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O prémio Nobel de Medicina desse ano foi entregue a Elizabeth Blackburn, Jack Szostak e Carol Greider (Figura 1) por terem
elucidado a estrutura e o processo de manutencdo dos teldmeros, como descrevem didaticamente Jardim et al. nesse volume da
revista (1). Elizabeth Blackburn (University of California, San Francisco, EUA), Jack Szostak (Harvard Medical School, Boston, EUA)
e Carol Greider (Johns Hopkins University, Baltimore, EUA) descobriram que os telémeros sdo sequéncias de DNA situados nas
extremidades dos cromossomos e possuem uma estrutura que protege os cromossomos de danos como a eros@o. Também de-
monstraram que uma enzima especifica, a telomerase (descoberta em 1984 por Elizabeth Blackburn e sua ent&o assistente Carol
Greider), esta envolvida no processo de reparagdo dos cromossomos ap6s a mitose celular. Como descrevem Calado e Young em
revisdo publicada em dezembro de 2009 no New England Journal of Medicine (2), os teldmeros e a telomerase s&o protetores
contra danos ao genoma que podem surgir de uma replicagéo assimétrica do DNA. Sem os telémeros, o0 material genético poderia
ser perdido toda vez que ocorre uma diviséo celular. As implicagdes clinicas destes processos sdo importantes, uma vez que alte-
racdes nos teldmeros estdo causalmente relacionadas a patologias em que ocorre mutagdes genéticas, como a anemia aplasica.
Teldmeros curtos estao associados a risco aumentado de doencga cardiovascular, e mutagdes no gene da telomerase a condigbes
como fibrose pulmonar e hepatica e susceptibilidade a alguns tipos de cancer (ex., coloretal, esdfago, leucemia mieléide). Parece
que um mecanismo molecular comum esta subjacente em um espectro de entidades clinicas, e a compreenséo do papel dos teld-
meros nessas doencas teré implicagdes importantes para o seu diagnéstico, manejo clinico e tratamento.
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Figura 1 — Ganhadores do prémio Nobel de Medicina de 2009.

O prémio Nobel pode ser ganho individual-
mente ou repartido entre até trés pessoas, ou pode
nao ser concedido em determinado ano, o que
permite a concessao de dois prémios da mesma
categoria no ano seguinte. E oferecido anualmente
em Estocolmo no dia 10 de dezembro, aniversario
da morte de Alfred Nobel, seu criador, desde 1901
(3-5). Nobel nasceu em Estocolmo, em 21 de outu-
bro de 1833. Fez grande fortuna com seus inven-
tos, a dinamite e a nitroglicerina gelatinizada, mas
teve a decepcgéo de vé-los utilizados com fins béli-
cos. Instituiu a fundacdo e suas premiagdes para
estimular a continuidade do trabalho dos laureados.
Os ganhadores sao individuos que se destacaram

e contribuiram significativamente nas areas da Fi-
sica, Quimica, Fisiologia ou Medicina, Literatu-
ra, Paz e Ciéncias Econdmicas. O prémio consis-
te em uma medalha de ouro, um diploma com a
citacdo da condecoragdo e uma soma em dinheiro
que varia de acordo com os rendimentos da Fun-
dagao Nobel em torno de um milh&o de ddlares.

Na tabela 1 atualizamos os nomes dos ga-
nhadores do Prémio Nobel de Medicina e o motivo
de sua premiagcdo desde a primeira entrega em
1901 a von Behring, pelo seu valioso trabalho com
0 desenvolvimento de soros, especialmente contra
a difteria (6,7).
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Tabela 1 - Laureados ao Prémio Nobel de Fisiologia e Medicina de 1901 a 2009.

ANO
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LAUREADOS

Elizabeth H. Blackburn, Carol W Greider, Jack W Szostak

Harald zur Hausen

Frangoise Barré-Sinoussi, Luc Montagnier

Mario R. Capecchi, Oliver Smithies, Martin Evans
Andrew Z. Fire, Craig C Mello

J. Robin Warren, Barry Marshall

Richard Axel, Linda B Buck

Paul C. Lauterbur, Peter Mansfield

Sydney Brenner, H Robert Horvitz, John Sulston
Leland Hartwell, Timothy Hunt, Paul Nurse

Arvid Carlsson, Paul Greengard, Eric Kandel
Giinter Blobel

Robert F. Furchgott, Louis J Ignarro, Ferid Murad
Stanley B. Prusiner

Peter C. Doherty, Rolf Zinkernagel

Edward Lewis, Eric Wieschaus, Christiane Volhard

Alfred G. Gilman, Martin Rodbell
Richard J. Roberts, Phillip A Sharp

Edmond H. Fischer, Edwin G Krebs

Erwin Neher, Bert Sakmann

Joseph E. Murray, E Donnall Thomas

J. Michael Bishop, Harold E Varmus

James Black, Gertrude Elion, George Hitchings

Susumu Tonegawa

Stanley Cohen, Rita Montalcini
Michael S. Brown, Joseph L Goldstein

Niels Jerne, Georges Kohler, César Milstein

Barbara Mcclintock
Sune Bergstrém, Bengt Samuelsson, John Vane
Roger W. Sperry, David H Hubel, Torsten N Wiesel

Baruj Benacerraf, George Snell, Jean Dausset

Allan Cormack, Godfrey Hounsfield

Werner Arber, Daniel Nathans, Hamilton Smith
Roger Guillemin, Andrew V Schally, Rosalyn Yalow
Baruch S. Blumberg, D Carleton Gajdusek

David Baltimore, Howard Temin, Renato Dulbecco
Albert Claude, Christian de Duve

Karl von Frisch, Konrad Lorenz, Nikolaas Tinbergen
Gerald M. Edelman, Rodney Porter

Earl W. Sutherland, Jr.

Bernard Katz, Ulf von Euler, Julius Axelrod

Max Delbriick, Alfred Hershey, Salvador Luria
Robert Holley, Har Khorana, Marshall Nirenberg

Ragnar Granit, Haldan Hartline, George Wald

Cromossomas protegidos pelos teldmeros e pela enzima telomerase
Papiloma virus humano e cancer cervical

Virus da imunodeficiéncia humana

Modificagdes em genes no camundongo pelo uso de células tronco embrionarias-

RNA de interferéncia - silenciamento do gene por RNA duplo

Bactéria Helicobacter pylori e o seu papel na Ulcera péptica e gastrite
Receptores de odor e organizagao do sistema olfatério

Imagem com ressonancia magnética

Genética do desenvolvimento de 6rgéos e morte celular programada
Reguladores chave do ciclo celular

Transdugao de sinal no sistema nervoso central

Sinais intrinsecos de proteinas que governam localizagdo na célula
O 6xido nitrico como molécula sinalizadora no sistema cardiovascular
Prions- um novo principio biolégico de infecgéo

A especifidade de defesa imune mediada por célula

O controle genético do desenvolvimento embrionario precoce

Proteinas G e o papel na transdugdo dos sinais da células

Os genes SPLIT

Fosforilagdo reversivel de proteinas com mecanismo biolégico regulatério
Funcéo de canais de ions nas células

Transplante de 6rgéos e células no tratamento de doengas humanas

A origem celular de oncogenes retrovirais

Principios de tratamento medicamentoso

O principio genético de geragao de diversidade de anticorpos

Fatores de crescimento
Regulagéo do metabolismo do colesterol

Especificidade do controle do sistema imune e anticorpos monoclonais

Elementos genéticos méveis
Prostaglandinas e substancias biologicamente ativas relacionadas
Hemisférios cerebrais e processamento da informagao no sistema viral

Estruturas geneticamente determinadas de reagdes imunoldgicas

Desenvolvimento de tomografia computadorizada

Enzimas de restri¢ao e sua aplicagéo a problemas de genética molecular
Hormonios peptideos cerebrais e o desenvolvimento de radiomunensaios
Novos mecanismos para a origem e disseminacéo de doengas infecciosas
Interagdo entre virus e material genético

Organizagéo estrutural e funcional da célula

Organizacéo e elicitacdo de padrdes de comportamento individual e social
Estrutura quimica de anticorpos

Mecanismos de agédo de hormodnios

Transmissores humorais nos terminais nervosos, depdsito e inativagéo
Mecanismos de replicagdo e estrutura genética dos virus

A interpretagéo do cédigo genético e sua fungdo na sintese protéica

Os processos visuais primarios fisiolégicos e quimicos do olho
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1961
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1959

1958

1957
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1955

1954

1953

1952
1951

1950

1949

1948

1947

1946

1945

1944

1943
1940-2

1939

1938

1937

1936

1935

1934

1933

1932

1931
1930

1929
1928
1927
1926
1925

1924
1923

1922
1921

1920

Peyton Rous, Charles B Huggins

Frangois Jacob, André Lwoff, Jacques Monod
Konrad Bloch, Feodor Lynen

John Eccles, Alan Hodgkin, Andrew Huxley
Francis Crick, Maurice Wilkins, James Watson

Georg von Békésy

Frank Burnet, Peter Medawar

Severo Ochoa, Arthur Kornberg

George Beadle, Edward Tatum, Joshua Lederberg

Daniel Bovet

André Cournand, Dickinson Richards, Werner Forssmann
Axel Hugo Theodor Theorell

John Enders, Thomas Weller, Frederick Robbins

Hans Adolf Krebs, Fritz Lipmann

Selman Abraham Waksman

Max Theiler

Edward Kendall, Philip Hench, Tadeus Reichstein

Walter Hess,
Antonio Egas Moniz

Paul Hermann Mdller

Carl Cori, Gerty Cori, née Radnitz, Bernard Houssay
Hermann Joseph Muller

Alexander Fleming, Ernst Chain, Howard Florey
Joseph Erlanger, Herbert S Gasser

Henrik Dam, Edward Doisy

Alocado: 1/3 fundo principal e 2/3 fundo especial
Gerhard Domagk

Corneille Jean Frangois Heymans

Albert von Szent-Gydrgyi Nagyrapolt

Henry Hallett Dale, Otto Loewi

Hans Spemann

George Whipple, George Minot, William Murphy
Thomas Hunt Morgan

Charles S Sherrington, Edgar D Adrian

Otto Heinrich Warburg

Karl Landsteiner

Christiaan Eijkman, Frederick Hopkins
Charles Jules Henri Nicolle

Julius Wagner-Jauregg

Johannes Andreas Grib Fibiger

Alocado para o fundo especial dessa segédo

Willem Einthoven

Frederick G Banting, John James R Macleod

Archibald Vivian Hill, Otto Meyerhof

Alocado para o fundo especial dessa secédo

Schack August Steenberg Krogh
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Virus indutores de tumor e tratamento hormonal do cancer de préstata
Controle genético de enzimas e sintese viral
Mecanismo de regulagdo do metabolismo do colesterol e acidos graxos

Mecanismos de excitacao, inibigao periférica e central da membrana do nervo

Estrutura molecular dos acidos nucleicos e sua significancia para transferéncia de informagéo

O mecanismo fisico de estimulagdo da céclea

Tolerancia imunoldgica adquirida

Sintese bioldgica de acido ribonucleico e desoxirribonucleico

Genes, recombinagao e a organizagao do material genético e da bactéria
Acao de substancias corporais: sistema vascular e musculo esquelético
Cateterismo cardiaco e alteragdes patoldgicas no sistema circulatério
Natureza e modo de agdo das enzimas de oxidagao

Virus da poliomielite, crescimento em culturas de varios tipos de tecidos
Ciclo do &cido citrico, descoberta da co-enzima e metabolismo intermediario

Estreptomicina, o primeiro antibiético efetivo contra tuberculose

Combate a febre-amarela

Horménios da cortex adrenal, estrutura, efeitos biolégicos dos acidos
nucleicos, transferéncia de informagao em substancia viva

Organizagao funcional do intercérebro, coordenador dos érgaos internos e
valor terapéutico da leucotomia em certas psicoses

Eficiéncia do DDT como veneno de contato contra varios artropodos

Curso da converséo catalitica do glicogénio e
papel dos horménios da hipdfise anterior no metabolismo da glicose

Produgéo de mutagdes através de irradiagdo com Rx
Descoberta da penicilina e seu efeito em varias doengas infecciosas
Fungdes altamente diferenciadas de fibras nervosas isoladas

Vitamina K e natureza quimica da vitamina K

Efeitos antibacterianos do prontosil

Papel dos seios e macanismos aérticos na regulagdo da respiragéo
Processos biolégicos de combustao, vitamina C e catdlise do acido fumarico
Transmissao quimica dos impulsos nervosos

Efeito organizador no desenvolvimento embrionario

Terapia com figado em casos de anemia

Papel do cromossoma na hereditariedade

Funcdes dos neurdnios

Natureza e modo de agdo das enzimas respiratérias

Grupos sanguineos humanos

Vitaminas antineuriticas e vitaminas estimuladoras do crescimento
Pesquisa no tifo
Valor terapéutico da inoculagéo da malaria

Carcinoma Spirotera
Mecanismos do eletrocardiograma
Descoberta da insulina

Produgéo de calor no musculo e consumo de oxigénio e acido latico

Descoberta do mecanismo regulador do capilar motor
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1919
1915-8

1914
1913

1912

1911

1910

1909

1908

1907

1906

1905

1904

1903

1902

1901

Jules Bordet

Alocado para o fundo especial dessa segédo

Robert Barany
Charles Robert Richet

Alexis Carrel

Allvar Gullstrand

Albrecht Kossel

Emil Theodor Kocher

llya Mechnikov, Paul Ehrlich
Charles Louis Alphonse Laveran
Camillo Golgi, Santiago Cajal
Robert Koch

Ivan Petrovich Pavlov

Niels Ryberg Finsen

Ronald Ross

Emil Adolf von Behring

Descobertas relacionadas a imunidade

Trabalho na fisiologia e patologia do aparato vestibular

Trabalho com anafilaxia

Trabalho com sutura vascular e transplante de vasos sanguineos e 6rgéos

Trabalho com as dioptrias do olho

Quimica celular, proteinas, incluindo substancias nucleicas

Fisiologia, patologia e cirurgia da glandula tireéide

Reconhecimento ao trabalho com imunidade

Papel dos protozoarios na etiologia das doengas

Trabalho na estrutura do sistema nervoso

Investigacdes e descobertas em relagéo a tuberculose

Fisiologia da digest&o, aspectos vitais do organismo

Contribuigdo para o tratamento: lupus vulgaris, com radiagdo luminosa
Malaria: penetragéo no organismo

Trabalho com terapia do soro, especialmente contra difteria

187

REFERENCIAS

Jardim LB, Ashton-Prolla P, Maluf SW. O prémio
Nobel de fisiologia e medicina de 2009: o papel dos
teldmeros e da telomerase na manutengdo dos cro-
mossomos. Rev HCPA. 2009;29(3): .

Calado RT, Young NS. Telomere Diseases. N Engl J
Med. 2009;361:2353-65.

Alfred Nobel: o criador do Prémio. Disponivel em <
www.chabad.org.br/biblioteca/artigos/nobel/home.html
> Acesso em: 10 nov. 2009.

O prémio maximo da ciéncia. Disponivel em <
http://orbita.starmedia.com/~alfred nobel/premionobel
.htm > Acesso em: 20 nov. 2009.

The Nobel Prize in Physiology or Medicine Laure-
ates. Disponivel em <
http://nobelprize.org/medicine/laureates/ > Acesso
em: 10 out. 2009.

Maidana RLV, Chagas LA, Silveiro SP. Prémio Nobel:
o criador o prémio e os laureados. Rev HCPA.
2005;25(3):131-5.

Prémio Nobel. Disponivel em <
http://pt.wikipedia.org/wiki/Pr%C3%A9mio Nobel >
Acesso em: 20 nov. 2009.

Recebido: 20/11/09
Aceito: 05/12/09

Rev HCPA 2009;29(3)



