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antibiose a S. sclerotiorum. Propde-se também testar a ati-
vidade de Iturina A (lipopeptideo produzido por Bacillus
subtilis) contra Sclerotinia e a viabilidade de emprego con-
comitante de micoparasitas e B. subtilis no controle bio-
l6gico de Sclerotinia.
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O objetivo deste projeto é expressar, em bactéria e no
fungo filamentoso Trichoderma reesei, a proteina DSCR-
1, cujo gene se localiza na regido critica da sindrome de
Down e que, provavelmente, estd envolvida na patogénese
da sindrome. Depois de expressa e purificada, a protei-
na serd submetida a sequenciamento e experimentos de
cristalizacdo, de forma a possibilitar a resolu¢dao de sua
estrutura tridimensional por difracao de raios X. Além
disso, o projeto objetiva estudar a localizacio intracelular
da proteina por meio de imunofluorescéncia.
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As cininas sdo uma familia de peptideos gerados no
sangue e tecidos pela hidrélise proteolitica dos substratos
precursores cininogénios pelas enzimas calicreinas. Um
amplo espectro de agoes bioldgicas é atribuido a essas
substincias, variando desde a participagdo na homeostase
vascular até o envolvimento em processos inflamatdrios.
Os receptores responsaveis pela mediacdo desses efeitos
sdo denominados B1 e B2, sendo jd caracterizadas as estru-
turas proteicas e gendmicas dessas moléculas. Ao receptor
B2 ¢ atribuida a maior parte das agdes das cininas, uma
vez que este receptor é expresso constitutivamente nas cé-
lulas de varios tecidos, enquanto o receptor Bl é induzi-
do em condigdes patologicas, principalmente no processo
inflamatdrio. Para melhor estudar e entender as fung¢oes
do sistema calicreina-cinina, varios modelos de animais
transgénicos foram criados. Por meio de um modelo de

rato transgénico com superexpressao da enzima calicreina
tissular humana em vdrios tecidos, pretende-se avaliar a
importancia dessa enzima na regulacdo da pressao arte-
rial, bem como nos efeitos cardiacos benéficos provocados
pelo tratamento com inibidores da enzima conversora de
angiotensina (ECA). Tendo-se em vista também a partici-
pagdo das cininas na fungdo cardiaca, gerou-se ainda outro
modelo de rato transgénico, no qual o receptor B2, tido
como responsével pela protecao do coragdo advinda dos
tratamentos com inibidores da ECA, foi superexpresso ex-
clusivamente no tecido cardiaco. Esses animais serdo usa-
dos em modelos de doengas tais como hipertrofia e falha
cardiaca. Com o objetivo de estudar o papel do receptor B1
em estados fisiopatoldgicos, tais como inflamagdo, foi ge-
rado um camundongo transgénico no qual o gene para este
receptor foi deletado por recombina¢do homéloga. Varios
estudos serao realizados com animais em modelos experi-
mentais de inflamagao, a fim de se verificar a importancia
desse receptor nas vdrias etapas do processo inflamatério,
tais como migracao e tempo de vida de neutréfilos, além
de resisténcia a choque endotéxico.
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Os caminhos da regulagem da produc¢io de energia
por 4cidos graxos serdo relacionados a mudangas morfo-
légicas no mitocondrial, com o objetivo de determinar
como o controle do metabolismo da energia de tumores
por édcidos graxos estd relacionado a morfologia. O foco
serd em como 4cidos graxos sdo repartidos entre proces-
sos oxidativo e biossintético e se a carnitina-palmitoil-
transferase estd envolvida nessa partilha. As mudancas na
composicdo de acidos graxos de componentes celulares
serao relacionadas a mudangas na morfologia celular e
mitocondrial e a atividade da CPT I e a sensibilidade ao
malonil-CoA.
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