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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
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intuito de aumentar — ou mesmo substituir integralmente
—a participacdo das ESC na formagao das gonadas do indi-
viduo. Com esse intuito, serao utilizados embrides murinos
e bovinos (produzidos in vivo e in vitro, respectivamente)
como receptores da ICM, oriunda de embrides obtidos in
vivo ou de partenogenotos, na indug¢ao do quimerismo das
goénadas. Os embrides doadores das ICM serao obtidos de
camundongos transgénicos GFP ou de vacas da raga ne-
lore. Serd testada a metodologia de redug¢ao — e mesmo de
exclusdo — da ICM do embrido receptor, como favoreci-
mento a incorporagao e povoamento da ICM oriunda dos
embrides doadores (no caso extremo, o embrido receptor
contribuiria somente com o trofectoderma, sendo toda a
ICM oriunda do embrido doador). Sera utilizada a trans-
feccao da ICM, com EGFP, para a determinagao in vitro da
eficicia do quimerismo embriondrio na espécie bovina.
Um dos objetivos deste projeto é adquirir conhecimento
bésico no estabelecimento de linhagens autorrenovaveis
de células-tronco embriondrias, oriundas de embrides
bovinos (produzidos in vivo e mediante partenogénese)
a partir de fémeas selecionadas com base no seu histérico
reprodutivo e/ou produtivo. Além disso, serd investigada
a eficdcia na obten¢ao de fémeas bovinas quiméricas e sua
caracteriza¢do quanto ao grau de quimerismo presente
nos ovarios. Embora este projeto possua um fundamento
na pesquisa bdsica, em sua estrutura conceitual existe uma
profunda énfase nas aplicagdes, préticas e comerciais, de-
correntes do dominio das técnicas propostas no presente
projeto. Algumas dessas aplicagdes poderiam ser a mani-
pula¢do génica de tais linhagens de ESC — relacionadas as
caracteristicas de produgao, reprodugio e resisténcia — ou
na incorporagao de transgenes nessas linhagens. Tais mo-
dificagdes no gendtipo das ESC, associado a clonagem por
NT, poderiam resultar em fontes inesgotédveis de matéria-
prima na construcdo de biorreatores bovinos. Finalmente,
a implementag¢do de um polo de biotecnologia animal na
Unesp, no campus de Assis, serd uma forte base de susten-
tagdo e nucleacao cientifica para o recém-criado curso de
graduagao em biotecnologia.
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O presente trabalho apresenta uma metodologia
qualitativa de avaliacao do risco de circulagao do virus
da raiva (variante 3) em populag¢des de herbivoros do-
mésticos do Vale do Rio Paraiba do Sul, Estado de Sao
Paulo. Serdo construidas drvores de cendrio que levarao

em conta a exposi¢do e difusdo da raiva, a fim de se es-
timar a probabilidade de ocorréncia da raiva nos her-
bivoros. Essa probabilidade serd associada a localiza¢ao
geogrifica das propriedades rurais, e as dreas de maior
risco serdo priorizadas, quando da implanta¢ao das me-
didas de controle preconizadas pelo Programa Nacional
de Controle da Raiva de Herbivoros, do Ministério da
Agricultura, Pecudria e Abastecimento. Para a realizacao
do presente projeto, foi estabelecida uma parceria entre o
Departamento de Medicina Veterindria Preventiva e Sau-
de Animal da FMVZ-USP, o Ministério da Agricultura,
Pecudria e Abastecimento e a Coordenadoria de Defesa
Agropecudria do Estado de Sao Paulo.
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A biologia molecular é uma ferramenta importan-
te que vem sendo aplicada ao estudo e compreensio de
fendmenos bioldgicos. O conhecimento da estrutura e
funcio dos genes, bem como suas altera¢des, é hoje am-
plamente explorado no campo da medicina molecular. A
estrutura e funcdes, assim como as alteragdes das prote-
inas, também sao amplamente investigadas na génese de
processos patolégicos. Estes estudos vém revolucionando
os conceitos da patologia e dando inicio ao que se chama
“a era da patologia molecular”. Dessa forma, as alteracoes
nesses componentes celulares vém contribuindo muito
ao conhecimento da etiopatogenia de diversas doengas.
Também recentemente estudos sobre os agticares, com-
ponentes estruturais das células e dos tecidos, vém sen-
do envolvidos na génese de processos patoldgicos. Essas
substincias, encontradas normalmente na constituicao
morfoldgico-estrutural das células, desempenham ind-
meras fungdes. Diversos distdrbios morfofuncionais, que
caracterizam o processo de doenga, sdo provocados por
alteragdo quali e quantitativas desses componentes. Este
ramo, a glicobiologia (glicopatologia), evidenciou a di-
versidade e a importincia de tais componentes na estru-
tura e na func¢do de células e tecidos e sua importancia na
manuten¢ao da homeostasia. Dessa forma, pode-se dizer
que o estudo da biologia das doengas, nos dias de hoje,
caracteriza-se pela investigacdo das alteragdes gendmicas,
protedmicas e glicobioldgicas das células e tecidos dos
animais. Sendo, entao, o estudo dos genes, das proteinas
e dos agticares considerado o tripé da patologia molecu-
lar. O estudo das alteragdes teciduais, determinadas pelas
doengas, é o carro-chefe das atividades do patologista. O



