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patogénicos. Entre eles destacam-se a Chlamydophila
psittaci, considerada uma das principais zoonoses trans-
mitidas por aves, e a doencga de Newcastle, uma das mais
importantes enfermidades da avicultura comercial, inse-
rida no Programa Nacional de Sanidade Avicola (PNSA)
do Ministério da Agricultura. Apesar do elevado nivel de
desenvolvimento da avicultura brasileira, raros estudos
tém sido realizados envolvendo a participagao de aves
silvestres na cadeia epidemiolédgica dessas enfermidades.
Em vista da caréncia de informagdes sobre o status sani-
tario de algumas espécies de aves aquéticas que ocorrem
na costa brasileira, o presente trabalho objetiva pesqui-
sar a ocorréncia de Chlamydophila psittaci e do virus da
doenca de Newcastle em espécies das ordens Charadrii-
formes e Pelecaniformes em diversos locais do pais. Para
tanto, serd realizada a pesquisa direta dos agentes pela
reagdo em cadeia pela polimerase (PCR e RT-PCR) com
posterior sequenciamento e caracterizagdo das amos-
tras positivas (sorovar e estirpe). Ademais, serd avaliado
o perfil soroldgico das aves frente a esses patégenos por
meio das técnicas de fixagdo do complemento e inibi¢ao
da hemaglutinagao. Espera-se que as informagdoes obtidas
em relagdo a epidemiologia dessas enfermidades possam
contribuir com os programas de conservagdo das espé-
cies silvestres e com os programas de vigilancia e controle
desses agentes na avicultura comercial.
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Este projeto visa a corre¢ao do gene causador da
distrofia muscular por meio de modificacdes genéticas
especificas permanentes. Uma alternativa para a minimi-
zagdo da integra¢do incontrolada do DNA no genoma é
por meio da integracao sitio-alvo por recombinagao ho-
mologa ou gene targeting. O desenvolvimento de novas
classes de terapéuticos que podem desencadear rearran-
jos no DNA gendmico de maneira especifica representa
uma nova promessa para um aumento significativo de
eficiéncia dessa técnica. Recentemente, desenvolveu-se
uma tecnologia para a criagdo de proteinas que se ligam
ao DNA de uma maneira especifica e induzem quebra na
molécula do DNA dupla fita dos genes-alvo, formados
por zinc finger nucleases (ZFNs). Estas oferecem grandes
vantagens a terapia génica em rela¢do a outras estratégias
que envolvem regulagdo génica devido ao fato de essas

modificacdes serem de natureza permanente e trans-
mitida para a progene celular. O potencial terapéutico
das ZFNs em corrigir a muta¢do causadora da distrofia
muscular em cées vai ser avaliado em linhagens de cé-
lulas-tronco recentemente isoladas, oriundas de popu-
lagoes mononucleares de sangue de cordao umbilical de
animais distréficos, da sua medula Gssea, e de linhagens
celular progenitoras de membranas fetais. Esta proposta
também objetiva estabelecer um grupo de referéncia em
terapia génica aplicada a medicina veterindria envolven-
do modelos animais.
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Ehrlichia canis, agente causador da erliquiose mono-
citica canina, é uma doenga endémica no Brasil, onde é
transmitida aos cdes pelo carrapato Rhipicephalus sangui-
neus. Inicialmente, o presente projeto objetiva isolar, em
cultura de células, E. canis de cdes sintomadticos de diferen-
tes regides do Brasil. Os isolados obtidos serdo caracteri-
zados molecularmente, determinando-se as sequéncias de
nucleotideos de fragmentos dos genes dsb, p30 e 165 rRNA
para serem comparados filogeneticamente entre si e com
sequéncias correspondentes a outros isolados de E. canis
de outros paises. Nos isolados, serd realizada a caracteriza-
¢d0 antigénica por Western blotting com soros provenientes
dos caes artificialmente infectados que serdao comparados
entre si para avaliar a existéncia de possiveis diferencas an-
tigénicas. Os resultados obtidos fornecerao subsidios para
futuros e atuais estudos que buscam uma vacina anti-E.
canis para ser utilizada em nivel nacional ou mundial.
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As doengas entéricas associadas com diarreia, desi-
dratagdo e perda de peso constituem um dos principais
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problemas da bovinocultura mundial, contribuindo para
expressivos indices de morbidade e mortalidade, prepon-
derantemente entre neonatos. Nesse contexto, exigéncias
para uma melhor compreensdo da epidemiologia, bem
como do diagnéstico laboratorial e prevencao das doen-
¢as entéricas de natureza infecto-contagiosa, tomaram-se
constantes, no Ambito da medicina veterindria preventiva,
em face das perdas econdmicas decorrentes de mortes e re-
tardamento no crescimento. Entre os principais enteropa-
tégenos virais, de distribui¢do mundial e histéria recente,
destaca-se o torovirus bovino, sobre o qual, no Brasil, até
o0 presente momento, nao existe dado algum disponivel na
literatura pertinente a respeito do diagnéstico laborato-
rial ou da epidemiologia dessa virose. Portanto, investiga-
¢oes envolvendo a detec¢do e caracterizacao de torovirus
bovinos circulantes no Estado de Sdo Paulo, preferencial-
mente na regiao do nordeste paulista, em associagdo com
estudos soroepizootiolégicos, tornam-se imprescindiveis,
nao apenas em relacdo a melhor compreensao das carac-
teristicas filogenéticas e distribuicdo desses virus, mas
também, e principalmente, em relagao a epidemiologia e
diagndstico laboratorial dessa virose, contribuindo para
determinar a possivel importincia do torovirus bovino na
etiogenia da diarreia em bezerros no Brasil. Nesse senti-
do, o presente projeto tem por objetivos: a expressao, em
sistema procarioto, da nucleoproteina recombinante do
gendtipo de torovirus circulante no estado; o desenvolvi-
mento e a aplicacao dos ensaios DAS-Elisa e I-Elisa, com-
parativamente ao teste de HI, para a detec¢ao de virus e
de corpos especificos, a partir da nucleoproteina recombi-
nante e de imunorreagentes especificamente produzidos;
a deteccdo e a caracterizagao gendmica de torovirus, por
técnicas de RT-PCR e sequenciamento gendmico, a partir
de amostras de fezes, procurando-se estabelecer relagoes
filogenéticas com outros torovirus ja descritos.
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A rodococose é considerada uma das principais cau-
sas de morbi-mortalidade em potros e de linfadenite em
suinos. Recentemente é reconhecida em todo o mundo
como doenga emergente no homem, notadamente em
pacientes imunossuprimidos, em especial, acometido pela
Aids. Sdo incipientes os estudos no Brasil conduzidos na
investigacao dos fatores de viruléncia de Rhodococcus equi
isolados do homem, de animais e/ou do ambiente. O pre-

sente estudo pretende investigar os principais fatores de vi-
ruléncia em estirpes de R. equi isoladas de potros e de seu
ambiente de criagdo, de linfadenite em suinos e javalis, e
de casos de rodococose humana, em pacientes acometidos
ou nao pelo virus da Aids. Pretende-se realizar o estudo da
epidemiologia molecular da enfermidade, com base na de-
terminac¢ao dos plasmidios e antigenos ligados a viruléncia
das estirpes e sua classificagdo em virulentos (VapA), de
viruléncia intermedidria (VapB) e avirulentos. Pretende-se
também determinar outros mecanismos ligados a patoge-
nicidade do agente, incluindo o perfil de sensibilidade mi-
crobiana, a ocorréncia de linhagens multirresistentes aos
antimicrobianos, a multiplicagdo em meio com restri¢ao
de ferro, a presenca de “apéndices” bacterianos, capacidade
de manutenc¢ao intracelular — mediante a microscopia ele-
tronica —, presenca de citotoxinas (fator equi), acao de per-
meantes de membrana bacteriana, assim como a prevalén-
cia de isolamento de R. equi no ambiente de criacoes, das
fezes e do intestino de equinos e de linfonodos de suinos,
com vista a contribuir no esclarecimento do impacto da
presenga dos principais fatores de viruléncia na patogeni-
cidade das estirpes e na relagao homem-animal e ambiente
nas infec¢des por R. equi no pais.
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Células-tronco embriondrias (ESC) tém sido utiliza-
das nas tentativas de obtenc¢do de tecidos especificos ou
mesmo de individuos. Devido a plasticidade dessas célu-
las — por possuirem uma pluripoténcia na geragao de ti-
pos celulares provenientes das trés camadas germinativas
(ectoderme, mesoderme e endoderme) —, uma das possi-
bilidades poderia ser o estabelecimento de linhagens per-
manentes de ESC, oriundas de embrides, com um histori-
co reprodutivo superior (isto é, provenientes de doadoras
com médias de produgao de embrides e/ou taxas de ges-
tagao aliadas a superioridade fenotipica de sua progénie).
Essas linhagens poderiam ser utilizadas na geragdo de
animais quiméricos e/ou de animais clonados por trans-
feréncia de nucleo (NT). Assim, a obtencao, a caracteri-
zagao da pluripoténcia e a perpetuacao de tais linhagens
poderiam abrir interessantes perspectivas quanto a bio-
tecnologia da reprodugao assistida em bovinos. Na pro-
dugdo de embrides quiméricos, uma possibilidade seria a
manipulag¢do da relagao entre as populagoes de ESC e da
massa celular interna (ICM) do embrido receptor, com o



