os
sejam despendidos na formagdo de
recursos humanos para o estabeleci-
mento de uma massa critica de espe-
cialistas na area. Para isso, consideram
fundamental o respaldo institucional
quanto ao reconhecimento da relevan-
cia em prover uma infraestrutura de
pesquisa bem como no estabelecimen-
to de um programa de pds-graduagao.

Luzinete Cristina Bonani de Faria:
“Fomos ampliando a aplicacao

do processo”

Autora
ganhou
3 prémios

Em decorréncia do doutorado
que tratou do “Modelo de Sistemas
de Comunicagao Digital para o
Mecanismo de Importagdo de
Proteinas Mitocondriais através de
Codigos de Corretores de Erros”,
Andréa ganhou trés importantes
prémios na area de engenharia.
Recebeu o Prémio Marechal-do-
Ar Casimiro Montenegro Filho,
concedido pela Secretaria de
Assuntos Estratégicos da Presidéncia
da Republica, atribuido a melhor
tese de doutorado na érea de
engenharia elétrica. Ela foi tambéma
grande vencedora do Prémio Brasil
de Engenharia 2010, cuja tese,
além de obter o primeiro lugar na
categoria pos-graduagdo da area
tematica “Tecnologias Digitais e de
Comunicagdo”, recebeu também o
Grande Prémio Inovagao, concedido
ao melhor entre todos os trabalhos
inscritos na competicao. Além
dos troféus e prémio em dinheiro,
Andréa ganhou uma viagem a Paris
com acompanhante. O Prémio
Brasil de Engenharia 2010 foi
uma realizagao do Sindicato dos
Engenheiros no Distrito Federal
e do Instituto Atenas de Pesquisa
e Desenvolvimento, com apoio
oficial do Ministério da Ciéncia e
Tecnologia e o patrocinio master da
Petrobras.

Andréa e Luzinete alertam que
para manterem a fronteira nessa linha
de pesquisa sera necessario conseguir
mais investimentos e recursos huma-
nos que garantam continuidade na
obtencdo de novos resultados, sem o
que temem o comprometimento dos
esforcos até agora despendidos. Para
o professor Palazzo, parcerias com
empresas privadas sdo bem vindas,
pois o0s objetivos e as dindmicas do
mundo académico e empresarial sdo
diferentes: “A dindmica atrelada
as instituicdes de fomento a pes-
quisa ndo atendem as necessidades
impostas pelo célere desenvolvi-
mento que o trabalho impde”. Para
ele, a pesquisa assume particular
importancia para laboratdrios que
desenvolvem farmacos, industrias
téxteis, empresas de agronegocios ¢
de biotecnologia de um modo geral.



