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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
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emprego da técnica do tissue array como ferramenta na
avaliacao de grandes quantidades de amostras, em uma
s6 lamina, permite melhora consideravel na aquisi¢ao de
dados, também com melhora na eficiéncia dos procedi-
mentos, além de propiciar menos falhas na reproduti-
bilidade da técnica, aliada & economia de reagentes. Isso
tudo considerada a realizagdo, em uma tnica rea¢ao, do
exame simultdneo de grandes quantidades de amostras,
as quais sdo selecionadas e reintroduzidas em um novo
bloco de parafina, “arranjadas” de maneira conhecida e
organizada. Este projeto tem por finalidade introduzir as
técnicas de avaliagao, em tecido, de alteragdes gendmicas,
protedmicas e glicobioldgicas na patologia animal. A ava-
liagao dessas alteragdes pela imunoistoquimica, hibridi-
zagdo in situ, Fish, e lecitinoistoquimica serdo conduzi-
das em doengas importantes que acometem os animais
de produgdo e de companhia. A avaliacao da expressdo
de oncoproteinas ligadas ao controle do ciclo celular na
leucose bovina e em tumores do sistema nervoso central
tem por finalidade o reconhecimento do envolvimento
de oncogenes nesses processos. Tais achados podem ser
correlacionados com o que ji se conhece em patologia
humana, subsidiando a possivel comparagdo e formula-
¢30 de modelos animais para tais doengas importantes
na medicina humana e animal. Da mesma forma, a in-
trodugao da técnica da lecitinoistoquimica servird para
a identifica¢do de acgticares nos tecidos dos animais, es-
pecialmente em doengas de acimulo lisossomal, as quais
acometem tanto o homem quanto os animais. Por fim, a
introdugao da técnica do tissue array tem por finalidade
a formacdo de bancos de amostras raras, preparagao de
material didético para ensino de patologia, valida¢ao do
estudo de expressdo em tecidos, com grande economia
de tempo, reagentes e a mao de obra que estaria ligada a
realiza¢ao de tais procedimentos.
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Amostras de Escherichia coli patogénicas estao asso-
ciadas a ocorréncia de diversas doengas no homem e nos
animais. A presenca da adesina S, codificada pelo operon
sfa é considerada um dos principais fatores de viruléncia
em amostras de E. coli isoladas de pacientes com menin-
gite e infec¢des urindrias. Recentemente, estudos epide-
miolégicos tém demonstrado a presenga do operon sfa
em amostras de E. coli isoladas de aves com colisseptice-

mia. O papel desta adesina na patogenia da colibacilo-
se avidria ndo foi definido e investiga-se a possibilidade
das aves funcionarem como reservatério de amostras
potencialmente patogénicas para o homem. O objetivo
deste estudo serd comparar amostras de E. coli sfa+, so-
rogrupo O, isoladas de aves com colissepticemia e de
humanos com infec¢des urindrias e meningite, mediante
ensaios genotipicos e fenotipicos. A patogenicidade das
amostras serd determinada pela inoculagdo experimen-
tal em pintos de um dia e pela capacidade de adesdo in
vitro em células de linhagem cerebral de camundongos.
A caracterizagdo molecular serd realizada pela pesquisa
dos genes de viruléncia e das ilhas de patogenicidade,
por meio da reagdao em cadeia pela polimerase (PCR), do
polimorfismo de comprimento de fragmentos amplifi-
cados (AFLP) e do Pulse Field.
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Parasitas do filo Apicomplexa causam grande im-
pacto tanto na drea humana, com doengas como mala-
ria, toxoplasmose e criptosporidiose, como na 4rea vete-
rindria, afetando animais com doenc¢as como babesiose,
neosporose, coccidiose e teileriose. Os Apicomplexa pos-
suem um método tnico de invasdo das células hospedei-
ras e, por ser um mecanismo extremamente conserva-
do, a invasao celular tem sido alvo de intensos estudos
em Plasmodium e Toxoplasma. Os estigios invasivos
possuem organelas secretérias dos quais as proteinas
secretadas por micronemas e roptrias sao consideradas
importantes para que a invasao ocorra com sucesso. O
presente projeto se propde a identificar proteinas secre-
tadas por parasitas do filo Apicomplexa de interesse ve-
terindrio (Neospora caninum) e caracterizar as intera¢des
entre ligantes do parasita (Babesia bovis) com receptores
de suas células hospedeiras. Serdo utilizadas técnicas de
protedmica para identificagao de proteinas secretadas
por N. caninum. Proteinas de interesse serdo clonadas e
expressadas e serd estabelecido um sistema de transfec-
¢ao por genética reversa para a nalise funcional de genes
selecionados. Em paralelo, serdo realizados ensaios de
afinidade entre proteinas recombinantes micronémi-
cas de B. bovis e extratos de membranas de eritrdcitos
mediante ressonancia de plasmoénio de superficie para a
identificagdo de receptores moleculares.



