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Que haja luz

Os pesquisadores do grupo de Bioluminescéncia e Biofotonica da Universidade Federal de Sdo Carlos
(UFSCar), campus de Sorocaba, deram um importante passo para, em um futuro proximo, possibilitar
que algumas enzimas de interesse biomédico, biotecnoldgico e ambiental emitam luz.

A propriedade é importante para estudar doencas como o cancer ou infecgoes bacterianas, por exemplo.
Os cientistas descobriram um dos principais “disjuntores” presentes na “caixa de forca” de enzimas com
baixa capacidade de luminescéncia da mesma classe das luciferases - responsaveis pela emissao de luz
fria e visivel em vagalumes -, que pode ser modificado para aumentar a intensidade de sua luz.

A descoberta do estudo, resultado de projeto de pesquisa Luciferases de coledpteros: evolugcao
estrutural e funcional, e engenharia para fins biotecnoldgicos apoiado pela FAPESP por meio de um
Auxilio a Pesquisa - Regular, serd publicada no fim deste més na revista Photochemical and
Photobiological Sciences.

Em 2009, o mesmo grupo clonou e isolou da larva de um inseto nao luminescente (besouro) uma enzima
da mesma familia das luciferases (a AMP-CoA-ligases), fracamente luminescente e conhecida como
protoluciferase, para estudar como as luciferases de vagalumes desenvolveram durante a evolucao a
capacidade de catalisar a reagao de oxidagao da luciferina - o composto responsavel pela
bioluminescéncia de insetos - e produzir intensa luz visivel.

Nos ultimos anos, ao comparar as sequéncias de aminoacidos da protoluciferase com a luciferase, os
pesquisadore da UFSCar comecaram a identificar partes da estrutura delas que poderiam estar
envolvidas com a determinacao da atividade de produzir luz.

Por meio de técnicas de engenharia genética, a estudante de doutorado Rogilene Prado e o pesquisador
Vadim Viviani, coordenador do projeto, realizaram mutacoes de aminoacidos da protoluciferase. Agora,
o grupo identificou que a mutacdo de um desses aminoacidos aumenta bastante a atividade
luminescente da enzima, tornando-a muito semelhante a de uma luciferase.

“E como se a enzima protoluciferase fosse um circuito eletrénico, que tem uma bateria, representada
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pelo oxigénio, e uma lampada, que é a luciferina. Descobrimos agora um dos principais interruptores
presentes na estrutura delas, que é responsavel por ligar a bateria a lampada. Ou seja, fazer com que a
reacao da luciferina e do oxigénio ocorra, acendendo a luz”, disse Viviani a Agéncia FAPESP.

Segundo ele, a descoberta abre a possibilidade de tornar outras enzimas da familia AMP-CoA-ligases de
interesse biomédico, biotecnoldgico e ambiental que ndo produzem luz em luminescentes.

Presente em todos os organismos, incluindo bactérias e 0 homem, as AMP-CoA-ligases desempenham as
mais variadas funcdes metabdlicas, como a biossintese de pigmentos (em plantas), metabolismo de
lipideos, sintese de antibidticos e eliminagao de substancias toxicas e compostos quimicos estranhos a
um organismo ou sistema bioldgico (xenobidticos).

Em comum, a primeira reagao que elas catalisam é a ativacao de acidos organicos, como os aminoacidos,
acidos graxos e a propria luciferina do vagalume, que é oxidada pelas luciferases, produzindo luz. Em
funcao disso, os pesquisadores pretendem utilizd-las como indicadores de determinados acidos
organicos de interesse biomédico, como os acidos toxicos, e biotecnoldgicos.

“A capacidade de servir como um indicador para selecionar determinados acidos organicos de interesse
farmacéutico e biotecnoldgico talvez represente o maior potencial de aplicagdes dessas enzimas”, disse
Viviani.

Evolucao em laboratorio

Segundo o coordenador do projeto, algumas poucas luciferases de vagalumes norte-americanos,
europeus e japoneses sao utilizadas como reagentes analiticos. Sao usadas para detectar o estado
metabolico de uma amostra bioldgica e biomarcadores de expressao génica, ou para marcar células de
cancer em estudos biofotonicos, por exemplo.

Por meio das pesquisas com o protoétipo da enzima luciferase que clonaram e aumentaram a
luminescéncia, os pesquisadores brasileiros pretendem criar por engenharia genética uma nova enzima
luciferase que tenha a propriedade de emitir luz comparavel as luciferases empregadas atualmente no
mercado.
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“Com as condigdes ideais de evolugao, essa protoluciferase podera se transformar em uma luciferase.
Estamos simulando a evolugdo dela em laboratoério”, disse Vaviani.

O grupo de pesquisa da UFSCar é um dos unicos dedicados ao estudo de enzimas luciferases no Brasil.
No Instituto de Quimica da Universidade de Sao Paulo (USP) ha um outro grupo, coordenado pelo
professor Cassius Stevani, com o qual eles colaboram, que estuda fungos luminescentes.

Ja no mundo, os grupos de pesquisa na area estao estabelecidos nos Estados Unidos, Europa e Japao -
esse ultimo colabora com os pesquisadores brasileiros. E, segundo Viviani, nenhum deles ainda
conseguiu clonar uma enzima protoluminescente com a capacidade de emitir luz semelhante a do grupo
brasileiro.

O resumo do estudo Structural evolution of luciferase activity in Zophobas mealworm AMP/CoA-ligase
(protoluciferase) through site-directed mutagenesis of the luciferin binding site”, de autoria do
professor Vivini e de outros pesquisadores, ©pode ser lido em
pubs.rsc.org/en/Content/ArticleLanding/2011/PP/cOpp00392a.

Fonte: Agéncia FAPESP, por Elton Alisson
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