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RESUMO: Os filamentos intermediarios (FIs) tém se tornado objeto de interesse consideravel
para os biologistas celulares e moleculares. Muitos dados indicam que as proteinas dos Fls fazem
parte de uma familia multigénica, extremamente, heterogénea. A complexidade dos Fls pode estar
relacionada com a sua diversidade de fun¢des dentro das células. O artigo relaciona os principais
filamentos intermediarios de interesse para estudos sobre embriogénese, fisiologia e patologia dos
tecidos de origem animal.

UNITERMOS: Citoesqueleto. Filamentos Intermediarios

INTRODUCAO Atualmente, os FIs se encontram agrupados em
6 subclasses distintas (Tabela 1), e segtndais de

Os filamentos intermediarios (FIs) comp&em uma classe de FIs pode ser encontrada ha mesma cé-
um sistema de estruturas filamentosas, no citoplasmiala e 0 mesmo filamento pode conter mais de um
e nlcleo de células eucariéticas, diferente dos microfitipo de subunidade protéfc&stas variacdes se tor-
lamentogde actina, dos microtibulos, que sédo constinam evidentes quando a composi¢do de um determi-
tuintesdo citoesqueleto das células de quase todos osado filamento intermediario é examinada em dife-
vertebrados. Por possuirem o didmetro entre 7 e 11 nrentes tipos celulares ou em diferentes estagios de di-
foram denominados filamentos intermediérios, isto éferenciacdo de um tipo celular, o que poderia acres-
entre 0s microtubulos (20-25 nm) e os microfilamen-centar a definicdo de Fls o fato da expressao e a fun-
tos de actina (5-6 nm). Sdo extremamente insolUveigio dos mesmos ser regulada pelo estagio de desen-
de composicao protéica, completamente diferente daolvimento da célula.
encontrada nos microfilamentos e nos microtubulos, Os FlIs possuem regides com sequéncias que
e formam uma rede estrutural que conecta as menaefinem o dominio alfa-helicoidal arranjado em forma
branas celulares, organelas citoplasméticas e o Alclede mola e responséavel pela morfologia semelhante
Os primeiros relatos, encontrados na literatura, defientre todos os Ffsprop6s uma estrutura comum para
niam 5 tipos de FlIs nas células dos vertebfadiiss  as proteinas dos Fls que consiste de dois dominios
tribuidos nos tecidos da seguinte maneira: citoqueraaomélogos em alfa-hélice que sdo separados e se es-
tinas (tecido epitelial), vimentina (tecido mesenqui-tendem por cinco dominios variaveis globulares, o que
mal), desmina (tecido muscular), proteina glial fibrilarexplicaria a semelhanca estrutural e a diversidade
acida astrécitos), neurofilamentos (neurénios). guimica e imunolégica entre os Fls.
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Todas as classes de Fls possuem algumas pro- CITOQUERATINAS
priedades comuns como, por exemplo, o fato de to-
das serem, relativamente, resistentes a extracdo em  As citoqueratinas sdo os Fls caracteristicos das
pH 5.5-8.0 e por possuirem tendéncia a formacélulas de origem epitelial. A célula predominante
filamentos. nestes epitélios contém em seu citoplasma abundantes
filamentos de 80 A (8 nm), na forma da feixes, cor-
respondendo a cerca de 30 % da proteina totzd-da
Tabela I: Classes de Filamentos Intermediarios lula. As Citoqueratinas Compaem uma familia de poli_
Classe Filamento peptideogom peso molecular que varia de 40-63.Kd
De acordo com o tipo de tecido epitelial, podem exi-
bir diferencas no niumero de subunidades de polipep-

| citoqueratinas acidas

L citoqueratinas basicas tideosbem como em seus pesos molecufdfeBife-

i vimetina, desmina, GFAP e periferina rentesgrupos de gueratinas sdo expressos em VAarios
v neurofilamentos, alfa-internexina tipos de epitélio escamoso estratificateiva. Apre-

v laminas sentam diferencas imunologicas e séo originadas por
VI T diferentes m-RNA. O epitélio escamoso estratificado

de o6rgdos internos (esbdfago, lingua, boca), que néo
formam um estrato cérneo tipico, ndo sdo constitui-
dos por queratinas de alto peso molecular (63-65K),

Apesar da possibilidade de se produzir anticor 5 teristicos da camada externa da pele. As citoque-

pos especificos para Cad:d filamento intermeolié‘r'oratinasexibem uma grande diversidade bioquimica e
gg?ggi:ggji;&%&?&i'ga;nc\jlir?sbf; dg(s)mum a tos'éo representadas no tecido humano por 19 polipepti-

o deos diferentégéque foram numerados de 1 a 19, de

Segundo a definicdo de LAZARIDES1982, . . .
acordo com seus pesos moleculares e pontos isoelé-
os Fls compreendem uma complexa classe de protet|-. ., .~ .
n . . ~_tricos. Estes peptideos ndo séo expressos, aleatoria-
nas que possuem regides de homologia na seqiéncia

L . - mente, nos epitélios, mas sim, em combinacdes espe-
de aminoacidos, bem como extensas areas de diver;,

géncias entre 0s mesmos. A existéncia de areas, ec%:faszza:gcid;;[?:acjlgi' ;ei%r:;en;esgt%ﬂsg:gr
truturalmente, homdlogas poderiam também permiti Kd ,q ¢ d :t’l' P trointestinal
a copolimeriza¢do de duas ou mais subunidades, co , qUE € encontrada nos epitelios gastrointestina

é 0 caso da vimentina e desmina, vimentina e GFAP & urlnzérlot,)e nas celulas de M(ejr%el g
vimentina e vérias citoqueratinas. mbora as queratinas, dentro de uma mesma

O sequenciamento de proteinas e de cDNA tenerspécie_z e entre (_aspécies difer.entes, possam ser distin-
mostrado que os Fls s30 membros de uma grande fguidas |mgnolog|ca_mente, anticorpos produz_ldos con-
milia de multigenes que codificam um nimero varia{ra queratina da epiderme humana e queratina da pele
vel de sequiéncias de aminoacidos. S&o compostos pq)(f. bovinos mostram reagbes cruzadas com uma varie-
um dominio amino terminal (“head”), um dominio dadede células epiteliais da respectiva espécie e en-
central (“rod”) e undominio carboxiterminal (“tail) ~ tre outras espécies, incluindo o homem, coelho, rato,
A regido “rod” é mais conservada e marginada popamundongo, bovinos e anfibios. Estes anticorpos,
dominios carboxi e amino-terminais, com seqiiéncid@mbém, permitiram a demostracéo de Fls no cito-
e tamanho varidveis. Uma caracteristica do domini@lasma de células epiteliais, como os hepatdcitos, cé-
“rod”, a qual acredita-se ser importante para a formalulas dos acinos pancreaticos, e cé€lulas mioepiteliais.
cao de grandes estruturas pelos Fls, é a presenca didgumas excecoes sao relatadas como, por exemplo,
seminada de regides de alfa-hélice com seqiiéncia @ células epiteliais da iris e do cristalino que néo pos-

sete aminoacidos, que se repetem suemqueratina e sim, vimentina como FI compo-
Um grande nimero de proteinas, associadas aoente daitoesqueletd
Fls, tem sido identificado nos ultimos ahd&as for- Expressdo de genes que codificam queratina

mam um grupo heterogéneo, fisicamente associadadterada esta relacionada com crescimento mafigno
com os Fls, que aparentemente regulam a organizac&iteracdes estruturais das queratinas, também, estdo
molecular do citoesqueleto. associadas a doencas genéticas da‘pele
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DESMINA de 52-58 Kd. A maior parte das células de origem
mesenguimal ou ndo mesenquimal, e, também, célu-
A analise eletroforética das fibras muscularedas mantidas em cultura possuem filamentos de vi-
lisas demonstrou que elas sdo compostas por duas praentina, que podem ser diferenciados imuno e
teinas principais: a actina e uma proteina de pesgioquimicamente das outras classes d&.FDs anti-
molecular entre 50-54 Kd, denominada desiiilZs-  corpos anti vimentina apresentam reagéo cruzada com
tudos imunoldgicos e bioquimicos demonstraram queélulas de mamiferos, aves e anfibios, indicando que
a desmina € componente do musculo esquelético e cassta proteina foi bem conservada com a evolugéo.
diacode mamiferos e avé4®. Entretanto, a desmina Entretanto, a vimentina de mamiferos e aves mostra
das duas classes mostra diferentes pontos isoelétricegumas diferencas e podem ser produzidos anticor-
diferentes pesos moleculares e a de mamiferos € maies que nio apresentem reagdes cruzadas.
acida. As duas moléculas sdo homologas, mas ndo  Alguns trabalhos mostraram que a vimentina e
idénticas e, portanto, séo distintas imunologicamentea desmina coexistem juntas, durante toda a miogénese,
A desmina e a vimentina apresentam motilidade enquanto a vimentina predomina em estagios iniciais
semelhante na eletroforese em gel de sodiododecik desmina passa a predominar em estadios mais tar-
sulfato. Algumas observagdes mostraram que certatios Em algumas fases, a distribuicdo de vimentina e
células musculares contém maior quantidade de videsmina éndistinguivel, ajue sugere que suas subuni-
mentina do que desmina, como algumas células ddadessdo capazes de formar copolimeros para origi-
atrio cardiac®?® ou algumas células que compde anar um filamento. A variacdo dos niveis de vimentina
parede de vasés e desmina no muasculo adulto é uma importante carac-
Os filamentos intermediarios podem ser, facil-teristica que se relaciona com a capacidade funcional
mente, observados em fibras de mdsculo esquelétiagpbs mesmos. Desta forma, os muasculos esqueléticos
na fase embrionaria, entretanto em musculos de adutos mamiferos mostram, principalmente, a desmina
tos os Fls séo raramente observados, embora a desmo filamento intermediario, enquanto a vimentina é
mina possa ser detectada por eletroforese ou métodeacontrada em pequenas quantidades ou esta &usente
imunologicod®. Nestes casos, a desmina pode ser ob- O alto grau de insolubilidade da vimentina su-
servadanas zonas Z dos musculos esqueléticos, emere a sua fungédo estrutural no citoplasma. Algumas
regidesde juncao celuldt. A desmina € a terceira evidéncias bioquimicas e morfolégicas indicam que os
proteina encontrada na linha Z, as outras séo alfdilamentos de vimentina estdo associados a membrana
actina e actina. Na musculatura lisa de animais aduhuclear e plasmatica, mantendpasicdo do nucleo
tos, os filamentos de desmina aparecem na forma dedo fuso mitético, durante a vida da célula. Durante
uma rede interconectada que liga corpos densos @dpmitose, a vimentina sofre fosforilagdo do seu domi-
citoplasma a placas densas, que contém alfa-actinaio amino terminal e se dispersa em agregados, con-
na membrana citoplasmatfta tendo formas filamentos#s Recentemente
Embora os Fls, raramente, sejam observados e@HOESMAN et al., 199, sugeriram que este fila-
musculo cardiaco eles séo especialmente proemiento possa servir como substrato pasioe estar
nentes encélulas miocardicas hipertrofiadgsque  relacionado com a infecg&o viral.
podem estar relacionadas com alteracéo na contratili- COLUCCI-GUYONet al.199% ndo observaram
dade ou em musculo cardiaco de animais tratados coatteraces fenotipiocas evidentes em camundongos
anabolizante8 KAWAGUCHI et al. 199%, obser-  “knock out’para vimentina.
varamalteracdes no citoesqueleto de células cardia-
cas~de hamsters cardiopatas. A desmina e a Iamln_a NEUROFILAMENTOS
estdo funcionalmente ancoradas uma a outra nas fi-
bras cardiacés Os neurofilamentos (100A) e os microttbulos
(250A) sdo os principais elementos estruturais dos
VIMENTINA dendritos, ax@niog e_do,pericério. Os neurqfi_lamen-
tos podem estar distribuidos de forma aleatéria ou de
A vimentina foi caracterizada como o princi- forma organizada, formando “feixes”.
pal filamento intermediario em fibroblastos de em- HOFFMAN & LASEK, 1975° foram os primei-
brido de galinha. A extragéo, em presenca de deteres a purificar e isolar os neurofilamentos e a demostrar
gente i6nico, permitiu a obtencéo de um polipeptide@ue eles eram compostos por trés principais subuni-
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dadedde polipeptideos denominados “triplet” de neu-que, longe do contato com os axénios, as células de
rofilamentos, cujos pesos moleculares foram determiSchwann sofrem alteragéo no citoesqueleto, caracte-
nados e séo, aproximadamente, de 68, 160, 210 Kd. B4zada pelo acimulo de GFAP.
tes pesogariam um pouco, dependendo do sistema de As células da linhagem astrocitica sofrem uma
eletroforesaisado nos laboratdrios. Estes peptideos ponarcada alteragéo nos Fls que as compde durante o
dem, também, ser denominadissL, NF-MeNF-H, res-  desenvolviment®d. Assim, a queratina observada nas
pectivamente para baixo, médio e alto peso moleculag€élulas neurectodermais de roedores é substituida por
Outra evidéncia de que os neurofilamentos erarlyimentina, depois da formagdo do tubo netirRlos-
compostos por trés subunidades principais de pohteriormente, com o desenvolvimento da glia radial, a
peptideos foram obtidas pOILLARD & SIMON, 19813 vimentina aparece como filamento intermediario im-
que produziram anticorpo especifico para o polipepPortante, predominante ou mesmo Gffic€om o
tideo de 210 Kd e conseguiram precipitar os trés pgmadurecimento da célula, a vimentina e a GFAP se
lipeptideos. Anticorpos produzidos contra qualquef0rnam presentése finalmente em muitos astrocitos

um dos polipetideos mostram reacéio cruzada com & SNC de roedores, principalmente os astrocitos da
demais, 0 que revela a existéncia de um determBubstancia cinzenta, a expresséo de vimentina cessa

nanteantigénico comum as trés unidadgsZOSNEK permanecendo apenas a GFAP
Estudos metabdlicos em cultura revelaram que a

et al 1986 observaram, também, que cada subunidad PR . . g
FAP &, ativamente, sintetizada e que a sua reposi¢ao

era traduzida por um m-RNA. Juntos, estes trabalhos . P L.
rapid&'. Apoés injdria, os astrocitos apresentam um

evidenciaram o fato de que as subunidades nao S§?Jmento do numero de Fl, a glia radial, também, reage
derivados proteoliticos ou produtos de agregacao. " . »ag N em, reag
a estimulos lesivos, porém de maneira mais branda.

] i Em outras condi¢des patolégicas como o “Scrapie”
PROTEINA GLIAL FIBRILAR ACIDA (GFAP) a encefalomielite murirtg que envolvem a prolife-
racaode astrocitos (astrocitose), também observou-se

_ Os filamentos de GFAP foram, inicialmente, ., 4ymento da GFAP no citoplasma das células
isolados de placas de esclerose mufipBeu peso reativas (astrogliose).

molecular estd em torno de 50 Kd e a proteina esta Recentemente, PENKY et al. (199%)emons-
bem caracterizada, quimicamente. A imunohistoquiz;gram que camundongos “knock-out” para GFAP
mica tem demostrado que ela pode existir em duagpresentavam desenvolvimento e reproduco normais,
formas estruturais, difusa no citoplasma ou em filag apresentavam astrogliose reativa pés-traumatica,

mentos o que corresponde, respectivamente, a formgggerindo que a GFAP ndo é um requerimento obri-
solveis e insoltveis em agtiEsta proteina tem sido  gatério para este processo.

demostrada imunoquimicamente em muitos verte-
brados, incluido mamiferos, peixes e a¥ePa mes-

ma maneira que outros Fls, a polimerilizacdo da GFAP LAMINAS
é regulada por fosforilacao e desfoforilagdo do domi- A lamina nuclear é uma rede de proteinas que
hio *head™. revestem a face nucleoplasmatica da membrana nu-

A GFAP ¢ a subunidade que compGe 0 princCilear interna. Ela consiste de uma ou mais proteinas
pal filamento intermediario, encontrado nos astrocitogstruturais relacionadas, as laminas, que possuem um
do SNC e, portanto, geralmente € utilizado como eximportante papel na organizacdo da estrutura nucle-
clusivo marcador destas célifasstando presente ar9% As laminas séo, reversivelmente, despolimeri-
em astrocitos normais, reativos e neoplasicos. Tanradas durante a mitose, provavelmente devido a
bém, foi identificada em células de Schwann, célulasosforilagdo enzimatica Todas as laminas possuem
de suporte da pineal, em tanicitos, em células darganizagéo estrutural protéica de outros filamentos
neurohipofis€. Durante algumas fases do desenvol-intermediarios do citoplasrtfaNas células somaticas
vimento e processos inflamatérios a GFAP, tambénde mamiferos, foram isoladas trés laminas distintas,
pode ser expressa por células de epéritliera célu- A, B e C!, e existem algumas evidéncias da existén-
las de Muller da retind BIANCHINI et al, 1992°  cia de polipeptideos menores em &vess laminas
estudaram a expressio de vimentina e GFAP em culle mamiferos diferem apenas na sua pocgémoxi-
tura de células de Schwann, de pacientes com diféerminal, entédo, elas podem ter origem no mesmo
rentes neuropatias e controles normais e concluiram-RNA e terem sofrido “splicing” diferencfal
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Estudos realizados p®OBERet al®, em va- como um filamento intermediario. Entretanto, como
rios 6rgdos de embrides de camundongos, mostrarah& pouca homologia com os outros Fls e ela apresen-
gue os polipeptideos A e C que compdem a laminga sequéncias de dominios “rod” L12 e L2, a nestina
nuclear variam de acordo com o estagio de desenvolei integrada em uma nova classe de Fls, a classe VI.
vimento e o tipo de tecido. Outras caracteristicas desta classe incluem um domi-

DJABALI et al. 199%° obtiveram evidéncias de nio amino-terminal muito pequeno ou ausente e um
que a lamina B representa um “receptor” nuclear pardominio carboxi-terminal, excessivamente, longo que

o dominio terminal da periferina. GLASS 199& al.,  possui muitos peptideos repetidos. A nestina € um dos
determinaram um sitio de ligacédo das laminas A e C énaiores filamentos intermediarios, com peso mole-
cromatina. cular entre 210-240 Kd. Durante o desenvolvimento

do SNC, observamos grandes alteracdes na compo-
sicdoda rede de filamentos intermediarios. Segundo
PERIFERINA JACKSON et al.198C¢°% nos primérdios da

Em 1978LIEMY et al., descreveram uma pro- €mbriogénese, as células expressam alguns tipos de
teina de 60 Kd, obtida durante o isolamento de neurd:itoqueratinasA nestina €&, inicialmente, coexpressa
filamentos da raiz de nervos espinhais, que ndo cofom a vimentinaas “steam cells” dSNC de ratos, e
respondia a nenhuma das subunidades do “triplet” dgom a diferenciacd@ nestina desaparece e um novo
neurofilamentos. Mais tardRORTIER et al. 1968 ca-  tipo de filamento intermediario da classe VI se ex-
racterizaram uma proteina insolGvel em triton, conPressa, a alfa-internexiha alfa-internexina persis-

56 Kd, presente em neuroblastoma de camundongot € s6 comeca a decrescer quando inicia o apareci-
Esta proteina, também, foi encontrada em varios netnento dos neurofilamentos akéo e médio peso mole-
rénios do simpatico, mas nao foi encontrada em célucular (NF-L e NF-M).Finalmente, o neurofilamento

las gliais ou em homogenados do cérebro ou de algle alto peso molecular (NF-H) é observado nos neu-
mas de suas regids por isso foi denominada peri- ronios e, ao mesmo tempo a GFAP é observada nos
ferina. astrocito¥".

Com base na sua Capacidade de reagir cruzada- Em cérebros adultos normais de humanOS, anes-
mente com anticorpos anti FIs, na presenca de uﬁi’ﬂafOi detectada em células endoteliais ocasiéhais
tnico residuo de triptofano na parte central da moléPor outro lado, os mesmos autores encontraram ele-
cula, PORTIERet al.1982 propuseram que a perife- vados niveis de nestina em varios tumores primarios
rina seria um novo representante da familia dos FI$l0SNC, nas células endoteliais ou em célulespla-

GOLDSTEIN et al.199%° utilizaram anticor- SiCas.TOHYAMA, 1992 et al. detectaram a presenca
pos antiNF-L e anti-periferina, em reacéo de duplade nestina com imunohistoquimica em tumores neu-
imunofluorescéncia, e reportaram trés populacdes digectodermicoprimitivos e gliomas malignos e em mui-
tintas de neurdnios na raiz de ganglio dorsal de rato$0s outrosumores, originados n®NC. A expressao
PARYSEK et al 199% et al. demonstraram, com reagaotransitériada nestina nas células primitivas neuroepi-
de dupla imunofluorescéncia em nervo ciatico, que periteliais, nos primordios da embriogénese, e a sua pre-
ferina,NF-L, -M, -H, podem ser encontrados no mes-Sen¢a em neoplasiaguroepiteliais sugerem um pa-
mo filamento. Ent&o, alguns Fls neurais podem conPél da nestina nos eventos celulares, que precedem o
ter predominantemente proteinas NF ou periferina, erfomprometimento das “steam cells” com as linhagens
quanto que outros podem conter as duas subunidadél§ célulaslo sistema nervo&oDiferente do que ocorre

MIGHELI 1993 et al. relataram aumento dos NOSNC, a nestina no sistema nervoso periférico conti-
niveis de neurofilamentos (NF) e periferina em neurdninua ase expressar, nas células de Shwann, em ratos
os motores da medula dorsal de ratos, apés transezdultos’.
céo. A presenca de esferoides ricos em periferina foi ~ Este filamento intermediario, também, € obser-

associada com regenera@éo das terminag(jes axonalg._dOdurante 0 desenvolvimento embrionario da muscu-
laturaesquelética, junto com a vimentina e desfiina

NESTINA
ALFA-INTERNEXINA
Em 1990LENDHAL 19882 et al. descreveram

a sequliéncia génica da nestina. Segundo os critérios  Esta proteina foi denominada alfa-internexi-
estabelecidos p@TEINERT & ROOP 1988 a nestina  na, devido a sua provavel interagdo com o citoes-
possui todas as caracteristicas para ser classificadaeletoin vivo. A alfa-internexina, marcada com,
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mostrou-seassociada com vimentinGFAP e NF-L, COMENTARIOS FINAIS
e, fracamente, ligadaNF-M e a tubulina eao liga-
da aNF-H e outras proteinas ndo pertencentes ao ci- Desde o inicio da década de 70 até os dias atu-
toesqueleto. ais, inumeros trabalhos vém sendo publicados procu-
Mesmo tendo sido reconhecida pelo anticorpaando caracterizar os tipos de Fls expressos em deter-
comum a todos os Fls, a alfa-internexina ndo seninados tipos celulares que sofreram transformacao
polimeriza em filamentos de 10 nm nas mesmas comeoplasica, buscando assim o seu diagnostico dife-
dicbesnas quais o fazem os neurofilamentoSeAP . rencial com outras neoplasias que ocorrem no mesmo
FLIEGNERet al. 1990 demostraram que a se- tecido ou em tecidos diferenté¥7® De maneira ge-
guéncia de aminoé&cidos, que codifica a alfa-interneral, podemos citar alguns trabalhos que fornecem da-
xina, possui todas as caracteristicas de uma sequétes sobre a caracterizacdo de algumas neoplasias
cia de filamento intermediario e, provavelmente, percomo carcinomd$ carcinomas gastrointestinéjs
tencia ao tipo IV dos FIs. A expresséo da alfa-intercarcinoma pulmoné&®, neoplasias hepatic¢dsneo-
nexina ocorre, especificamente, no cérebro e a expreglasiaspancreatica8, neoplasias do sistema geni-
séo de m-RNA é maxima, proximo ao nascimento @ourinarid®, de células germinativas testicul&fede
diminui nos adultos. Embora seja encontrada asscanexos da peté rabdomiossarcorffa neoplasias da
ciada ao NF-L provavelmente ndo possui as mes-parétidd®, neoplasias do SNE?,
mas funcgdes. Entretanto para um diagnéstico preciso, natu-
ralmente precisamos ter conhecimento da expressao
PLECTINA dos Fls, durante todas as fases de diferenciagdo das
células em questdo, e por isso existem muitos traba-
O trabalho publicado p@BTEINERT & ROOP  lhoscontemporéneos onde estéo descritos o apare-
1988, classificava a plectina como uma proteina ascimento dos Fls, durante a ontogénese dos tecidos
sociada aos filamentos intermediarios encontrada eformais, como, por exemplo, os trabalhosvida L
fibroblastos, em cultura. Entretanto, estes autores, tanet al.1982° FRANKE et al.1981%° sobre a diversida-
bém,fizeram referéncia ao trabalho HESKA et  de e expressao de citoqueratinasZARIDES et al.
al.198%° onde a pletina, entdo denominada proteind 982 e FRANKE et al. 198% sobre as diferentes ex-
de 300 Kd, parecia possuir estruturas em alfa-hélicqaressoes de Fls, em células de cultura e em tecidos
que a classi€ariam no grupo das proteinas de Fls,normais. Também, outros autores procurgraaréo
emborain vitro ela ndo mostrasse a forma caracterisdos FIs em tecido rerfglglandulas sudoripard$’,
tica destes filamentos. glandula saliv&f, mucosa oral humafabursa de
Trabalhos mais recentes como oF@®SNER  Fabriciug, linfécitos T*°, estagios iniciais do desen-
1997°et al., WICHE at all993%, referem-se a plectina Vvolvimento embrionario de camundongésHa, tam-
como um Fls de alto peso molecular (300 Kd), enbém, trabalhos como o 8N MUIJEN et al. 1987
contrado em muitos tipos celulares. Estudos bioquisobre a coexpresséo de Fls em tecido fetal e adulto,
micos e de imunolocalizacdo mostraram que tem urgntre outros.
papel muito importante na ligagao de filamentos in- Uma vez que os Fls sdo os principais compo-
termediarios entre filamentos intermediarios, na liganentesda matriz intracelular, distdrbios na sua sintese,
cao entre filamentos intermediarios e microtibulos owenovagao ou organizagao estrutural podem ser ob-
microfilamentos e também servem para ancorar os FRervados, o que de certa forma € muito comum em
na membrana citoplasmatica e nucieér algumas doengas degeneratt®§®1°41%5 Um bom
A plectina tem sido encontrada interagindo comexemplo pode ser dado com a doenga de Alzheimer,
a vimentin&™ proteinas 1 e 2, associadas aos miuma doenca degenerativa do SNC, onde os neuronios
crotibulo®, GFAP, neurofilamentos, algumas cito- S0 as células, primariamente, afetadas mostrando
queratina® e lamina B. A plectina, também, apre- acimulos de filamentos de 10 nm com padré&o anor-
sentauma forte tendéncia a se auto-assétigo- mal de imunorreatividad®, os astrocitos também
dendopromover estabilidade em areas da célula quéestao envolvidos, apresentando gliose, geralmente, as-
estdo deficientes em filamentos do citoesqueleto. Esgpciada com aumento da expressao de GFAP. Outras
mesmo grupo de pesquisadores, determinou que a reatologias neurodegenerativas, também, podem apre-
gido de ligacdo da plectina com os Fls esta contida reentar padrées anormais nos neurofilamentos, como
terminacao carboxi-terminal do filamento. a sindrome de Down, distrofia neuroaxial, atrofia
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olivo-ponte-cerebelar, doenca de Pidkstes cor- hereditaria, miopatia congénil&dORNELI et al.1980,
pusculos eram ricos em NF-H e existem evidéncia3983°"1%jinvestigaram o possivel envolvimento dos
de que os mesmos se originaram de uma interfddamentos intermediarios na patogénese da distrofia
réncia notransporte de neurofilamentd®OLAK & muscularBROCKSet al. 1991, também, fizeram es-
NOORDEN observaram em lesdes extensas do SN@udos sobre a expresséo de FIs em uma cepa de ca-
associadas a enfartamento, a presenca de neurdnimsindongoglistréficos (ReJ 129 (dy/dy), e obser-
com marcacédo positiva para NF, que apresentavararamuma distribuicdo anormal da desmina que mos-
aspecto bastante incomum. trava-se agregada proximo ao nucleo.

Na revisao realizada p@SBORN & WEBER Também, em afec¢des dermatoldgicas existem
19837, foram citadas algumas anomalias relacionadatgrabalhos demonstrando padrdes diferentes de ex-
aos filamentos intermediérios (desmina) da musculapressédo de Fis conforme observado p@OBIN et al.
tura esquelética, tais como a miopatia hereditaria distal,992'° no lipus eritematoso, e p@HIDA-YAMA-
cardiomiopatias, distrofia neuromuscular congénitaMOTO et al.199%1", na dermatite bolhosa.
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ABSTRACT: Intermediate filaments (IF) has become subject of considerable interest to cell and
mollecular biologists. A lot of date indicates that IF proteins constitute an extremely heterogeneous
multigene family. This complexity means that IF are functionally diverse component of cells. This
paper describes the majors intermediate filaments and their application in some studies linked to

embriogenesis, physiology and pathology of animals tissues.
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