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BIOLOGIA CELULAR E MOLECULAR

MINIEXON E VIRULENCIA EM LEISHMANIA

Juliano Sim&es de Toledo lar do mutante super-expressor de SL RNA com o intuito de
Orientadora: Profa.Dra. Angela Kaysel Cruz conhecer a natureza deste fenémeno bioldgico. Assim, uti-
Tese de Doutorado apresentada em 02/07/2007 lizando a eletroforese bidimensional e 0 DDRT-PCR foram

identificados mRNAs e proteinas diferencialmente expres-

O gene miniexon tem um papel muito importante nsos na linhagem mutante. Os resultados obtidos foram vali-
metabolismo de mRNA dos Cinetoplastideos. O produtdados por northern e western-blot. Os mutantes tém altera-
deste gene, o spliced leader RNA (SL RNA), é o substratdas proteinas relacionadas a protedlise, citoesqueleto, res-
comum para a reacao de trans-splicing, necessaria pargasta ao estresse, controle do ciclo celular e proliferacéo,
processamento do policistron em mRNAs maduros. Estgeracdo de energia, fosforilacdo e algumas de funcéo des-
dos anteriores feitos em camundongos BALB/c mostraraonhecida, além de mRNAs relacionados a processos como
gue linhagens de I(L..) major, originalmente virulentas, controle de transcri¢éo e traducao, protedlise e degradacao
super-expressando o SL RNA perdiam sua viruléncia. O clale RNA. Com estes resultados, pode-se especular que a
ne superexpressor do SL RNA, quando “curado” dsuper-expressdo do SL RNA esta ocasionando drasticas
cosmidio que alberga exclusivamente o arranjo do miniexateragées metabdlicas no mutante, incluindo modificagbes
reverteu ao seu fenétipo de viruléncia original, confirmandao padrédo de consumo energético e nas atividades do pro-
a correlagéo positiva entre a super-expressdo do SL RN#assomo e exossomo. O excesso de miniexon causa uma
com a perda da viruléncia. Neste trabalho foi demonstradirastica alteragdo no tibulo multivesicular (MVT) dos pro-
in vivo, utilizando dois modelos de hospedeiros distintos, mastigotas mutantes, que é apontado como possivel sitio
camundongo e o0 hamster, que a inducao artificial da supefe degradacao do excesso de proteinas. Embora o excesso
expresséao deste gene diminui também o padrao de viruléte produtos génicos no promastigota em cultura axénica
cia de linhagens de (V.) braziliensisoriginalmente viru-  seja devidamente controlado pela ativagdo de sua maquina-
lentas. Em seu conjunto, nossos resultados permitem espie-proteolitica, via ubiquitinacdo e proteassomo, e pela de-
cular que o excesso de miniexon € incompativel com a proliradacao de mRNAs, via exossomo, a oferta exagerada do
feracdo ou sobrevivéncia do parasito no hospedeiro vert8t RNA é incompativel com a plena diferenciagéo ou capa-
brado. Neste trabalho foi realizada a caracterizacdo moleatidade de multiplicac&o do parasita intracelularmente.

TIPAGEM MOLECULAR DE Escherichia coli ENTEROPATOGENICA POR
SEQUENCIAMENTO DE multilocus

André Pitondo-Silva culares vém se tornando ferramentas importantes para a
Orientador: Prof. Dr. Marcelo Brocchi melhorcompreensédo dos processos infecciosepide-
Tese de Doutorado apresentada em 24/08/2007 miolégicosdestas bactérias. A recente técnica de tipagem

por sequenciamento paonultilocus (MLST, do inglés
Escherichia colenteropatogénica (EPE€a prin- mutilocus sequence typhdaseada na analise de genes
cipal bactéria causadora de diarréia infantil e € responsavscterianos de manutencdo, tem se mostrado importante
por alta mortalidade em criancas menores que dois anosia caracterizacédo de espécies bacterianas. Esta técnica tem
idade nos paises em desenvolvimento. As técnicas molg-vantagem de ser altamente reprodutiva e os resultados
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podem ser compartilhadasline, entre paises do mundo outras 9 brasileiras, indicando uma prevaléncia endémica
todo. MLST tem sido pouco explorada em estudos epid@estes clones no pais. Os geimassekeepingurAerecA
miolégicos e filogenéticos envolvendo linhagens de EPE@Gpresentaram menor variacdo em relacao aos deadéis (
particularmente no Brasil. Havia no banco de dados demC, gyrB, iceemdh) Dezoito linhagens (60%) do estudo
MLST deE. coliapenas 23 linhagens registradas da Amésao EPEC atipicas e nao foi possivel, determinar por MLST,
rica do Sul. Este estudo incluiu outras 30 linhagens de EPEf@lacdes genéticas entre as EPEC tipicas e atipicas, nem
previamente analisadas e classificadas por técnicas sormesmo entre EPEC atipicas com EHEC e EAEC. Assim como
l6gicas (antigenos O e H) e molecular (PFGE, do ingl&8FGE, MLST mostrou ser uma técnica de tipagem com ten-
Pulsed-field gel electrophoreisSeis novos alelos foram déncia para discriminacdo de sorotipos de EPEC, porém
encontrados, os quais determinaram 14 novos “Sequent#o eficiente. Este estudo permitiu incluir dados do Brasil,
Types” (STs) em 18 linhagens (60%). Doze linhagens foramo banco de dados de MLST Eecoli, visto que os dados
associadas com 8 STs ja descritos. Assim, as linhageosginados destas regides eram praticamente inexistentes,
foram divididas em 12 complexos clonais (CC), sendo o maigermitindo, desta maneira, andlise das linhageis deli

deles o CC10, do qual pertencem 3 linhagens do estudaseladas no Brasil, em relacédo as isoladas no mundo todo.

BIOQUIMICA

TREALASE CONIDIAL DO FUNGO TERMOFILICO  humicola insolens PURIFI-
CACAO E CARACTERIZAGCAO BIOQUIMICA

Fabricio Vieira de Moraes banda apds tratamento com Coomassie blue ou determina-
Orientador: Prof. Dr. Jodo Atilio Jorge cao de atividade em gel, respectivamente. A enzima
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 11/07/2007 purificada apresentou atividade especifica de 14.7 U/mg e
rendimento de 23%. A massa molecular aparente foi esti-
mada em 310 KDa em gel de filtragcdo. Uma Unica banda
Trealases sdo enzimas amplamente distribuidas npsotéica correspondente a 84 KDa foi encontrada em SDS-
organismos e sdo altamente especificas para trealose, SBAGE, onde a trealase conidial ldoinsolens? aparente-
do classificadas como acidas ou neutras de acordo conmente composta por 4 subunidades idénticas. O contetdo
seu pH 6timo. Apesar da sua estrita especificidade, estds carboidratos da enzima foi estimado em 53%. O pH 6timo
enzimas apresentam notaveis diferencas na sua localiza¢ébde 4.5 para o componente acido e 7.0 para 0 componente
celular, bem como nas suas propriedades bioguimicasneutro, evidenciando as propriedades mistas dessa enzi-
regulatérias. Em fungos filamentosos mesofilicos, a trealasea. O componente acido foi ativado por célcio e manganés
acida é uma glicoproteina extracelular que exibe 6tima re-inibido por floretina. Ja o0 componente neutro, ativado
sisténcia térmica, e sua atividade ndo é dependente de iclasabém por calcio e manganés, foi inibido por EDTA e ATP.
Em contraste, as trealases neutras sdo citosélicas, contia presenca de 10mM de EDTA a atividade da enzima em
lam o “pool” intracelular de trealose e séo ativadas por iorgH 7.0 foi completamente inibida, porém néo afetou a ativi-
e fosforilada por PKA. Resultados encontrados em nosstade em pH 4.5. A temperatura 6tima enzimatica foi de 60°C
laboratériomostraram que as trealases de funigomnofi- e estudos de inativacao térmica mostraram que o célcio
licosexibem propriedades mistasele&zimas acidas e neu- protege a enzima neutra e 0 manganés a enzima acida, au-
tras. O objetivo deste estudo foi o de caracterizaras mentando a meia-vida na presenca desses ions. Os valores
priedades bioquimicas da trealase conidial do fungde Km para o componente neutro foi de 1.19 mM e o com-
termofilicoHumicola insolensAs enzimas foram obtidas a ponente acido foi de 0.25 mM, respectivamente. Ao todo,
partir dos conidiéforos apds 10 dias de crescimento emstes resultados sugerem fortemente que a trealase conidial
meio de cultura sélido (4% de farinha de aveia e 1.8% ddeH. insolengpode conter dois sitios ativos para hidrélise
agar) a 40°C. A trealase foi purificada pela seqiiéncide trealose e também que este fungo termofilico € um bom
cromatografica em DEAE-celulose e Phenyl- Sephgrose,@odutor de trealase mista. Os dados obtidos demonstram
a enzima purificada foi analisada em PAGE em condi¢cdedaramente, pela primeira vez a existéncia de dois sitios para
desnaturantes e nao-desnaturante, revelado uma Uneérealase mista presentes em fungos termofilicos.
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EXPRESSAO DE micro-RNAs EM DIFERENTES FASES DE CRESCIMENTO DO
MELANOMA HUMANO

Thais Amaral e Sousa Micro-RNA Assay (Applied Biosystems). O RNA de mela-
Orientador: Prof. Dr. Fernando Luiz De Lucca nécitos néo transformados foi obtido comercialmente e usa-
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 20/07/2007 do como referéncia. Este foi o primeiro estudo a demonstrar
uma expresséo aberrante de miRNAs durante a progressao
MicroRNAs (miRNAs) constituem uma classe detumoral, sugerindo o envolvimento de miRNAs no desen-
pequenos RNAs (21 a 25 nucleotideos) nao codificadoreslvimento do melanoma humano. Nossos resultados mos-
que controlam a expressao génica através da repressadrdeam quéet-7, miR-16, miR-21, miR-29a, miR-29b-2, miR-
traducéo ou degradacéo do RNA mensageiro (RNAmM) alvd46, miR-200a, miR-200b miR-213sd0 “super-expres-
Os miRNAs séo transcritos pela RNA polimerase Il, sendsos”, enquantoniR-34, miR-129.1, miR-194miR-205
gue os transcritos primarios sdo clivados no nicleo pelgpresentaram expressao reduzida durante todos os esta-
Drosha (uma RNase Ill). O fragmento resultante (“hairpin”gios da progressao do tumor. Verificamos também que
€ entao exportado do nicleo para o citoplasma pela exportimaR-30a-3p, miR-30e, miR-96, miR-145, miR-182, miR-199a
5, onde é clivado por uma outra RNase Il (Dicer) produzine miR-219sd0 “super-expressos” somente em um estagio
do um miRNA maduro. O miRNA maduro é incorporado nada progressao do tumor. A expressaonile-215ndo teve
RISC (complexo de silenciamento induzido por RNA) e, dealteracdo significante durante a progressdo do tumor. A as-
pendendo do grau de complementaridade entre o miRNAseciacéo entre a expressdo dos miRNAs e os seus efeitos
seu transcrito alvo, podera levar a degradacédo do RNAm em RNAm alvos de proto-oncogenes e genes do supresso-
a repressado da traducdo. Estudos recentes indicam qee de tumor ainda néo € totalmente compreendida. Sabe-se,
muitos miRNAs estédo aberrantemente expressos em variestretanto, que miR-21regula negativamente o gene su-
canceres humanos. Entretanto, ndo ha nenhum relato a reessor de tumor TPM1 em células de cancer de mama. A
peito da expressdo dos miRNAs durante a progressdo dompreensao de como a expresséo de miRNAs é regulada
tumor. No presente estudo, investigamos a expressao de@hstitui um dos maiores desafios ho campo da pesquisa
microRNAs em melandcitos isolados de diferentes estagia®bre miRNAs. Neste contexto, este estudo sugere que a
(radial, vertical e metastatico) da progresséao do melanonexpressédo deniR-146e let-7a poderia ser regulada pela
humano e em melandcito nao transformado. A expressao divacdo NF-kB através da PKR e que ambos 0os miRNAs
miRNAs maduros foi analisada por RT-PCR em tempo regloderiam estar envolvidos no desenvolvimento do melano-
usando oligonucleotideos em forma de “stem-loop” para asa. Entretanto, estudos adicionais sdo necessarios para
reacOes de transcricdo reversa e oligonucleotideos e safentificar os RNAm alvos a fim de elucidar a funcéo dos
das para a reacdo de amplificacdo de acordo com TagMam®RNAS na progressdo humana do melanoma.

CARACTERIZACAO FUNCIONAL E ESTRUTURAL DE UMA METALOPRO-
TEASE ISOLADA DO VENENO DE Bothrops jararacussu

Silvana Marcussi uma Unica cadeia polipeptidica com massa molecular relati-
Orientador: Prof. Dr. José Roberto Giglio va de aproximadamente 24.000 na auséncia e presenca de
Tese de Doutorado apresentada em 14/09/2007 agentes desnaturantes, mostrando ser monomeérica. A ativi-

dade proteolitica foi avaliada sobre diferentes substratos

As metaloproteases de venenos de serpentes cofgaseina, gelatina, fibrina, colageno e fibrinogénio) e condi-
preendem um grupo de enzimas dependentes de zinco,@@es experimentais (variacdes de concentracdes, pHs, tem-
massa molecular variavel, responsaveis pelo efeito hemgoeraturas, tempo de incubacao, efeito do EDTA, heparina,
ragico induzido pelo veneno destes animais. Este traballdiferentes ions divalentes, inibidores sintéticos e naturais).
teve por objetivo a caracterizagdo bioquimica, funcional A BjussuMP-Il demonstrou ser uma potemtg-fibrinoge-
estrutural de uma metaloprotease de baixo peso moleculase, dose-dependente, permanecendo estavel em diferen-
isolada do veneno dRothrops jararacussudenominada tes pHs e temperaturas. A atividade fibrinogenolitica foi
de BjussuMP-II. Esta enzima foi isolada em duas etapa®mpletamente abolida apds incubagéo prévia com EDTA
cromatograficas: uma troca ibnica em CM-Sepharose seguit heparina. A proteina ndo apresentou atividade coagu-
da por uma hidrofébica em Phenyl-Sepharose. O grau dente e anticoagulante sobre o plasma humano citratado,
pureza da BjussuMP-II foi verificado por SDS-PAGE e HPLCalém de ndo se mostrar miotoxica e letal em doses de 100 e
de fase reversa em coluna C18. A BjussuMP-II apresent@®0pug/animal, respectivamente. A protease ndo induziu he-
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morragia (doses de 50 a 300jg) nem se mostrou ativa solarenesma proteina. Através do alinhamento da seqiiéncia da
0 BAPNA e o TAME (auséncia de atividade esterasica BjussuMP-II com outras metaloproteases pode-se obser-
amidolitica), sugerindo tratar-se de uma metaloprotease gar grande similaridade entre elas, principalmente entre as
baixo peso molecular, ndo hemorragica, possivelmente gaoteases da classe P-l. A expressdo da BjussuMP-II foi
classe P-IB. A analise histopatoldgica demonstrou infiltraebtida com sucesso por clonagemEncoli, e a protease

dos leucocitarios focais, leve destruicao das fibras muscoecombinante apresentou a mesma massa molecular da pro-
lares e leve hemorragia no tecido pulmonar. A BjussuMP-tieina nativa em SDS-PAGE além de demonstrar atividade
inibiu totalmente a agregacao plaquetaria induzida por ADfibrin(ogen)olitica. A BjussuMP-Il mostrou-se imunogénica,

e colageno, perdendo a atividade inibitéria na presenca dendo capaz de induzir a producédo de anticorpos quando
EDTA, PMSF e benzamidina. A metaloprotease apresentdnjetada em coelhos, e, 0s anticorpos apresentaram-se imu-
efeito bactericida sobre as linhagen&deolieS. aureug®  norreativos com metaloproteases e outras proteinas. A mo-
atividade antitumoral sobre quatro linhagens de células tedelagem molecular demonstrou claramente que a molécula
tadas (JURKAT, SK-BR-3, EAT e B16F10). A partir do RNA apresenta uma forma elipsoidal e dois subdominios, além de
total extraido da glandula de veneno da serf@otierops  apresentar a conformacédo da regido ligante de ion Zn++. Os
jararacussupbteve-se o cDNA da protease de interesse @&spectos abordados neste trabalho poderéao trazer informa-
este foi clonado er. coli e posteriormente extraido e se-¢des complementares sobre mecanismos de acao, relacio-
qlenciado. A seqliéncia completa da BjussuMP-II, obtidaando estrutura e fungéo, podendo resultar no melhor en-
por técnicas de biologia molecular, revelou 615pb que codiendimento dos efeitos induzidos pelas metaloproteases de
ficam para 205 residuos de aa. A sequéncia N-terminal deenenos de serpentes e da participacdo, direta ou sinérgica,
primeiros 30 residuos de aminoéacidos, diretamente da endiestas proteinas nos envenenamentos causados pela ser-
ma BjussuMP-Il, confirmaram que este cDNA codifica pargenteBothrops jararacussu.

AVALIACAO DA TRANSDUCAO DE SINAL NO RECEPTOR AT , DE ANGIO-
TENSINA Il ATRAVES DE MUTACOES SITIO-DIRIGIDAS

Rosana Inacio dos Reis ensaios funcionais, os mutantes P162A e P285A apresen-
Orientador: Prof. Dr. Claudio Miguel da Costa Neto taram um perfil de ativacao similar ao receptor selvagem.
Tese de Doutorado apresentada em 21/09/2007 Por outro lado, nossos resultados mostraram que a

transducdo de sinal da via classica, extrapolada aqui para

A maioria dos efeitos fisiolégicos desencadeadoss ensaios de acidificacdo extracelular e mobilizacdo de
pela Angiotensina ll, principal molécula efetora do Sistemadlcio intracelular, foi drasticamente reduzida para o mutante
Renina-Angiotensina, ocorre através da ativacao do recep82A e praticamente nula para o mutante P207A, quando
tor AT,. O receptor AT pertence a familia dos receptoresestimulados com a Angiotensina Il. Apesar da auséncia de
acoplados a proteina-G e como tal, os residuos de amimesposta do mutante P207A ao estimulo da Angiotensina Il
acidos envolvidos com a transducéo do sinal extracelulaos ensaios de acidificacdo extracelular e mobilizacao de
para o meio intracelular sdo aqueles localizados nas realcio intracelular, constatamos que este receptor mutante
gidestransmembranares do receptor. poderia apresentar uma possivel ativacdo espontanea, ou

O objetivo deste trabalho foi analisar o papel deseja, independente do estimulo do agonista. Em relacédo ao
residuos de prolina localizados makélices transmembra- ensaio de ativacao de ERK, verificamos que ambos mutantes
nas do receptor ATha transducéo de sinal desencadeadiram capazes de ativar esta proteina em nivel semelhante
mediante a ligacdo da Angiotensina Il ao receptor. Os resie do receptor selvagem.
duos de prolina analisados neste projeto de tese foram: Com base nesses resultados, acreditamos que os
Pra®, Prd®, Pre® e Pré®, os quais foram alterados atra- residuos de Pfde Prg®” estejam diretamente envolvidos
vés de mutacdo sitio-dirigida para Ala, gerando os receptne processo de ativacdo da via classica desencadeada
res mutantes P82A, P162A, P207A e P285A. Os receptoreediante a ativacéo do receptor, ARlém disso, Nnossos
mutantes foram analisados quanto a capacidade de ligag&sultados forneceram mais evidéncias de que os requeri-
a Angiotensina llatravés de ensaios tiEnding” efun- ~ mentos estruturais do receptor ATao sdo os mesmos
cionalmentatravés dos ensaios de acidificacdo extraceliguanto as diferentes vias de sinalizacdo desencadeadas
lar, mobilizacdo de célcio intracelular e ativacao da via dpor este receptor quando estimulado com a Angiotensina
MAP quinases (ERK1/2). I, evidenciados aqui através da comparacao de resultados

Os ensaios de “binding” mostraram que os receptmbtidos nos ensaios funcionais de acidificacdo extracelular
res mutantes ndo apresentaram alteracdo significativa quamobilizacao de célcio intracelular com aqueles obtidos na
to a afinidade de ligacdo a Angiotensina Il. Quanto aoativacéo de ERK.
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CLINICA CIRURGICA

EFEITO DE UM PROGRAMA PRE-OPERATORIO DE REABILITACAO DA
MUSCULATURA INSPIRATORIA NA EVOLUCAO HOSPITALAR DE PACIEN-
TES SUBMETIDOS A OPERACOES CARDIACAS

Paulo Eduardo Gomes Ferreira EUA), com carga de 40% da pressao inspiratoria maxima (PI
Orientador: Prof. Dr. Alfredo José Rodrigues Max). Os outros 15 pacientes receberam apenas orienta-
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 04/07/2007 ¢Ges gerais, sem treinamento objetivo da musculatura respi-
ratoria. Comparamos os valores espirométricos antes e apés

A disfuncao respiratéria € uma das complicagcdes matreinamento dentro de cada grupo. A evolugdo da Pl Max,
frequentes apos operacdes cardiacas. Varios fatores contla-pressao expiratdria maxima (PE Max) e da gasometria ar-
buem para que as disfungdes respiratorias ocorram, dentegial de ambos os grupos, antes e apds o treinamento, bem
eles esta a disfuncao da musculatura inspiratoria que, pmmo a sua evolugao temporal no pds-operatério. Compara-
sua vez, pode ser multifatorial. Portanto, o condicionamemos também a evolugéo clinica de ambos os, grupos. Ob-
to da musculatura inspiratéria no periodo pré-operatoriservamos que o treinamento causou elevagéo significativa
poderia ajudar a reduzir a incidéncia de complica¢des respia capacidade vital forcada (CVF) e da ventilagédo volunta-
ratorias no pés-operatorio de operacgdes cardiacas. No prix maxima (WM), bem como reducéo da relagéo entre o
sente trabalho 30 pacientes voluntarios, de ambos o0s sexeslume expiratdrio forgado no primeiro segundo (VEF1) com
com idade minima de 50 anos, e candidatos & operacdoa€VF. Todavia, ndo houve diferenga na evolugdo gasomé-
revascularizacéo cirirgica do miocardio e/ou operagéo valvaiica e da Pl Max, PE Max, tampouco na evolugéo clinica
cardiaca no Hospital das Clinicas da Faculdade de Medi@ntre ambos os grupos. Concluimos que o treinamento da
na de Ribeirdo Preto-USP, foram distribuidos aleatoriamenteusculatura respiratdria inspiratéria em regime domiciliar
em 2 grupos. Em um grupo, 15 pacientes foram submetida#m de factivel e seguro, resultou em melhora da capacida-
a um periodo minimo de 2 semanas de treinamento da muae-vital forcada e da ventilagéo voluntaria maxima, embora o
culatura inspiratoria utilizando um incentivador respiratdrideneficio clinico ndo tenha sido evidente no grupo de paci-
marca “Threshold® IMT” (Respironics, Cedar Grove, NJ,entes estudados.

EMPREGO DE UM ANALOGO ESTAVEL DE PROSTAGLANDINA E
(ALPROSTADIL) EM MUSCULO ESQUELETICO ISQUEMICO E REPERFUN-
DIDO DE RATOS

1

Luiz Gustavo Madi Antonio quinase total (CPK); produtos de degradacéo da membra-
Orientador: Prof. Dr. Carlos Eli Piccinato na celular: maloanildialdeido (MDA) e a reserva energética
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 20/07/2007 da fibra muscular, na forma de glicogénio. Neste estudo,
utilizaram-se 30 ratos machos da raca Wistar, num modelo
Algumas drogas tém sido empregadas na atenude isquemia parcial das extremidades posteriores produzi-
¢do dos efeitos da isquemia e reperfusao de musculo e pelo clampeamento da aorta abdominal infra-renal. Fo-
guelético. Um grupo de drogas atualmente estudado éram estudados trés grupos de igual tamanho (n=10), sub-
dos anélogos estaveis das prostaglandinas, dentre elasnetidos a 5h de isquemia e 1 h de reperfusdo. O grupo
alprostadil, um analogo da prostaglandina® presente controle recebeu infuséo de SF 0,9% durante todo o expe-
trabalho tem o objetivo de testar os efeitos de um analogmnento. O segundo grupo, pré-isquemia (GPI), recebeu in-
estavel da prostaglandina ®GE), o alprostadil, na pos- fus&o intravenosa de alprostadil durante todo o experimen-
sivel atenuacao das alteragfes decorrentes da isquemi@,ecom inicio da infusdo 20 min antes do clampeamento da
reperfusdo em musculatura esquelética de ratos, utilizandorta. O terceiro grupo, pré-reperfusdo (GPR) recebeu o
como marcadores enzimas musculares: aspartato amiraprostadil somente no periodo de reperfusédo, iniciando-se
transferase (AST), dehidrogenase latica (DHL), creatina infusdo 10min antes da retirada do clampe. Nao houve
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diferenca nos valores de AST, DHL e CPK e do glicogéniéssim, em condi¢cBes de isquemia parcial de musculo es-
muscular entre os trés grupos estudados, mas observaurelético, o alprostadil ndo reduz a liberagéo de enzimas
se elevacéo significativa do MDA nos grupos pré-isquemusculares, nem o consumo de glicogénio muscular e nem
mia e pré-reperfusao, em relacédo ao controle. Comparandb-capaz de atenuar os efeitos das lesdes isquémicas de
se o0s grupos GPIl e GPR néo houve diferenca entre el@sembrana celular, caracterizados pela peroxidacao lipidica.

CIRURGIA CARDIACA NO PACIENTE SEPTUAGENARIO OU MAIS VELHO

Lafaiete Alves Jnior témica (75,4% versus 63,2%, p=0,002), doenca pulmonar obs-
Orientador: Prof. Dr. Alfredo José Rodrigues trutiva crénica (9,9% versus 4,5%, p=0,006), comunica¢ao
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 27/07/2007 inter-ventricular pés-infarto agudo do miocardio (2,1% ver-
sus 0%, p=0,005), de angina instavel (17,3% versus 5,4%, p
Introducao: No Brasil é crescente o nUmero de pes< 0,001); no grupo controle predominou os pacientes sub-
soas que atingem 70 anos ou mais de idade. Uma vez qumetidos a operacdo cardiaca prévia (15,3% versus 9,4%,
doenca cardiovascular é extremamente prevalente nesta fa0,049). Em ambos 0s grupos a revasculariza¢cao do mio-
Xa etéaria, sobretudo a doenca arterial coronariana, é tagardio foi a operacao mais realizada, seguido pela correcéo
bém crescente o0 nimero de pessoas septuagendrias ou rass valvopatias. Com relacdo a evolugédo pds-operatéria,
velhas que necessitam de operacdes cardiovasculares. Ramnstatamos que 42,4 % dos pacientes do grupo septuage-
tanto, o presente estudo foi realizado com o objetivo deario tiveram ao menos um evento adverso no pos-operato-
conhecer melhor esse subgrupo de pacientes cardiopatas, versus 23,6 % no grupo controle (p < 0,001). Predomina-
determinando fatores de risco de morbidade e mortalidadam entre os septuagenarios ou mais velhos o sangramento
cirdrgicas, com o intuito de aperfeicoar o atendimento pés-operatério, as complicacdes pulmonares, a mediastinite,
essa populacdo de pacientes. a disfuncao renal e as complicacdes neurolégicas. A morta-
Material e métodos:Foram analisados retrospecti- lidade hospitalar geral foi significativamente maior no gru-
vamente os dados demogréficos pré-operatorios, cirlrgpo septuagenario de 26,2% (p=0,001), contra 9,8% no grupo
cos e a evolucdo hospitalar dos pacientes adultos de aoontrole. Todavia, a mortalidade variou dependendo do tipo
bos os sexos submetidos a operacdes cardiovascularesdeooperacdo e a condicdo na qual a operacéao foi realizada
periodo de janeiro de 2001 a julho de 2006 no Hospital dgsletiva ou nao eletiva), sendo semelhante entre os grupos
Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto dzara as revascularizacfes isoladas eletivas.
USP. Os pacientes foram divididos em dois grupos: grupo Conclusdes:O grupo septuagenario apresenta
denominado “Controle”, composto por pacientes com idacomorbidades perioperatérias com impacto potencialmen-
de inferior a 70 ~ anos de idade (512 pacientes), e grupe negativo na evolucao perioperatéria com freqtiéncia sig-
denominado “Septuagenario”, composto por pacientes conificativamente maior que a populacdo de faixa etaria me-
idade igual ou superior a 70 anos (191 pacientes). nor. 2) O grupo septuagenario apresenta fatores de risco
Resultados:Dos 191 pacientes no grupo “septuagepara morte pés-operatdria hospitalar que, com excecédo da
nario”, 113 (59,2%) eram do sexo masculino. A idade médiaade, sdo semelhantes aqueles observados para a popula-
nesse era de 74,30+ 3,83 anos. No grupo controle 287 (55,568p geral. 3) A morbidade e mortalidade hospitalares pés-
pacientes eram homens. Foi significativamente maior no groperatorias sdo mais elevadas no grupo septuagenario nédo
po septuagenario a proporcao de portadores de disfuncé@im decorréncia da idade per se, mas pela maior prevaléncia
renal (14,0% versus 7,6%, p=0,001), hipertensao arterial side comorbidades.

ESTUDO MORFOMETRICO DO CORAGCAO DE RATOS ALBINOS WISTAR

NORMAIS
Camila Albuquerque Melo de Carvalho pesquisas cientificas, 0 uso desta espécie aumentou con-
Orientador: Prof. Dr. José Antonio Thomazzini sideravelmente. Em 1909 obteve-se a primeira linhagem

Dissertacdo de Mestrado apresentada em 13/09/2007 albina e a partir de entdo, estes sdo 0s animais mais utiliza-
dos em pesquisas no mundo todo. Embora este fato ocorra,
ha uma literatura relativa ao cora¢éo dos ratos pouco deta-

O uso de animais em pesquisa cientifica ndo é réhada e pouco descritiva. Praticamente nédo existe nada des-

cente. O rato € um animal utilizado em experimentos desdeto sobre a morfometria do coragdo nestes animais. O

antes de Cristo e, no século XIX, com a intensificacdo dasjetivo deste trabalho é o estudo morfométrico macros-
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cépico de diversos parametros ainda ndo descritos do coso 9. A analise e a discusséo dos resultados obtidos, per-
¢do de ratos albinos-Wistar normais em diferentes fases fwtiu alcancar as seguintes principais conclusdes: A razao
sua vida e em ambos 0s sexos, para que os dados encorgeeentual dos pesos dos cora¢cdes dissecados em relagcédo
dos possam ser Uteis e dar suporte anatbmico em pesquigas pesos dos animais vivos mostra que estes 6rgaos re-
que utilizem este roedor em modelos experimentais que naesentam aproximadamente entre 0,5 e 0,7 % do peso total
cessitem de conhecimentos mais profundos e detalhaddss animais aqueles com peso corporal até 650g. A partir
da anatomia cardiaca destes animais. Foram utilizados 86ste peso, esta relacao diminui, se estabiliza e tende a ser
animais divididos em trés grupos com doze animais caddecrescente ao longo do envelhecimento. Os dados suge-
sendo 6 machos e 6 fémeas. Os grupos foram divididos p@m a existéncia de dimorfismo sexual, onde os coracdes das
peso corporal dos animais em Grupo I: 150-249¢; Grupo Ifémeas sdo mais leves mais curtos, mais estreitos e menores
250-350g e Grupo lll: acima de 351g. Estes animais forague os dos animais machos. A medida das distancias dos
pesados e em seguida sofreram eutanasia para retirada slalsos atrioventriculares aos apices dos cora¢des mostrou
coraces. Estes foram minuciosamente dissecados e, saugndéncia dos ventriculos esquerdos nas fémeas serem
vasos da base foram seccionados sempre nos mesmos puais curtos nos trés grupos experimentais e que estes au-
tos. Os coracbes foram pesados e mensurados a distamientam progressivamente em comprimento ao longo do pe-
do sulco atrioventricular ao apice do coracéo e o perimetréodo de vida dos animais estudados. A espessura da pare-
do sulco atrioventricular. A seguir, foram seccionados atrade néo septal do ventriculo esquerdo foi sempre menor para
vés de um corte frontal e sua por¢céo anterior emblocada exs fémeas em todos os grupos. O ventriculo direito aparen-
parafina para a confeccdo de laminas histoldgicas que ftemente manteve-se inalterado durante o tempo experimen-
ram submetidas a um sistema semiautomatico de andlisesalkeestudado, e a espessura de sua parede ndo septal foi
imagens, onde foram realizadas as medidas: perimetro, d&&mpre menor que a espessura da parede do ventriculo es-
metros maximo e minimo do coragdo, espessura da paregleerdo em ambos sexos. A avaliagdo dos pardmetros mor-
nao septal dos ventriculos direito e esquerdo, perimetrfmmétricos para os atrios ficou prejudicada em funcao de
didmetros maximo e minimo das cavidades ventriculareama certa inconsisténcia nos dados obtidos. A espessura
espessura da parede ndo septal dos atrios direito e esques septos interventriculares mostrou-se semelhante a es-
do, espessura do septo interventricular e espessura do sgmsesura da parede-ndo septal dos ventriculos esquerdos,
interatrial. Os dados obtidos foram analisados estatisticama indicacao de que o miocéardio deste septo deve contri-
mente através de um modelo de variancia (ANOVA), utilibuir mais efetivamente para o débito sistélico ventricular
zando-se o procedimento PROC GLM do software SAS vedesta camara.

FATORES DE RISCO PARA VENTILACAO MECANICA INVASIVA PROLON-
GADA EM PACIENTES SUBMETIDOS A CIRURGIA CARDIACA COM CIRCU-
LACAO EXTRACORPOREA

Renata Croce Megna Foram analisados retrospectivamente as informacdes clini-
Orientador: Prof.Dr. Alfredo José Rodrigues cas de 501 pacientes adultos consecutivamente submeti-
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 14/09/2007 dos a operacdes cardiovasculares com circulacao extracor-
poérea no periodo de 1° de janeiro de 2002 a 31 de dezembro
Os problemas respiratérios estdo entre as causde 2005. Verificamos incidéncia de 10,8% (54 pacientes) de
mais importantes de morbidade e mortalidade no pés-op¥MIP no pés-operatério. As complicacdes respiratorias
ratério de cirurgia cardiaca e freqiientemente resultam iaram as principais responsaveis pela necessidade de VMIP
necessidade de suporte ventilatério adicional, ndo raramer{ti3,7%), seguidas da instabilidade hemodinamica (22,2%) e
a ventilagcdo mecéanica invasiva, que por sua vez é potetias complicacdes neurolégicas (14,8%). Foram identifica-
cialmentedeletéria. Destarte, o conhecimento de antemados como fatores isolados associados & necessidade de
dos fatores de risco para a necessidade de ventilacdo mrentilacdo mecénica invasiva prolongada no pés-operato-
céanica invasiva prolongada proporciona oportunidade deo: idade superior a 60 anos, classe funcional [1lI/1V NYHA,
medidas profilaticas e o melhor gerenciamento dos recuendocardite, tabagismo ativo, estado clinico critico no pré-
sos disponiveis. Assim, os objetivos deste estudo forarperatério, doenca pulmonar obstrutiva crénica (DPOC),
1) avaliar a incidéncia e as causas da ventilacdo mecénieanpo de CEC >120 minutos, cirurgia ndo eletiva e cirurgia
invasiva por mais de 48 horas (VMIP) no pés-operatdrio dde revascularizacdo do miocardio associada a operacao
cirurgia cardiaca com circulagéo extracorpdrea e 2) identifiralvular. Ja a analise de mdltiplas varidveis mediante re-
car os fatores de risco pré e intra-operatério para a neceggiessao logistica forneceu modelo em que apenas a idade
dade de ventilacdo mecénica invasiva prolongada (>48tguperior a 60 anos, o estado critico pré-operatério, a DPOC,
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a classe funcional IlI/IV NYHA e o tempo de CEC superiorocorréncia da mesma, assemelham-se aqueles reportados
a 120 minutos foram incluidos. Concluimos que, na popuna literatura por outros pesquisadores. Muitos desses fa-
lacdo por nés estudada, a incidéncia e as causas de vetudres de risco sdo passiveis de tratamento e/ou indicativos
lacdo mecanica invasiva prolongada no pos-operatorio, ada necessidade de planejamento da estratégia operatoria
sim como os fatores de risco pré e intra-operatérios paranaais oportuna.

EXPRESSAO DO p63, UM MARCADOR DE CELULAS TRONCO EPITELIAIS,
EM CELULAS OVAIS HEPATICAS DE RATOS

Carolina Stella de Melo Martins epiteliais, nas COH. Ratos machos Wistar foram tratados
Orientador: Prof.Dr. Fernando Silva Ramalho com 2-acetilaminofluoreno (2-AAF) por 4 dias consecuti-
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 26/09/2007 vos, e no 5° dia foram submetidos a hepatectomia parcial a
70%, continuando-se o tratamento com 2-AAF por mais 7
A regeneracdo hepatica é reconhecida como um egias. Os animais foram sacrificados aos dias 4°, 7°,9° e 13°
petacular exemplo de crescimento tecidual ordenado e orgads-cirurgia. Nas amostras teciduais hepéaticas foi realizado
nizado. Entretanto, em circunstancias especiais, como nastudo imuno-histoquimico para o p63 e para reconhecidos
hepatites agudas fulminantes, a intensa proliferacdo dogarcadores de COH (CK19, Thy-1 e CD34). O antigeno p63
hepatdécitos é insuficiente para o restabelecimento da fufei identificado no nicleo ovdide de pequenas células loca-
¢do e da massa tecidual hepéticas. Nestas situacdes ddikadas na regido periportal nas proximidades dos dictulos
s&o parenquimatosa macica e em modelos experimentais bigres. A simultdnea marcacéao citoplasmatica pelo CK19
quais os hepatdcitos estdo impedidos de se replicar, o figaonfirmou se tratarem de COH. A curva de identificacédo
do passa a utilizar seu compartimento de células progenitcelular pelo p63 revelou indices de marcag¢éo mais elevados
ras, também denominadas de células ovais hepéticas (CORQ. 70° e 90° dia pds-hepatectomia, padrédo bastante seme-
Estas células apresentam elevado grau de indiferenciaci@nte ao encontrado para os antigenos Thy-1, CD34 e CK19.
sendo capazes de originar hepatdcitos, epitélio biliar, epitéli® menor nimero de células identificadas pelo p63 em com-
intestinal e pancreas exdcrino. Marcadores tradicionalmeparacao aos demais marcadores sugere maior grau de espe-
te associados as células tronco hematopoéticas encontratificidade desta proteina. Recentes estudos demonstrando
se expressos pelas COH (p.ex. CD34, Thy-1 e c-kit). Entre-diferenciacéo de células progenitoras da derme, positivas
tanto, pouco se conhece a respeito de antigenos de célydasa o p63, em hepatécitos maduros, e também a expresséo do
progenitoras epiteliais que também sejam expressos pekastigeno p63 em células do colangiocarcinoma humano re-
COH. O objetivo do presente estudo foi avaliar a expressdorcam a hipétese de que as células progenitoras epiteliais e
da proteina p63, um conhecido marcador de células tronbepaticas possam compartilhar um mesmo marcador nuclear.

COMPARACAO DA MORBIDADE E MORTALIDADE HOSPITALAR DE PA-

CIENTES DE BAIXO OU MEDIO RISCO E ALTO RISCO, SEGUNDO O
EUROSCORE, SUBMETIDOS A CIRURGIA DE REVASCULARIZACAO DO
MIOCARDIO COM E SEM CIRCULAGAO EXTRACORPOREA

Adilson Scorzoni Filho sem tal emprego, o interesse por esta abordagem ressurgiu

Orientador: Prof.Dr. Alfredo José Rodrigues como uma maneira de evitar os efeitos deletérios da CEC.

Dissertacdo de Mestrado apresentada em 27/09/2007 Todavia, ndo ha consenso de que revascularizacdo sem

CEC esteja associada a menor morbidade ou mortalidade.
Material e Métodos Foram estudados retrospecti-

Introducéo e Objetivo: A cirurgia de revascularizacdo vamente os pacientes submetidos a CRM com e sem CEC

do miocéardio (CRM) é a operacéo cardiaca mais efetuad@ Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ri-

no mundo, e durante muitas décadas foi realizada predorbieirdo Preto da Universidade de S&o Paulo no periodo de

nantemente com o emprego da circulacdo extracorporgmeiro de 2003 a julho de 2006.

(CEC). Seu emprego, embora seguro e muito difundido, ndo Resultados e Discussadwvaliaram-se 308 pacien-

€ isento de complicac@es e, ainda hoje, é objeto de estas consecutivamente submetidos a CRM e distribuidos,

dos. Assim, uma vez que esse tipo de operacéo é factiselgundo o Euroscore, em grupo de risco baixo ou médio e
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alto risco. Sessenta e dois pacientes (19,8%) foram opemarametros foram significativamente maiores nos pacien-
dos sem CEC e 247 (80,2%) com CEC. Vinte e dois pacienttes considerados de alto risco, independentemente do tipo
operados sem CEC (36,1%) e 44 (17,8%) dos operados calm técnica empregada. Quando se compararam 0s pacien-
CEC foram considerados de alto risco. No geral, a propotes operados com e sem CEC, independentemente do gru-
¢éo de pacientes com da fracdo de ejecdo menor que Of8bde risco, observou-se que o nimero de anastomoses
foi maior entre os operados sem CEC, bem como os valordsstais maior no grupo com CEC (2,89 versus 2,20, p <0,001),
médios do Euroscore e da idade. Quando se compararams ndo se observaram diferencas significativas na morta-
0s pacientes operados pelas duas técnicas, dentro de chdade e na incidéncia de complicac6es pds-operatorias,
grupo de risco, e a Unica diferenca significativa observadambora as mortes por eventos cardiacos tenham prevaleci-
foi maior percentual de pacientes com diabete na populde nesse grupo.

¢éo operada com CEC dentro do grupo de risco baixo ou Concluséa Concluiu-se que, na populagéo estuda-
médio. N&o houve diferenca significativa na mortalidadela, ndo houve diferenca significante na morbidade ou mor-
ou morbidade hospitalares entre pacientes operados cortaéidade, independentemente do risco cirdrgico, comparan-
sem CEC dentro de cada grupo de risco. Todavia, esssa CRM com e sem 0 emprego da CEC.

CLINICA MEDICA

EXERCICIO RESISTIDO EM IDOSOS HIPERTENSOS: EFEITO AGUDO SO-
BRE A PRESSAO ARTERIAL

Luria Melo de Lima Scher métrico (ONROM-HEM-431). A partir de 60 minutos apos o
Orientadora: Profa.Dra. Nereida Kilza da Costa Lima final do exercicio, a PA foi monitorada durante 24hs através
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 12/07/2007 de monitorizagdo ambulatorial da presséo arterial (MAPA).
Independente da duracgao, o exercicio resistido promoveu

A duracao do exercicio fisico pode influenciar a quegqueda significativa da PA nos primeiros 60 minutos apds
da da presséo arterial (PA) em idosos hipertensos, entretana realizacdo. Apenas o circuito de maior duraco resul-
to, existem poucas evidéncias em relagdo ao efeito e a setut em efeito hipotensor na pressao arterial sistélica (PAS)
ranca do exercicio resistido nesta populacao. O objetiwdiastélica (PAD), considerando médias de 24 horas e pe-
deste estudo foi avaliar o efeito agudo de exercicios fisicomdo de vigilia. A freqliéncia cardiaca manteve-se elevada
resistidos de baixa intensidade na magnitude e na duragdirante a recuperacdo pdés-intervencao nas duas sessdes
das respostas cardiovasculares. Dezesseis idosos hiper@s-exercicio. Em adigdo, ocorreram aumentos na pressao
sos realizaram trés sessdes experimentais randomizadas @terial diastélica, nas médias de 24 horas e no periodo de
diferentes duragdes: a sesséo Controle (C) — com 40 mirgsno, e na PAS, durante o sono na sessdo E1. A sesséo E2
tos de repouso — na posicao sentada, Exercicio 1 (E1) capenas promoveu aumento na PAD no periodo de sono.
20 minutos de exercicio resistido (1 volta no circuito) e @Quando analisados os descensos absolutos e relativos,
Exercicio 2 (E2) com 40 minutos (duas voltas no circuito)houve uma atenuacéo, apenas para o sexo feminino, na
Em cada sesséao de exercicio o objetivo foi tentar alcancar 28ssdo de menor duragéo (E1). Concluindo, tanto o exerci-
repeticées com intensidade de 40% de uma repeticdo mégie resistido agudo com duragédo de 20 minutos quanto o
ma (1RM). Durante vinte minutos antes e 60 minutos apde 40 minutos, em circuito, promoveram hipotensdo pés—
cada sesséo, a PA e a freqliéncia cardiaca (FC) foram meslercicio. No entanto, apenas a sessdo de maior duragao
das a cada 5 minutos pelos métodos auscultatorio e osciltiminuiu a PAS, quando avaliada pela MAPA.

EXPRESSAO DE GENES ENVOLVIDOS NA PROLIFERACAO CELULAR E
APOPTOSE NA LEUCEMIA LINFOCITICA CRONICA

Francisco de Paula Careta A Leucemia Linfocitica Cronica (LLC) é considera-
Orientador: Prof.Dr. Marco Antonio Zago da historicamente como uma doenc¢a onde 0 acumulo clonal
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 13/07/2007 das células B ocorre devido a resisténcia a apoptose. Re-
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centemente, tém surgido evidéncias de que existe elevada Binet. Ndo encontramos diferenca de distribuicdo da
proliferacao celular nessa neoplasia. Nesse trabalho, anadixpressdo dos genes significativa entre os trés estadia-
samos em amostras de pacientes com LLC e de individuoentos (TOSO p=0,1886; BCL-2 p=0,0935; EZRIN p=0,2001;
saudaveis a expresséo dos genes TOSO, EZRIN; BCL-Z&P-70 p=0,7440 e LPL p=0,8413). Em seguida, analisamos
FLIP, relacionados com o controle da apoptose, e de AKT&,expressao de TOSO, BCL-2, EZRIN; ZAP-70 e LPL entre
GSK33, PTEN e3-CATENINA, relacionados a proliferacdo. os casos de LLC tratados e ndo tratados. Verificamos que
A expressdo dos genes anti-apoptoticos foi significantepenas EZRIN e BCL-2 apresentaram diferenca estatistica
mente maior nas amostras de LLC (TOSO p=0,0009; EZRIKignificativa (p=0,0050 e p=0,0061, respectivamente), es-
p=0,0001; BCL-2 p=0,0009 e FLIP p=0,0016), enquanto quando mais expressos nos casos nédo tratados. Por fim, cru-
0s genes AKT1 @-CATENINA foram menos expressos. zamos os dados de um trabalho de expressédo génica de
(p=0,0002 e p=0,0230). Nao houve diferenca de expressancroRNAs (miRs) em amostras de LLC com a base do ban-
significativa dos genes GSR3 PTEN entre as amostras co de dados miRBase Terget Version 4 com o objetivo de
normais e leucémicas. Em seguida, analisamos a correlagitocurarmos por possiveis mecanismos relacionados a di-
da expressao de RNAm de ZAP-70 e LPL com TOSO, EZRIferenca de expressédo dos genes que analisamos. Em con-
e BCL-2 e verificamos que apenas TOSO apresenta correldusdo, nossos dados indicam que as células do sangue
¢docom ZAP-70e LPL (r=0,6519, p<0,0001 e r=0,5787periférico de individuos na LLC apresentam um perfil de

p < 0,0001, respectivamente), além de também apresentpressdo génica mais relacionado a inibicdo da apoptose
correlacdo com a expressao de BCL-2 (r=0,7477, p < 0,000&p que ao estimulo proliferativo promovido pela via AKT.
Para verificarmos se existe diferenca da expressédo de TOSKEm disso, ha evidéncias de que ocorre aumento da ex-
BCL-2, EZRIN, ZAP-70 e LPL na evolucéo da doenca, realipressdo de TOSO nos casos de pior progndstico. Por fim, a
zamos a distribuicdo dos valores de express&@dedes- andlise do banco de dados de miRs sugere que EZRIN pode
ses genes nos estadiamentos A (n=20), B (n=5) e C (n=1&)r alvo dos miRs 183 e 96, e FLIP dos miRs 20a e 20b.

PESQUISA DE ANTICORPOS ANTINUCLEOSSOMO E ANTICROMATINA EM
PACIENTES COM LUPUS ERITEMATOSO CUTANEO E SISTEMICO, NAS
SUAS FORMAS ATIVA E INATIVA

Aieska de Souza doenca determinada pelo SLEDAdystemic lupus
Orientador: Prof. Dr. Paulo Louzada Junior erythematosus disease activity indeé&rupo LES inativo
Dissertacdo Mestrado apresentada em 08/08/2007 (SLEDAI<2) formado por 34 pacientes e o grupo LES ativo
(SLEDAI>5) com 66 pacientes. A determinacéo dos anti-
Introducéo: O ldpus eritematoso (LE) € uma doengacorpos antinucleossomo (IgG) foi quantitativa e realizada
multissistémica, caracterizada pela producao de auto-andéitravés do método de imunoensaio enzimatico em fase so6-
corpos contra varios constituintes celulares, com amplala (Bluewell Nucleosome IgG ELISA, D-TEK, Mons, Bél-
espectro de manifestacdes clinicas, sendo que a apoptgsm), considerando-se positivo valores acima de 25 unida-
€ um dos fatores ligados a sua etiologia. O processo des/mL. A determinagdo dos anticorpos anticromatina foi
apoptose ocasiona a producdo de auto-anticorpos, ensemi-quantitativa e também utilizou-se ensaio imuno
eles o anticorpo anticromatina. A presenca de anticorp@szimatico de fase solida (ELISA, QUANTA Life Chromatin,
anticromatina foi detectada em pacientes portadores #dOVA, Ca, EUA), sendo positivo os valores acima 20 uni-
LES, especialmente doencga ativa. Observou-se presencaddeles/mL.
apoptose nas lesdes cutaneas de LE, porém desconhece-se Resultados:Apenas um paciente, dos 54 pacientes
até o momento se essas células apoptéticas epidérmicasn LEC, apresentou positividade para ambos anticorpos.
seriam capazes de promover a producdo de anticorpos diodos os demais 53 pacientes com LEC apresentaram resul-
ticromatina em pacientes com LE exclusivamente cutadnetados negativos. Os pacientes com LES ativo apresentaram
Objetivo: Determinar a presenca de anticorpos antielevada positividade para anticorpos anticromatina (56/66 —
nucleossomo e anticromatina no soro de pacientes com I82,8%) vs. LES inativo (9/34 — 26,4%). Houve elevada inci-
Cutaneo e LE Sistémico e correlacionar os titulos dest@&ncia no LES ativo de anticorpos antinucleossomo (49/66
anticorpos com a atividade da doenca. — 74,2%) quando comparado ao grupo LES inativo (4/34 —
Materiais e Métodos:Foram analisados 154 pacien- 11,7%). Os titulos de anticorpos anticromatina e antinucle-
tes, sendo 54 com LE cuténeo e 100 pacientes com LE&somo diferiram significativamente (p<0,001) para os trés
subdivididos em dois grupos de acordo com a atividade dpupos estudados: mediana de titulos de anticromatina: LEC:
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3 unidades/mL, LES Inativo: 8,9 unidades/mL, LES Ativo:o exame antinucleossomo como anticromatina foram corre-
103,9 unidades/mL; antinucleossomo: LEC: 15 U/mL, LESacionados com a atividade da doenca, (r=0,4754, r=0,4281,
Inativo: 17 U/mL, LES Ativo: 53,2 U/mL. A presenca de respectivamente). No presente estudo, ndo se observou iso-
anticorpos anticromatina esta correlacionada com a atividdamente correlacéo entre nefrite com os auto-anticorpos
de da doenca no grupo LES ativo vs. LES inativo (r=0,493&ntinucleossomo e anticromatina. A associa¢do ocorreu em
p<0.0001). O mesmo é observado para 0s anticorpos antimacientes com doenca ativa e dano renal também presente.
cleossomo (r=0,5621, p<0.0001). (Correlacao Spearman). A Concluséo:No presente estudo, os anticorpos anti-
sensibilidade do exame anticromatina para deteccdo de LE®matina e antinucleossomo correlacionaram-se positiva-
ativo quando comparado a pacientes com LEC foi de 84,85%ente a presenca de LES, especialmente com a atividade da
especificidade de 98,15%, o valor preditivo negativo: 84,13%loenca, sendo praticamente ausentes no LEC. No subgru-
e o valor preditivo positivo: 98,25% (p<0,0001). O exameo de pacientes com LES anti-DNAds negativo 0os exames
antinucleossomo teve sensibilidade de 75,76%, especifi@nticromatina e antinucleossomo correlacionaram-se posi-
dade de 98,15%, o valor preditivo negativo: 76,81%, e tivamente com a atividade da doenca, podendo este ser uti-
valor preditivo positivo: 98,04% (p<0,0001). No subgrupdizado como um exame adicional para caracterizar a atividade
de pacientes com LES e exame anti-DNAds negativo, tantta doenca.

CONTROLE DAS CRISES EPILETICAS REFRATARIAS A MEDICACAO PELA
OFERTA TERAPEUTICA DE DIETA CETOGENICA

Luciana Duarte Martins A eficacia da DC foi avaliada pela freqtiéncia das crises.
Orientadora: Profa. Dra. Paula Garcia Chiarello Resultados:7 pacientes permaneceram até o final
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 17/08/2007 do estudo, sendo que todos apresentaram melhora antro-
pomeétrica. No inicio 14,3% dos 29 pacientes eram eutrofi-
Introducdo: A dieta cetogénica (DC) é indicada paracos e 85,7% desnutridos crbnicos. Ao final do estudo to-
criancas com epilepsia refrataria e elevado nimero de cdes os pacientes apresentaram melhora nutricional: 28,6%
ses de dificil controle. A DC deve oferecer 75% da energiestavam eutréficos e 71,4% desnutridos (42,8% desnutri-
recomendada contendo 90% de gordura e 10% de proteig@o pregressa e 28,6% crbnica). Nenhum dos parametros
mais carboidrato. bioquimicos apresentou alteracdes, com excec¢do do coles-
Objetivo: Avaliar o efeito da DC sobre o estado nu-terol (aumento significativo no primeiro més com posterior
tricional e niUmero de crises em criancas com epilepsia rqueda, sem diferenca ao final do estudo). 44,8% dos paci-
frataria. entes tiveram reducdo no nimero de crises, sendo 24,1%
Casuistica e métodosoram estudados 13 homenscom controle total e 20,7% com controle maior que 60%.
e 16 mulheres, com idade média 6,2 + 3,5; durante 24 meses  Conclusdo:A DC foi eficaz para reduzir crises sem
em uso da DC e apds 12 meses do seu término. Realizoupsejuizo para o desenvolvimento ponderal em 55,2% dos
avaliacdo antropométrica (peso, estatura e indicadores pacientes, mostrando melhora na recuperacédo do peso e
peso por estatura (P/E) e estatura por idade (E/l), segundiminuicao na incidéncia de desnutricdo. A DC nao resul-
classificacao de Waterlow) e avaliacéo bioquimica (albumtou em dislipidemia durante o estudo, apesar de niveis ele-
na, proteinas totais, triglicérides, colesterol total, LDL, HDLyados de colesterol no primeiro més. Ndo houve alteracdes
vitaminas, hemograma, ferro, célcio, fdsforo, potassio, s@&ignificativas nos parametros bioquimicos analisados ao
dio, zinco, magnésio, glicemia, uréia, creatinina, TGO e TGPJongo do seguimento.

ACIDO FOLICO E HOMOCISTEINA EM DOENGCAS INFLAMATORIAS INTES-
TINAIS: INCREMENTO DIETETICO DE FOLATO

Caroline Dumont Adams de Salvo Souza deficiéncia de &cido félico e acimulo de homocisteina, au-
Orientadora: Profa.Dra. Paula Garcia Chiarello mentando o risco de comorbidades nestes pacientes. Com
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 11/09/2007 o objetivo de incrementar a ingestéo de &cido félico pela
dieta e melhorar o estado nutricional quanto ao folato, con-
Por acometerem partes importantes do trato digesrolando as concentragées de homocisteina, 10 pacientes
tério, as doengas inflamatdrias intestinais podem provocaom doencgas inflamatorias intestinais (Doenca de Chron e
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Colite Ulcerativa), tratados no Ambulatério de Gastroente24,5% na de carboidratos (p=0,05) entre TO e T1/2 (15 dias).
rologia do Hospital das Clinicas de Ribeirdo Preto (HCRRQuanto as vitaminas houve um aumento significativo na
receberam orientacdo nutricional individualizada, e foranmgestao de vitamina B6, em T1 (33,8%) e T2 (38,8%), am-
acompanhados por 2 meses. No inicio (T0), apds 1 més (T9Ys relativos ao TO. A ingestéo dietética de folato aumen-
e ao final do estudo (T2) foram realizadas: coleta de dadému significativamente (p<0,01) em T1/2 (49,6%), T1 (31,5%)
antropomeétricos (peso e estatura), dados dietéticos (receT2 (47,8%), quando comparados a TO. As médias de &ci-
datérios de 24 horas) e coleta de sangue em jejum pata félico, homocisteina e vitamina B12 plasmaticos nédo se
avaliacao de acido félico, homocisteina, proteina C-reativaljteraram, porém houve diminui¢do significativa de PCR em
albumina e vitamina B12 em soro. Metade da amostra era g¢, em média de 0,36 mg’dlp=0,01) permanecendo dimi-
homens e metade tinha diagnéstico de Colite. Pelo |Mﬁuida em T2, Comparando_as com o basal. Conclui-se que,
apenas um individuo era desnutrido, com deficiéncia dgeste grupo de pacientes, o aumento relatado da ingestéo
vitamina B12; n&o havia deficiéncia plasmatica de acidge folato n&o se refletiu em melhora nas concentragdes sé-
folico e albumina. A hiperhomocisteinemia estava presenigcas de acido folico e homocisteina, mas é possivel que as
em 6 individuos e a proteina C —reativa (PCR) estava agrientagdes nutricionais tenham induzido escolhas alimen-

mentada em sete pacientes. Apos orientacdes houve ffes mais adequadas, auxiliando no controle do processo
aumento na ingestdo de 14,5% na energia (p=0,05) e gflamatério.

ATIVIDADE DA BIOMEMBRANA DE LATEX NATURAL DA SERINGUEIRA
Hevea brasiliensisNA NEOFORMACAO TECIDUAL EM CAMUNDONGOS

Thiago Antbnio Moretti de Andrade dia estimulou denso infiltrado inflamatorio, principalmente
Orientador: Prof. Dr. Marco Andrey Cipriani Frade neutrdfilos, seguido de maior producao de MPO e de IL-12,
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 25/09/2007 diferente dos demais tratamentos (P<0,01). Com 7 e 14 dias,
a quantidade de IL-12 nos grupos LUVA e SHAM foi maior

A biomembrana de latex natural (BLN) da seringueique a da BLN e do ePTFE, mostrando o equilibrio no esti-
raHevea brasiliensiautilizada como curativo no tratamen- mulo inicial da atividade inflamatéria pela BLN. Quanto a
to de Ulceras crénicas em humanos, mostra-se eficaz angiogénese, os grupos BLN e LUVA com 7 e 14 dias apre-
desbridamento e no estimulo a granulagéo, acelerands@ntaram maior formacéo de vasos que o ePTFE e SHAM.
cicatrizagcao. Seu mecanismo de agdo ainda é desconhdgitretanto, na imunohistoquimica observou-se baixa expres-
do, tornando-se importante avaliar sua atividade como insdo de VEGF no grupo BLN no 7° e 14° dia. Quanto a
plante na inducéo tecidual, comparando-a aos outros irfibroplasia, 0 ePTFE com 7 dias apresentou maior fibroplasia
plantes e a cicatrizagdo normal (SHAM). Foram utilizadosjue todos os grupos (P<0,01). No 14° dia, a BLN apresen-
camundongos C57BL/6, constituido de 5 grupos distinto®u maior fibroplasia, embora sem diferenca estatistica en-
pelo implante subcutaneo dorsal (25 implantados com  tre os grupos. Quanto a colagénese, pelo ImageJ®
BLN; 15-LUVA cirurgica (latex desnaturado); 15-ePTFE (“Threshold”) por Tricrémio de Gomori, os implantes se
(PoliTetraFluorEtileno Expandido — implante sintético) ecomportaram de maneira semelhante, inclusive com o
15-SHAM. A atividade dos implantes foi avaliada no 2°, 7SHAM, exceto no 14° dia que o ePTFE apresentou
e 14° dias, sacrificando 5 animais/grupo/tempo para bidpsielagénese maior que a LUVA e BLN (P<0,01). O grupo
as (punch-4mm). Toda pele da area implantada foi recort&8HAM apresentou maior concentracéo de TGF-21 que os
da e fotografada. As amostras foram submetidas a estudiemais grupos no sétimo dia (P<0,01), semelhante a BLN e
histoldgicos por HE para contagem das células inflamatéra LUVA no 14°, entretanto maior que o ePTFE (P<0,01).
as, fibroplasia e angiogénese, utilizandplagin “Cell ~ Conclui-se que a biomembrana de latex da serinddeirea
Countef no softwarelmageJ®; pelo Tricromio de Gomori brasiliensisatua significativamente na fase inflamatéria da
para quantificacao colagénica pefbhreshold” no cicatrizagdo, importante no recrutamento neutrofilico para
ImageJ®, e imunohistoquimica para iINOS, IL-12, VEGF @ local, confirmado quantitativamente pela concentracéo
TGF-21. A partir do sobrenadante do macerado das bite MPO e IL-12 e por imunohistoquimica. Este fato parece
Opsiasforam realizadas as dosagens de mieloperoxidasefluenciar diretamente as fases subseqiientes do proces-
(MPO), IL-12 e de TGF-21 por ELISA. Macroscopicamenteso cicatricial, confirmada pela sua capacidade estimuladora
viu-se maior quantidade de tecido neoformado nos animaie angiogénese, provavelmente néo influenciada por VEGF,
implantados com BLN ja no 2° dia, diferente dos demais pelo estimulo & fibroplasia independente de TGF-21 e sem
grupos. A histologia (HE), constatou-se que a BLN no 2fodificagdo na produgéo colagénica.
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EFEITO DA AUSENCIA DA INTERLEUCINA-12 NO CURSO DA GLOMERULONE-
FRITE PROLIFERATIVA MESANGIAL AGUDA INDUZIDA POR  habu snake venom

Osvaldo Merege Vieira Neto gos IL12+/+ e -/- desenvolveram lesdes focais como
Orientador: Prof. Dr. Marcio Dantas microaneurismas intraglomerulares no D3, expansdo mesan-
Tese de Doutorado apresentada em 28/09/2007 gial e proliferacdo celular segmentar no D7 e aspecto histo-

I6gico com padrao de resolugdo da glomerulonefrite na mai-
Ainterleucina-12 (IL12) tem participagao na fisiopa-oria dos glomérulos no D14. A albumindria e a creatinina
tologia de varias glomerulonefrites progressivas experimersérica dos animais tratados com HSV apresentaram valores
tais, mas seu efeito ndo foi avaliado na glomerulonefriteemelhantes aos animais controle. Em comparagéo com os
mesangial aguda (GMA) induzida pelo veneno da cobra halsamundongos IL12+/+, a auséncia da IL12 nos camundon-

(habu snake venoritSV). gos IL12-/- mostrou menores escores (mediana, 1°; 3° quartis)
Objetivos: avaliar o efeito da auséncia da IL12 nade desminano D7 [1,55 (1,32; 1,65) vs 1,12 (1,07; 1,22); p<0,01]
GMA induzida pelo HSV. enoD14[1,60 (1,55; 1,75) vs 1,20 (1,15; 1,20); p<0,001], e de

Materiais e Métodos:GMA foi induzida em camun- k-SMA no D14 [0,30 (0,21; 0,38) vs 0,16 (0,26; 0,36); p<0,001],
dongos IL1Z%knockouf(IL12-/-) e C57BI/6 (IL12+/+) pela mas alteracdo estatisticamente significante ndo foi encon-
administracdo Unica i.v. de HSV. Veiculo foi usado nos antrada para PCNA e macrofagos.
mais controle. Grupos de camundongos foram estudados  Conclusdo:apesar de ter ocorrido menor expressao
apos 3, 7 e 14 dias (D3, D7 e D14). Foram avaliadasde desmina e de-SMA nos camundongos IL12-/- em al-
albumindria, creatinina sérica, parametros histopatoldgicoguns periodos do estudo, a auséncia da IL12 ndo modificou
morfométricos e, por imunohistoquimica, a expressao gl@ curso da glomerulonefrite mesangial aguda induzida em
merular dx-smooth muscle actik{SMA), de desmina, a camundongos pelo HSV. Estes dados sugerem que, em mo-
proliferacéo celular (PCNA)/tufo glomerular e o numero dalelos de glomerulonefrite mesangial aguda com resolucéo
macrofagos/tufo glomerular. espontanea em 2 a 4 semanas, talvez a IL12 tenha pouca

Resultados:Apo6s tratamento com HSV, camundon- relevancia.

REGISTRO DOS DISTURBIOS DO RITMO CARDIACO (DRC) EM PACIENTES
ATENDIDOS NA UNIDADE DE EMERGENCIA DO HOSPITAL DAS CLINICAS
DA FACULDADE DE MEDICINA DE RIBEIRAO PRETO DA USP

Paula Menezes Luciano do HCFMRP-USP. Foram registrados dados referentes a
Orientador: Prof. Dr. Antonio Pazin Filho identificac&o do paciente, motivo do atendimento, classifi-
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 28/09/2007 cacao do DRC (quanto a freqiiéncia cardiaca), anteceden-
tes, avaliacéo da funcao sistolica ventricular esquerda (FSVE)
O atendimento de pacientes com distdrbios do ritm¢subjetivamente pela avaliagdo clinica e objetivamente pela
cardiaco (DRC) é um desafio para emergencistas pela div&eppler ecocardiografia), presenca de critérios clinicos de
sidade de apresentacao clinica e pela elevada morbi-moriastabilidade hemodinamica, diagnoéstico eletrocardiografi-
lidade associada. Os diversos protocolos de abordagem dis-do DRC (tragado convencional e recursos adicionais),
poniveis, embora mostrem similaridade, ndo contemplamtoatamento e seguimento do paciente. Os DRC mais preva-
impacto da prevaléncia dos DRC, que pode ser extremamdantes foram as taquicardias supraventriculares que ndo en-
te variavel de servigo para servigco, com implicacdes paravmlvem o no atrioventricular (TNENAV) (37,3%), seguidos
treinamento e manutencao das habilidades dos médicpslas bradicardias ocasionadas por bloqueio atrioventricu-
emergencistas. Este estudo procura documentar a prela-(BAV) (21,4%) e fibrilag&o atrial/bradicardia sinusal (FA/
Iéncia e as caracteristicas do atendimento dos DRC na sailausal) (15,9%), taquicardia ventricular (TV) (15,4%) e pe-
de urgéncia (SU) de um hospital universitario de nivel terclas taquicardias supraventriculares que envolvem o no atrio-
ario. Um protocolo de atendimento dos DRC mundialmenteentricular (TENAV) (9,9%). A instabilidade clinica foi mais
aceito ja se encontra implantado, visando a contribuir papevalente nos pacientes bradicardicos (41,2%), mas ao se
melhoria da estruturacé@o do servico e treinamento de saaalisar o subtipo de DRC, nota-se que a TV foi o distdrbio
equipe. Foram estudados 182 pacientes (50% masculimoais associado com instabilidade (60,7%). A analise multi-
66,6 + 15,6 anos), durante 19 meses (01/02/2004 a 31/0&riada demonstrou que a origem ventricular (2,38 95% IC
2005), correspondendo a 1,9% de todos 9598 atendimentb§7-5,26) e a disfungao sistdlica ventricular esquerda (DSVE)
da disciplina de Clinica Médica na Unidade de Emergénci@,52 95% IC 1,12-5,69) aumentam a chance de apresentagao
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clinica com instabilidade. A estimativa da FSVE avaliad@opulacéo estudada néo se relacionou diretamente com os
pela Doppler ecocardiografia associada a critérios clinicd3RC. Concluindo, o paralelismo entre instabilidade clinica e
para DSVE, apresentou baixo valor preditivo positivo (56,8%d)SVE avaliada pela Doppler ecocardiografia permitiu levan-
95% IC 42,2% —70,6%). As intervences terapéuticas utiliar a hipotese de associagéo causal. Esta associagéo pode
zadas foram efetivas. A mortalidade observada (22,0%) rmauxiliar na sele¢&o de antiarritmicos para os casos de TV.

FARMACOLOGIA

PAPEL DA VIA OXIDO NiTRICO - GMP CICLICO NAS ALTERAGCOES HEMO-
DINAMICAS INDUZIDAS PELA EMBOLIA PULMONAR AGUDA EM CAES

Carlos Alan Candido Dias Junior vo da sintase induzida do NO, iINOS) atenuou o distlrbio
Orientador: Prof. Dr. José Eduardo Tanus dos Santos hemodinamico instalado apds a EPA. Além disso, em um
Tese de Doutorado apresentada em 11/07/2007 segundo protocolo verificamos que a infusdo de um com-

posto que libera NO lentamente (DET A- NONOato), além
de ndo ter atenuado a hipertenséo pulmonar, né&mpo
Embolia pulmonar aguda (EPA) constitui a terceiracializou os efeitos do sildenafil sobre a hipertenséo pulmo-

causa de morte entre os americanos. NOs demonstramiear durante a EPA. Em um terceiro protocolo experimental
em cées, que a inalacao de 6xido nitrico (NO) ou a infusdgsando avaliar os efeitos da infusdo de baixas doses de
de sildenafil (inibidor da degradagéo do GMPc) atenuaramitrito apds a EPA, encontramos que o nitrito produziu efei-
a hipertensdo pulmonar induzida pela EPA. Entretanto,tas atenuadores sobre a hipertensdo pulmonar (em con-
infusdo de L-arginina, substrato das sintases do NO (NOSgntracdes proximas as encontradas fisiologicamente). Por-
nao potencializou o efeito do sildenafil sobre a hipertens&anto, os resultados destes trés protocolos sugerem que o
pulmonar durante EPA. No presente trabalho, nés examinefeito protetor do NO sobre o distlrbio hemodinamico ins-
mos melhor o papel desempenhado pelas NOS durantéatado ap6s a EPA pode depender da quantidade de NO e
EPA, bem como possiveis agentes farmacolégicos que pata disponibilidade de NO nos vasos pulmonares. Este efei-
sam ativar a via NO-GMPc e atenuar seletivamente a hipeo protetor do NO parece ndo acontecer quando a quanti-
tensdo pulmonar, sem produzir efeitos sistémicos significalade de NQaumenta muito acima daquela encontrada
tivos. Os resultados do primeiro protocolo revelaram quefésiologicamente, ou seja, o NO produzido pela iNOS pode
infusdo do L-NAME (inibidor ndo-seletiva das NOS), alémagravar a hipertensé@o pulmonar induzida pela EPA. Além
de agravar a hipertenséo pulmonar, causou a morte de tlisso, o nitrito de sédio pode ser uma alternativa farmaco-
dos os animais pré-tratados com L-NAME submetidos Ebgica viavel para o tratamento das repercussdes hemodi-
EPA. Porém, a infusdo de aminoguanidina (inibidor seleth@micas induzidas pela EPA.

ENVOLVIMENTO DA SUBSTANCIA CINZENTA PERIAQUEDUTAL VENTRO-
LATERAL NA RESPOSTA CARDIOVASCULAR A MICROINJECAO DE L-GLU-
TAMATO NO HIPOTALAMO LATERAL DE RATOS ANESTESIADOS

Milena Deolindo Vieira lagdo cardiovascular e contém quantidade significativa de
Orientador: Prof. Dr. Fernando Morgan de Aguiar glutamato e receptores glutamatérgicos ionotropicos. Es-
Dissertacédo de Mestrado apresentada em 10/08/2007 tudos neuroanatdémicos indicaram que o HL possui densas
projecfes para estruturas que podem influenciar a funcao
cardiovascular direta ou indiretamente assim como a subs-
O hipotalamo lateral (HL) € uma complexa regido ditancia cinzenta periaquedutal (SCP), NTS, RVLM, nucleo
encefalica que exerce importante funcéo no controle do sigarabraquial e o nacleo vagal. A SCP tem sido descrita
tema cardiovascular. O L-glutamato (L-glu) é o principalcomo uma regido mesencefalica importante para a integra-
neurotransmissor excitatorio do sistema nervoso centragldo dos sistemas sensoriais e autonémicos envolvidos na
Evidéncias, imunohistoquimicas e farmacoldgicas indicaefetuacdo de respostas comportamentais. Com base na res-
ram que o hipotdlamo é uma das areas envolvidas na reguosta cardiovascular evocada por estimulacdo quimica (ami-
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noacido excitatorio) dessa regido, a SCP foi dividida ef®E50 de aproximadamente 0,1 M. As respostas cardiovas-
guatro colunas longitudinais, sendo a dorsomedial, a dogulares evocadas pela microinje¢éo de L-glu no HL foram
solateral e a lateral associadas a respostas pressoras abalidas pelo pré-tratamento da SCPvI com COCI2 (1 mM)
coluna ventrolateral (SCPvl) relacionada a respostas hipum bloqueador nao seletivo de sinapses. A resposta hipo-
tensoras. O objetivo do presente estudo foi verificar os efdiensora e bradicardica ao L-glu néo foram afetadas pelo pré-
tos cardiovasculares a microinjecdo de L-glu no HL de ratdgatamento da SCPvl com NBQX (0,02 M), um antagonista
anestesiados, os efeitos da ablag&o farmacoldgica da SCeefetivo dos receptores ndo-NMDA. Contudo, o pré-trata-
nas respostas cardiovasculares a microinje¢éo de L-glu mento da SCPvl com LY (0,02 M), antagonista seletivo de
HL, bem como os possiveis receptores glutamatérgicos #eceptores NMDA, aboliu as respostas cardiovasculares.
SCPvI envolvidos na mediacéo de tais respostas. A micr®s resultados sugerem que as respostas cardiovasculares
injecédo de L-glu no HL causou resposta hipotensora e breausadas pela microinje¢éo de L-glu no HL envolvem um
dicardica em ratos anestesiados. As respostas cardioveglé na SCPvl e que receptores glutamatérgicos do subtipo
culares foram concentracdo - dependente, apresentandlDA medeiam tais respostas.

EFEITOS HEMODINAMICOS DO BAY 41-2272 DURANTE MICROEMBOLIA
PULMONAR AGUDA EM CAES

Stefany Bruno de Assis Cau grupos experimentais. Para a dosagem plasmatica de GMPc
Orientador: Prof. Dr. José Eduardo Tanus dos Santos e dos niveis de peroxidacao lipidica, foi coletado sangue
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 17/08/2007 nos momentos basal e final para todos os grupos experi-
mentais. A EPA induziu HAP estavel com um correspon-

A embolia pulmonar aguda (EPA) é uma condi¢caalente aumento no indice de resisténcia vascular pulmonar
clinica severa associada a uma taxa de mortalidade eleva@®VP), sem mudancas significativas nos demais parame-
O BAY 41-2272, um estimulador da guanilato ciclase sol(tros hemodinadmicos avaliados. O grupo controle ndo mos-
vel (GCs), atenuou a hipertensao pulmonar induzida expetrou mudancas adicionais na PMAP e IRVP. Entretanto, ob-
mentalmente em alguns modelos animais. Neste traballsgrvamos uma significativa reducao na PMAP e IRVP (-
examinaram-se os efeitos da infusdo de BAY 41-2272 du-7% e -30%, respectivamente; ambos com P<0,05) apés a
rante a hipertenséo arterial pulmonar (HAP) associadaiafusdo de doses crescentes do BAY 41-2272. Estes dados
EPA em caes anestesiados. Um grupo de animais monitcitram acompanhados por elevacdo dos niveis de GMPc
zados (N=5) recebeu somente infuséo de salina. A EPA fplasmatico em 34% no grupo Emb+BAY (P<0,05). A maior
induzida em outros dois grupos experimentais por injecoese do BAY 41-2272 causou hipotenséo severa, registran-
intravenosas de microesferas de 300 um em quantidadés-se queda de 27% da presséo arterial média e de 36% do
suficientes para aumentar a pressdo média da artéria puidice de resisténcia vascular sistémico. A EPA foi acom-
monar (PMAP) em 20 mmHg. O acompanhamento hemodpanhada de um aumento significativo dos niveis de malon-
namico foi realizado nos momentos: basal; 15 e 30 minutabaldeido no plasma, os quais ndo foram significativamente
apos a EPA; ao final de 15, 30, 45 e 60 apoés a infusdo deduzidos pelo tratamento, sugerindo a participacao do es-
BAY 41-2272 (respectivamente nas doses de 0,03; 0,1; 08esse oxidativo como um fator limitante das acées do BAY
1,0 mg/Kg/h 1.V.), e 75 minutos (final) apés a infus@o dal1-2272. Conclui-se que o tratamento da EPA induzida em
primeira dose da droga (grupo Emb+BAY; N=8) ou veiculccdes com BAY 41-2272 apresenta efeitos vasodilatadores
(grupo Emb; N=9). Coletou-se sangue arterial para andliggilmonares relativamente seletivos somente nas menores
gasomeétrica nos momentos basal, E30 e final para todosdsses.

ENVOLVIMENTO DO FATOR DE TRANSCRIGAO NUCLEAR KAPPA B
(NF-KB) NA HIPERALGESIA INFLAMATORIA PERSISTENTE

Guilherme Rabelo de Souza sua fisiopatologia ndo esté esclarecida. Neste sentido, nos-
Orientador: Prof. Dr. Carlos Amilcar Parada so laboratério desenvolveu em ratos e em camundongos
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 29/08/2007 um modelo de hiperalgesia inflamatéria cronica, em que ad-
ministracdes diarias de prostaglandinéfEsE, 100 ng/pata)
durante 14 dias induzem um estado de hipernocicep¢ao
As dores crbnicas de origem inflamatdria além denecénica persistente (HMP) por mais de 30 dias. No presen-
muitas vezes impossibilitarem o individuo de exercer notte trabalho investigamos a participacéo do fator de transcri-
malmente suas atividades, trazendo consequéncias socigée nuclear kappa B (NkB) na manutencédo da HMP e os
condmicas e psicologicas, ainda é um desafio terapéutic@gentos moleculares associados com sua ativacéo. A
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hipernocicepcéo foi avaliada pelo limiar nociceptivo mecaedo do NF«B para o nlcleo. Além disso, o tratamento dos
nico medido por um analgesimetro eletrénico (von Frey elenimais com oligodesoxinucleotideos (ODN) antisense (AS)
trdnico). A ativacdo do NikB durante HMP foi analisada para NF-kB administrado por 5 dias consecutivos, o qual
pela quantificacdo de sua translocacéo nuclear em neuréduz os niveis de RNAm para este fator de transcricao,
nios presentes no ganglio da raiz dorsal (GRD) utilizand@mbém reduz a HMP induzida por PGEM sequéncia in-
imunofluorescéncia. Os resultados obtidos demonstraravestigamos a participacdo de proteinoquinases A e C (PKA
um aumento na translocacédo do kBpara o nicleo de e PKC) na ativacdo do NEB durante a manutencéo da HMP.
neurdnios do GRD em animais submetidos a HMP. Confif-oi observado que a administracao intraplantar de inibido-
mando a importancia da ativacao do kB-para a manuten- res destas proteinoquinases (PKA - H-89 27ug / pata) (Pep-
¢do da HMP, foi observado que a administracao intratectileo inibidor da Proteina Quinase& C iPKCe 3ug / pata)

de um inibidor seletivo do NEB, o pyrrolidine dithiocarba- reduz a HMP e também a translocacdo dokBMpara o
mate (PDTC - 33 ng) por 4 dias consecutivos, sendo o inicimicleo. Portanto, estes resultados sugerem que WBNF-
do tratamento o 1° dia apés o término da fase de inducaot@an participacdo efetiva na manutencéo da hipernocicep-
HMP, proporcionou uma reducéo significativa da hipernogéo persistente e que provavelmente sua ativacdo dependa
cicepcéo persistente bem como uma reducao na translockas proteinas quinase A e C.

EFEITOS CARDIOVASCULARES OBSERVADOS APOS A MICROINJECAO DE
NORADRENALINA NA AREA SEPTAL LATERAL DE RATOS

Ameérica Scopinho Augusto ao aumento na pressao arterial.
Orientador: Prof. Dr. Fernando Morgan de Aguiar Corréa Como estrutura final participando nesta via, foi in-
Tese de Doutorado apresentada em 24/09/2007 vestigada a participacdo do nucleo paraventricular (NPV) e

ndcleo supradptico (NOS) nestas respostas desencadea-

A éarea septal lateral (ASL) esta envolvida no condas pela injecao de NA na ASL. O blogueio de sinapses no
trole central do sistema cardiovascular. Neste trabalho, nb8V com cloreto de cobalto (0,1nmol/100nl), praticamente
mostramos os efeitos cardiovasculares desencadeados fiddaueou a resposta pressora e a bradicardia desencadea-
microinjecdo de noradrenalina (NA) na ASL de ratos, berdas pela microinjecdo de NA na ASL, enquanto que o cobalto
como os receptores locais e 0s mecanismos periféricos e NSO néo altera as respostas, sugerindo que NPV é o
volvidos na sua mediacgao. A microinjecdo de NA na ASlprincipal ntcleo hipotalamico responsavel pela liberagéo de
causou resposta pressora e bradicardia dose-dependevdsopressina em resposta a NA na ASL. Ainda, o pré-trata-
em ratos ndo anestesiados. A NA microinjetada na mento do NPV com 2nmol/ 100 nL de NBQX, um antagonis-
area septal medial (ASM) e no ventriculo lateral (VL) néda seletivo dos receptores glutamatérgicos ndo-NMDA, re-
causou efeitos cardiovasculares sugerindo que os efeitdgziu as respostas cardiovasculares causadas pela NA na
cardiovasculares da NA ocorram pela a¢do desse agonigtdL, sugerindo que esses receptores no NPV estéo envol-
na ASL. Os efeitos da NA na ASL foram abolidos pelo prévidos nestas respostas cardiovasculares da NA na ASL.
tratamento local com antagonista de recepiwyasrenér- Sendo a vasopressina periférica responséavel pela
gicos (WB4101), mas nao foi afetado pelo pré-tratamentmediacdo da resposta cardiovascular desencadeada pela
com antagonista de receptanggadrenérgicos (RX821002). NA na ASL, e visto que a ASL ndo se conecta diretamente
A magnitude da resposta pressora em resposta & NA cam os nucleos hipotalamicos secretores de vasopressina,
ASL é aumentada pelo pré-tratamento i.v. com o bloque@assamos a investigar o envolvimento de outras estrutu-
dor ganglionar (pentolinio) e foi significativamente reduzi-ras cerebrais nesta via. O bloqueio reversivel de sinapses
da pelo pré-tratamento i.v. com antagonista dos receptorea banda diagonal de broca (BDB) com cloreto de cobalto
vasopressinérgicos do tipo 1. As respostas cardiovasculetencializou a resposta pressora causada pela microinje-
res da NA na ASL também nao foram observadas em argdo de NA na ASL de ratos, sugerindo que a BDB tem um
mais hipofisectomizados, sugerindo que o mecanismo pepapel inibitério sobre a via ativada pela microinjecdo de
férico envolvido nestas respostas cardiovasculares, € alNA na ASL. O conjunto de dados nos sugere que a ativa-
beracéo periférica de vasopressina. Foi verificado tambégdo de receptores noradrenérgicos na ASL modula o con-
neste trabalho que a microinjegdo de NA na ASL em antrole cardiovascular e neuroendécrino, fazendo a integragao
mais com desnervacao sino-adrtica, causou resposta presire eles. Além disso, os resultados sugerem que existe
sora sem 0 acompanhamento da bradicardia, ao contratima via descendente ativada pela microinjecdo de NA a
dos ratos falso operados, que apresentaram respo#t8L, e que essa via termina principalmente no NPV do hi-
bradicardica concomitante com 0 aumento na pressao arfmtalamo que é um nucleo responsavel pela sintese de
rial, confirmando que a bradicardia é ocasionada em reflexasopressina.
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FISIOLOGIA

RESPOSTA HIPERTENSORA A OCLUSAO BILATERAL DE CAROTIDAS EM
CAMUNDONGOS ACORDADOS: PAPEL DOS BARORRECEPTORES E QUI-
MIORRECEPTORES PERIFERICOS

Renata Maria Lataro apos o inicio da OBC, atingindo um platd (40+5) em 10+2s,
Orientador: Prof. Dr. Rubens Fazan Janior gue se manteve até o final da ocluséo.
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 03/08/2007 Camundongos com DA apresentaram uma resposta

hipertensora semelhante a dos intactos (4843, p=0,054), en-

Os recentes avancos na manipulacédo de genes tératanto, a desnervacgéo carotidea e o rompimento da ANC
tornado o camundongo a espécie de referéncia em estu@dsnuaram a resposta a OBC (1543 e 2143, respectivamente,
dos fatores moleculares e genéticos envolvidos na regulp<0,05). Ndo houve diferencga entre as respostas apresenta-
¢ao de fungdes fisioldgicas e na fisiopatogenia de doencatas pelos camundongos com DC ou ANC-X. Ainda para
Entretanto, dificuldades técnicas, principalmente em furavaliar a participagcao dos quimiorreceptores periféricos na
¢do do pequeno porte e intensa atividade destes animaissposta pressora a OBC, camundongos intactos (n=7), ou
fazem com que muito do conhecimento obtido em espéciesm DC (n=6), foram colocados no interior de uma camara
de experimentagdo como o rato, ou outras espécies maioresntilada com ar atmosférico e submetidos a OBC por 30 s.
ainda ndo se encontre disponivel em camundongos, nor-  Apos 30 minutos, a cAmara passou a ser ventilada
mais ou geneticamente manipulados. com 100% de O2 e a OBC foi repetida. A pressao parcial

O objetivo deste estudo foi avaliar o padréo da resdde O2 no sangue arterial, medida em um grupo diferente
posta pressora a ocluséo bilateral das carétidas (OBC), balm camundongos (n=6), foi de 104+2 e 567+6 mmHg com
como a contribuicdo dos barorreceptores (adrticos e caros mesmos respirando ar ou 100% de O2, respectivamente.
tideos) e quimiorreceptores periféricos nesta resposta, éhiperdxia atenuou a resposta hipertensora a OBC em ca-
camundongos acordados. Camundongos C57BI (~30 g) forundongos intactos (30+6 vs. 5145, p<0,05), mas ndo nos
ram anestesiados (tribromoetanol, 250 pg/g, ip) e implantaesnervados carotideos (20+4 vs. 18+3). Estes resultados
dos com oclusores pneuméticos ao redor das carétidas @edicam que: 1) a resposta hipertensora a OBC em camun-
muns e canula na artéria femoral para registro da pressdongos acordados € em forma de plat6; 2) barorreceptores
arterial (PA). Alguns camundongos foram estudadoadrticos ndo desempenham um papel importante em atenu-
intactos (n=6) enquanto outros foram submetidos a dear a resposta pressora a OBC; 3) como a resposta pressora
nervacao seletiva dos barorreceptores carotideos (DC, n=8)QBC foi semelhante entre camundongos com ANC-X ou
ou aérticos (DA, n=7), ou ao rompimento da artéria nutridoraom desnervacédo completa do seio carotideo, o rompi-
do corpusculo carotideo (ANC-X, n=6), com o objetivo demento daANC né&o foi uma técnica efetiva para inativar
inativar apenas quimiorreceptores carotideos. No dia sapenas quimiorreceptores carotideos, uma vez que baror-
guinte, apoés o registro basal da PA (mmHg), camundongesceptores carotideos também devem ter sido destruidos
intactos foram submetidos a OBC com duracao de 60 seste procedimento cirdrgico; 4) o aumento reflexo da PA
Nos demais grupos, a OBC foi mantida por 30s. em resposta a OBC é mediado por baro e quimiorreceptores

Nos animais intactos, a PA se elevou imediatamentearotideos.

EFEITOS DOS GLICOCORTICOIDES NA SACIEDADE MEDIADA PELA ATI-
VACAO DO NUCLEO DO TRATO SOLITARIO

Ernane Torres Uchoa de. Os sinais de saciedade determinam o tamanho da refei-
Orientadora: Profa. Dra. Lucila Leico K. Elias ¢éo e compreendem a ativagédo dos quimiorreceptores esti-
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 08/08/2007 mulados pelos nutrientes, a distenséo gastrica e duodenal
promovida pela presenca do alimento, bem como hormo-
A ingestao alimentar é controlada por sinais de adinios liberados em resposta a alimentacao. As informacgdes
posidade, como leptina e insulina, e por sinais de saciedade saciedade sdo conduzidas por aferéncias vagais ao nu-
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cleo do trato solitario (NTS). Dentre os horménios liberagdo de tecido cerebral apds anestesia e perfusdo, 2 horas
dos durante a refei¢do, a colecistocinina (CCK) tem sidapés as injecdes. A ADX reduziu a ingestéo alimentar dia-
estudada por ser um potente agente anorexigeno. Além dig e o ganho de peso corporal, em relacdo ao @ham,

s0, a CCK tem importante funcéo em ativar o eixo hipotalee este efeito foi revertido pela reposicdo com corticostero-
mo-hipéfise-adrenal (HHA). Os glicocorticdides séo o prona aos animais adrenalectomizados. Além disso, houve re-
duto final do eixo HHA, e desempenham importante papalucdo no peso dos tecidos adiposos do grupo ADX em
no controle da homeostase energética, como evidenciaddacdo aos grupddhame ADX+B. Apés o jejum de 16
pela reducéo da ingestéo alimentar apds a adrenalectontiaras, o grupo ADX apresentou menor ingestdo alimentar
Desta forma, o objetivo do presente estudo foi avaliar em relacdo aos animeéihame ADX+B. A realimentacao
efeito dos glicocorticéides na ativagdo neuronal do NT$duziu um aumento na imunorreatividade de Fos e Fos/TH
induzida pela ingestao alimentar e apds estimulo com CCKos grupo§ham ADX e ADX+B. Nos animais adrenalec-
Para isto, ratos Wistar foram submetidos a cirurgia ficticitomizados essa imunorreatividade foi maior que nos gru-
(grupoShan) ou adrenalectomia. Os animais adrenalectopos Shame ADX+B. A injecdo de CCK induziu menor
mizados foram divididos em dois grupos: animais que recéngestdo alimentar nos grup&hame ADX+B, quando
beram reposicdo com corticosterona (B) na agua na dosemparada a injecéo de veiculo. No entanto, no grupo ADX
de 25 mg/L (grupo ADX+B) e animais sem reposi¢cao horndo houve diferenca na ingestéo alimentar, na comparacéao
monal (grupo ADX). A ingestédo alimentar, o peso corporatio tratamento com CCK e veiculo. Houve aumento da imu-
e o contetdo de tecido adiposo retroperitoneal e epididimabrreatividade de Fos e Fos/TH no NTS nos gr@hesn,
foram avaliados nesses grupos, 7 dias apds o procedimé&bdX e ADX+B ap6s o tratamento com CCK, quando com-
to cirargico. Um outro subgrupo de animais, no sexto diparados com os respectivos grupos tratados com veiculo.
pos-cirdrgico, foi mantido em jejum de 16 horas, quando Bldo houve diferenca na imunorreatividade para Fos e Fos/
dieta foi reapresentada para avaliacao da ingestao alimerH no NTS, apds a injecdo de CCK, entre os gr@basm

tar. Outro subgrupo de animais desse protocolo experimeAbX e ADX+B. Os resultados obtidos demonstram que a
tal foi submetido ao mesmo procedimento de jejum préviadrenalectomia promove um quadro de hipofagia, associa-
de 16 horas, sendo anestesiado e perfundido antes oul®@a maior expressao de Fos e Fos/TH no NTS em resposta
horas apés a realimentacdo. O tecido cerebral obtido faialimentacdo. A ADX reduz a sensibilidade aos efeitos
processado para imunoistoquimica para Fos e tirosina lnorexigenos da CCK, no entanto, a ativacdo neuronal no
droxilase (TH) no NTS. Adicionalmente, outros grupos deNTS induzida pela CCK nao é alterada pela auséncia de
animaisSham ADX e ADX+B, apés 16 horas de jejum, glicocorticéides. O conjunto dos dados sugere que na au-
receberam injecéo de CCK (3,5 mg/Kg i.p.) ou veiculo (NaCGiéncia de glicocorticéides, além da CCK, outros sinais rela-
0,9%i.p.). Este protocolo experimental foi utilizado para &ionados a ingestéo alimentar devem participar no controle
verificacdo da ingestéo alimentar 2 horas apés as injecoes saciedade mediada pela ativacao do NTS, contribuindo
e também, em um outro subgrupo de animais, para obtgrara a menor ingestdo alimentar apés a ADX.

EFEITO DA OVARIECTOMIA E DO TRATAMENTO COM ESTROGENO
SOBRE A MODULAGCAO AUTONOMICA CARDIOVASCULAR EM RATAS HI-

PERTENSAS
Daniel Penteado Martins Dias mecanismos envolvidos, mostrando efeitos benéficos, neu-
Orientador: Prof. Dr. Rubens Fazan Janior tros ou maléficos do estrogeno sobre o SCV tém sido mos-

Dissertacdo de Mestrado apresentada em 10/08/2007 trados. Assim, o objetivo deste estudo foi avaliar, em ratas
normotensas ou espontaneamente hipertensas (SHR), os
efeitos da ovariectomia (OVX), e da administracdo cronica

Doencas cardiovasculares séo a principal causa die estrégeno, sobre a presséo arterial (PA) e a modulagéo
morte de homens e mulheres adultas. A literatura indicautonémica cardiaca, importantes fatores de risco cardio-
haver dimorfismo sexual quanto a ocorréncia de eventagscular. Ratas Wistar ou SHR foram submetidas a OVX ou
cardiovasculares, ja que mulheres pré-menopausa apreseinurgia para retirada ficticia dos ovarios. Apdés 1 semana
tam menor risco cardiovascular, quando comparadas a has ratas comecaram a ser tratadas com benzoato de estradiol
mens de mesma idade. Entretanto, apds entrada na me(i® pg/kg/dia, sc), ou veiculo (6leo de milho), diariamente,
pausa este dimorfismo desaparece. Diversas evidénciagr 21 dias. Dois dias antes dos experimentos, as ratas
indicam haver efeito do estrégeno no sistema cardiovascioram implantadas com eletrodos para registro de eletro-
lar (SCV), porém, resultados pouco conclusivos sobre asmardiograma (ECG) e um catéter na veia femoral.
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Apos registro basal do ECG, as ratas receberabypm) e do efeito simpatico (100£9 vs. 45+7 bpm), quando
atropina (2 mg/kg, iv) seguida de propranolol (4 mg/kg, ivcomparadas as SHR OVX tratadas com veiculo. A razéo
e, no dia seguinte, receberam os bloqueadores auton6raitre as poténcias do espectro de FC nas bandas de LF e
cos na ordem inversa. Ao término do segundo dia de regidf (LF/HF) foi maior nas SHR controle em relacdo as ratas
tro, as ratas foram implantadas com um catéter na arterMlistar (0,63+0,1 vs. 0,23+0,03). A OVX ndo alterou a razédo
femoral. ApOs 24 horas, a PA foi registrada e os animaisF/HF dos espectros de FC das SHR ou das ratas Wistar.
sacrificados por sobredose de anestésico. Os intervalBstretanto, o tratamento diario com estradiol elevou a ra-
entre sucessivas ondas R do ECG foram determinadosz&o LF/HF dos espectros de FC, tanto nas ratas Wistar
séries, batimento a batimento, de freqiiéncia cardiaca (F(0),48+0,08) como nas SHR (0,98+0,11). Nos espectros de
foram geradas. Para analise da variabilidade da FC (HRWWC a banda de LF é fortemente associada a modulacdo sim-
as séries de FC tiveram seu espectro calculado pela trapgética cardiaca, enquanto que a de HF, a atividade vagal
formada rapida de Fourier, e integrados em bandas de bab@bre o coracdo. Assim, a razdo LF/HF dos espectros de
(LF:0,2-0,75 Hz) e alta freqiéncia (HF: 0,75 - 3 Hz). RataBC ¢é considerada um forte indicador de balan¢o simpato-
Wistar tiveram, como esperado, menor PA basal (98+4 vsagal cardiaco. Os resultados do presente estudo suge-
150+6 mmHg) e menor efeito simpético (bradicardia pésem: (1) fémeas SHR apresentam uma maior modulagao sim-
propranolol: 19+3 vs. 42+5 bpm) que as SHR. A FC e PAdtica cardiaca em relacdo as ratas Wistar; (2) A OVX nao
basal, assim como o tono autonémico cardiaco néo foraafieta o tono autondmico cardiaco em ratas das linhagens
afetados pela OVX ou pelo tratamento com estrégeno na¥istar e SHR; (3) O tratamento com estrégeno parece au-
ratas Wistar. Entretanto, o estrégeno nas SHR submetidaentar o efeito simpatico para o coracdo em ambas as li-
a OVX promoveu aumento da FC basal (450+18 vs. 3694%hagens de ratas estudadas.

AVALIACAO DA ESTRUTURA E FUNCAO RENAL EM RATOS SUBMETIDOS
AO AUMENTO DA INGESTAO DE SODIO NO PERIODO PRE-NATAL E AMA-
MENTACAO COM NEFRECTOMIA 5/6

Evelyn Cristina Santana Marin Os valores foram expressos como médiatEPM ou mediana
Orientadora: Profa. Dra. Terezila Machado Coimbra e percentis (25-75%). Os filhotes de mées que receberam
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 05/09/2007 salina apresentaram aumento da PS (mmHg) aos 60 dias de

idade em relacéo ao controle (131+3; 114+3, respectivamen-

te). Nao houve diferenga na PS até 90 dias ap0s a cirurgia

Filhotes de ratas submetidas ao aumento de ingestéotre os grupos S e SS (124+4; 133+2, respectivamente) e

de sddio durante a gravidez apresentam auséncia da restre os grupos NE e NES (182+12; 189423, respectivamen-
posta do sistema renina angiotensina (SRA) a sobrecargg. Os ratos dos grupos S e SS nao apresentaram diferenca
de sodio. O SRA contribui para progressao da lesé@o rera albuminudria (mg/24h, 0,67; 0,82, respectivamente), nao
no modelo de nefrectomia 5/6. Esse estudo visa verificarmuve diferenca também na albumindria dos ratos dos gru-
efeito da sobrecarga de s6dio na gestacdo e amamentagée NE e NES (126; 98, respectivamente) aos 120 dias. A
na evolucao da leséo renal no modelo de nefrectomia 5/BEG (ml/min/100g) dos ratos do grupo S foi semelhante a
Utilizaram-se 48 ratos (Wistar, machos) de mées que rea#gs SS (0,44+0,04; 0,52+0,03, respectivamente) e a dos ratos
beram salina (NaCl 0,15M) ou agua na gestacédo @o grupo NE foi também semelhante a do NES (0,15+0,04;
amamentacao. Os ratos foram submetidos a nefrectomiaG15+0,03, respectivamente). O escore para esclerose glo-
6 ou cirurgia ficticia aos 60 dias de idade e divididos nomerular dos ratos do grupo SS (0,06) foi maior em relagéo ao
grupos: Ssham maes receberam agua; SBamsalina, grupo S (0,00) e entre os grupos NE (0,29) e NES (0,67) ndo
méaes receberam salina; NE: nefrectomizados, mées recebeuve diferenga. As lesdes tubulointersticias também fo-
ram agua; NES: nefrectomizados-salina, mées receberaam maiores no grupo SS (1,00) do que no grupo S (0,00),
salina. A pressao arterial sistolica (PS) e albuminuria foramao ocorrendo diferenca entre os grupos NE (2,00) e NES
avaliadas antes e apo0s a cirurgia. A taxa de filtragdo glom¢3,00). A sobrecarga de sddio na gravidez e lactagao pode
rular (TFG) foi determinada aos 120 dias da cirurgia e ggrovocar alteracdes estruturais nos rins dos filhotes adul-
rins retirados para histologia. A analise dos dados foi reaes. Contudo, a evolugéo da nefrectomia 5/6 foi semelhante
lizada pelo teste de Kruskal- Wallis e pOs-teste de Dunnos dois grupos, sugerindo que a regulacao renal local da
(albumindria, histologia) e os demais dados foram submetngiotensina Il pode envolver mecanismos diferentes da
dos a analise de variancia e pos-teste de Newman-Keussstémica.
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ENVOLVIMENTO DE CIRCUITOS OPIOIDérgicos E GABAérgicos DO NU-
CLEO MAGNO DA RAFE E SUA CONEXAO COM A AREA PARABRAQUIAL

VENTRAL NA MODULACAO DAS RESPOSTAS DE IMOBILIDADE TONICA E

NOCICEPTIVA EM COBAIAS

Luis Felipe Souza da Silva Por outro lado, a microinjecdo de muscimol (0,5 nmol) no
Orientadora: Profa. Dra. Leda Menescal de Oliveira mesmo sitio promoveu uma reducdo na duragéo da IT e
Tese de Doutorado apresentada em 11/09/2007 hiperalgesia. Além disso, ambas as respostas produzidas

pela administracdo de morfina no NMR foram bloqueadas

A imobilidade tonica (IT) € uma resposta defensivgpela microinjecéo prévia de naloxone (2,7 nmol/0,2 pl) ou
inata, caracterizada por um estado de profunda inatividageuscimol (0,25 nmol) no NMR. Os experimentos realizados
fisica e relativa falta de responsividade ao meio ambienteom o objetivo de avaliar a conexao funcional entre o NMR
Alguns estudos tém demonstrado que os animais submeti-a PBv nas respostas de IT e vocalizacdo demonstraram
dos a IT apresentam antinocicepgédo mediada pela libergue a microinjecdo de carbacol (CCh) no NMR produziu
¢do de opidides enddgenos. O nucleo magno da rafe (NMRBna reducao na resposta defensiva de IT e antinocicepgao.
tem sua fungéo intimamente relacionada com a modulacéo Além disso, a inativagdo funcional prévia da area
de respostas antinociceptivas. Evidéncias apontam pard@Bv (com lidocaina) bloqueou ambas as respostas media-
participacao de circuitos GABAérgicos e opioidérgicos dalas pela microinjecdo de CCh no NMR. Esses dados foram
NMR na coordenagéo de respostas nociceptivas. Além diseforcados pelos resultados do estudo neuroanatémico,
so, foi demonstrado que a microinjecdo de agonistas coli-qualdemonstrou a presencapi®jecfes do NMR para
nérgicos no NMR promoveram antinocicepcao e reducéaPBv.
na duracdo da IT. Alguns trabalhos sugerem que essas res-  Assim, 0S nossos resultados sugerem que a ativa-
postas mediadas pela estimulacao colinérgica do NMR pogao de receptores opidides no NMR tem uma acéo facilita-
sivelmente dependem de suas conexdes com a area paratiraa na modulagdo da resposta de IT, enquanto que a neu-
quial ventral (PBv). O objetivo do presente trabalho foi avarotransmissdo GABAérgica atua inibindo essa resposta.
liar ainfluéncia da interacéo opioidérgica e GABAérgica ndAlém disso, a agcdo dos opidides possivelmente ocorre por
NMR na modulacdo das respostas de IT e da vocalizaneio da inibicdo de interneurdnios GABAérgicos tonica-
¢do induzida pela aplicagdo de um estimulo elétrico, emente ativos. As altera¢cdes comportamentais observadas
cobaias. Além disso, verificar se as respostas comportadicam que o NMR modula tanto respostas comportamen-
mentais de IT e antinociceptivas observadas apés a edhis defensivas quanto nociceptivas, e a existéncia de tipos
mulagéo colinérgica do NMR dependem de suas conexdeslulares funcionalmente distintos fornece um substrato
com a PBv. neural que permite um controle bi-direcional das respostas

Os resultados do presente trabalho demonstraramoduladas por essa estrutura. Além disso, verificamos que
que a microinjec&o de morfina (4,4 nmol/ 0,2 pl) e de bicucua antinocicepcao e a reducdo da IT mediadas pela estimula-
lina (0,4 nmol/ 0,2 pl) no NMR, causaram um aumento ngdo colinérgica do NMR dependem da conexao do NMR
duracéo dos episodios de IT e antinocicepgdo em cobai@am a area PBv.

EFEITO DA HIPERGLICEMIA AGUDA SOBRE A ATIVIDADE DOS NERVOS
DEPRESSOR AORTICO E SIMPATICO RENAL DO RATO

Domitila Augusta Huber hiperglicemia foi induzida por meio da administracéo endo-
Orientador: Prof. Dr. Hélio César Salgado venosa de solucdo de glicose 30%, em bolus (0,25 mL), se-
Tese de Doutorado apresentada em 14/09/2007 guida de infuséo continua (1 mL/h) durante 30 min. Animais

tratados com solucéo de manitol 30%, ou salina 0,9%, foram
O objetivo do presente estudo foi investigar, em rautilizados como grupos controles. A funcdo barorreceptora
tos Wistar normais, o efeito da hiperglicemia aguda sobrefai estudada por meio da curva de PA versus atividade do
atividade dos nervos depressor aértico (NDA) e simpatichiDA, e, também, por meio da andlise espectral cruzada en-
renal (NSR), e sobre o controle barorreflexo da freqiiénciae PA média (PAM) e atividade do NDA foi calculada a
cardiaca (FC). magnitude da fungdo de transferéncia (razdo da poténcia
A atividade do NDA foi registrada sob anestesia dentre a PAM e a atividade do NDA) a qual representa o
pentobarbital sodico, simultaneamente com a PA (PA). Aanho da atividade do NDA. A andlise espectral cruzada foi
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aplicada durante oscilacdes de baixa frequéncia (BF) @eAF da PA. Também foi avaliado, nos animais acordados,
PA, induzida por meio da retirada e reinfusdo de sangue naontrole barorreflexo da FC, por meio da curva de PAM
artéria femoral, a fim de simular a modulacdo simpética seersus FC, e, também, por meio da andlise espectral cruza-
bre o tdnus vascular, e, também, durante as oscilacdesabeentre a PA sistélica e o intervalo de pulso, durante as
alta freqiiéncia (AF) da PA decorrentes da respiracao. oscilacdes da PA de BF.

Os ratos tratados com glicose apresentaram um Os resultados demonstraram uma conspicua hiper-
aumento da glicemia, enquanto os ratos tratados com sajlicemia e hiperosmolaridade apés a infuséo de glicose,
na, ou manitol, apresentaram niveis 22 normoglicémicos. énquanto a infusdo de manitol aumentou, apenas, a 0smo-
osmolaridade plasmatica aumentou com a infusdo daridade. A PAM néo se alterou com a infusdo de nenhuma
glicose, ou manitol, e ndo foi afetada pela infusdo de salindas substancias. A atividade média do NSR se apresentou
A PAM nao foi afetada por nenhuma das substancias imeduzida apds 10 min de infusdo de glicose, e assim perma-
fundidas. O ganho do NDA calculado por meio da curvaeceu ao longo dos 30 min 23 de registro. Manitol néo
sigmoidal foi semelhante entre os ratos tratados com saéterou a atividade média do NSR. A faixa de atividade do
na, glicose ou manitol. A magnitude da funcéo de transféNSR, obtida pela curva de PAM versus atividade neural,
réncia, obtida pela analise espectral cruzada entre PAMf@ reduzida ap6s 30 min de infusdo de glicose, enquanto o
atividade do NDA, néo foi alterada com a infuséo de salinganho néo foi alterado. Os pardmetros examinados acima
glicose ou manitol, durante as oscilacdes da PA de BF eéo foram alterados pelo manitol. A magnitude da funcao
também, de AF. de transferéncia, obtida pela andlise espectral cruzada en-

O registro do NSR foi realizado em ratos acordadogre PAM e atividade do NSR foi semelhante entre os ratos
6 a 8 horas ap6s o procedimento cirlrgico. Os animais redeatados com glicose, ou manitol, durante as oscilaces da
beram administracdo endovenosa de solucédo de glicoBA de BF, e, também, de AF. O controle barorreflexo da FC
50%, ou solucao de manitol 30%, em bolus (0,25 mL), seguido foi alterado pela glicose, ou manitol.
da de infusdo continua (2 mL/h) durante 30 min. A ativida- Conclui-se, por meio de dois métodos distintos de
de do NSR foi estudada por meio da quantificacdo de samalise da sensibilidade da atividade barorreceptora, que a
atividade espontanea (% basal), por meio da curva de Raividade do NDA néo foi alterada pela hiperglicemia agu-
versus neural, e, também, por meio da andlise espectral cda induzida em ratos anestesiados. Entretanto, a hipergli-
zada entre a PAM e atividade do NSR foi calculada a magemia aguda induzida ratos acordados promoveu reducao
nitude da funcdo de transferéncia (razao da poténcia entta atividade espontanea do NSR, sem afetar o controle ba-
a PAM e a atividade do NSR) durante as oscilacfes de BBrreflexo, tanto da atividade do NSR, como da FC.

GENETICA

PESQUISA DO PADRAO DE IMPRINTING GENOMICO EM CRIANCAS CON-
CEBIDAS POR TECNICAS DE REPRODUGCAO ASSISTIDA

Marcus Vinicius de Matos Gomes assistida (TRA). Estudos epidemiolégicos corroboram com
Orientadora: Profa Dra. Ester Silveira Ramos esta hipétese ao relatarem aumento na incidéncia da sin-
Tese de Doutorado apresentada em 06/07/2007 drome de Beckwith-Wiedemann (SBW), uma doenca con-

génita caracterizada por alteracdesmprintinggendmi-

O imprinting gendmico é um mecanismo reguladoco, em crian¢as concebidas por TRA. Foram avaliados, no
epigeneticamente, segundo o qual os genes se expresgaesente trabalho, o padrdo de metilacédo de diferentes nu-
de acordo com sua origem parental (paterna ou materna)eotideos citosinas (nt), seguidos de guaninas (CpGs),
Os mecanismos controladoresiohprintingainda ndo sdo mapeados nas regides controladoraegeinting KvDMR
completamente conhecidos, entretanto, a metilacao diféat. 67.334, nt. 67.351, nt. 67.476, nt. 67.482, nt. 67.607 e nt.
rencial do DNA é um importante fator e provavelmente &7.631) e HI9DMR (nt 1.313, nt.1.212, nt. 1.387 e nt. 1.500)
principal controlador. Experimentos em modelos animaipelos métodos de PCR especifica para metilagdo (MS-PCR),
revelaram uma vulnerabilidade dos genes regulados pdigestdo enziméatica sensivel a metilacdo associada a PCR
imprinting aos procedimentos utilizados na reproducd@m Tempo Real (DESM-RT), digestéo enzimatica sensivel a
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metilacdo associada a PCR convencional (DESM-C) e retroles pelo método DESM-C embora tenha sido observado
¢do combinada de bissulfito de sédio e restricdo enzimatipadrdo normal de metilagdo no nt 1.313 pelo método CO-
(COBRA) em 68 individuos, sendo 18 pacientes clinicament8RA. Os diferentes nts mapeados ha KvDMR e na HI9DMR
normais concebidos por TRA, um paciente portador de SB\WWodem apresentar padrao discordante de metilacdo. Paci-
concebido por TRA, e 49 pacientes concebidos naturagéntes concebidos por TRA clinicamente normais podem
mente, sendo 15 portadores de SBW, 10 portadores dpresentar padréo de hipometilacdo da KvDMR similar ao
hemihiperplasiaisolada (HHI), 4 portadores de macrossomgadrao relatado exclusivamente em portadores de SBW ou
sem diagnéstico clinico definido (MSDC) e 20 individuosHHI. Este resultado corrobora com a hipétese de vulnera-
higidos (controles). Foi observada hipometilacdo nos nhilidade a TRA, porém também demonstra que esta altera-
67.334, nt. 67.351, nt. 67.476 e nt 67.482 da KvDMR em tr&s0, isoladamente, ndo é capaz de causar o espectro clinico
pacientes concebidos por TRA, em trés pacientes com SBié¢ SBW ou HHI, sugerindo que o mecanismo etiolégico

e em um com HHI, pelo método da MS-PCR. Padrédo ddestas doencas seja ainda mais complexo e envolva outras
metilacdo normal (monoalélico) foi observado nos irméaoslteracdes moleculares. GEmeos dizigoticos concebidos por
gémeos (dizigdticos) dos trés pacientes concebidos p®RA podem apresentar padréo discordante de metilacao
TRA que apresentaram hipometilacdo da KvDMR. Analis@a regido controladora dimprinting KvDMR. Hipermeti-
gquantitativa da metilacao pelo método DESM-RT revelodacdo nos nt.1.212, nt. 1.387 e nt. 1.500, adjacentes ao sexto
hipometilacdo nos nt. 67.607 e nt. 67.631 em todas as ama#io de ligacdo da CTCF na H19DMR, pode estar presente
tras, incluindo os controles. Hipermetilacdo nos nt.1.21Zm células de corddo umbilical ou placenta de individuos
nt. 1.387 e nt. 1.500 da H19DMR foi observada em doisontroles clinicamente normais assim como em pacientes
pacientes concebidos por TRA e em quatro individuos cogencebidos por TRA.

CARACTERIZACAO in silico E ANALISE EPIGENETICA EM BOVINOS PRO-
DUZIDOS in vivo E POR TRANSFERENCIA NUCLEAR DA REGIAO HOMOLO-
GA A 11p15.5 ENVOLVIDA COM A SINDROME DE BECKWITH-WIEDEMANN

EM HUMANOS

Alvaro Fabricio Lopes Rios sequéncias descritas de genes marcados nessa espécie.
Orientadora: Profa.Dra. Ester Silveira Ramos No presente estudo, duas regides diferencialmente metila-
Tese de Doutorado apresentada em 24/08/2007 das (H19DMR e KvDMR1) foram caracterizadas em bovi-

nos em termos de elementos conservados (EC), enriqueci-

Epigenética é o ramo da biologia que estuda as casento de elementos repetitivos (ERs) e padrdes de metila-
racteristicas herdaveis nao associadas a alteragfes nag@®. A analise de ECs e ERs foi realizada utilizando-se os
gléncia de nucleotideos do DNA. Um dos principais proprogramas VISTA é&kepeatMaskemrespectivamente. Os
cessos epigenético estudados é a metilagdo do DNA padrbes de metilagdo para ambas as DMRs foram analisa-
gual esta associada a diversos mecanismos de regulagis utilizando-se o ensaio de COBRA (do ingl€snbined
génica, entre elesimprinting (marcacéo) gendmico. Esse Bisulfite Restriction Analysi®m DNA de sangue periféri-
tipo de regulacdo caracteriza-se pela expressédo parentale espermatozoides em amostras de animais concebidos
especifica dokci associados e a metilagéo diferencial enmin vivo. Também foi pesquisada a possivel ocorréncia de
regides regulatérias conhecidas como centronpiénting  perda demprinting em uma amostra de quatro animais
(ICs). Alteracdes desse mecanismo estdo relacionadas colonados. A analise dos resultados indicou que os padrbes
sindromes de hipo e hipercrescimento em humanos e ade imprinting observados nas DMRs bovinas estudadas
mais domésticos, desenvolvimento de tumores, doengado semelhantes aos descritos para regides homélogas em
associadas com alteracdes de comportamento e ja forautras espécies de mamiferos. As caracteristicas gendmicas
detectadas em individuos concebidos por técnicas de meostraram uma maior similaridade nas regides analisadas
producao assistida e em células-tronco embriondrias degntre bovinos e humanos do que entre humanos e camun-
vadas de diferentes espéciEssas duas Ultimas eviden- dongos. Nao foram encontradas diferengas entre o padréo
ciam que genes marcados sdo particularmente labeis deimprintingde animais gerados naturalmente ou por trans-
estresse induzido por manipulacdo celudatitro. As pos- feréncia nuclear. Os resultados desse trabalho poderéo
siveis causas dessas epimutagdes ndo estdo completamanteliar em futuras pesquisas de genes marcados em bovi-
esclarecidas. Os bovinos parecem ser um melhor modetos, além de contribuir para o melhoramento na utilizagéo
comparativo no estudo dessas alteracdes, evitando a utiliessa espécie como modelo de comparacéo para desenvol-
zacao de embribes humanos. No entanto, existem poucasiento humano.
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VARIABILIDADE GENETICO-MORFOLOGICA EM POPULACOES NEOTRO-
PICAIS DE Apis mellifera

Tiago Mauricio Francoy mostra pequena e, apesar de distinto do formatepe
Orientador: Prof. Dr. Lionel Segui Goncgalves mellifera scutellatao formato das nervuras das abelhas
Tese de Doutorado apresentada em 24/08/2007 africanizadas é mais parecido com o destas abelhas do que

das demais subespécies formadoras do hibrido. O DNA
mitocondrial das populag6es brasileiras de abelhas africa-
Desde o inicio do processo de africanizagao das abeizadas apresentou-se quase que totalmente como sendo

IhasApis melliferanas Américas em 1957, as abelhas afride origem africana a excecao de trés coldnias que apresen-
canizadas tém sido alvo de muitos estudos, sendo a variaram DNA mitocondrial como sendo de origem de
bilidade populacional um destes focos. Neste trabalhsubespécies do leste europeu. Quando a morfometria geo-
populacdes Neotropicais d@gis melliferado Brasil e do métrica e o ABIS foram testado no quesito identificacéo
Panama foram avaliadas quanto a sua variabilidade morfpepulacional, ambos mostraram um desempenho muito fra-
I6gica por morfometria tradicional, morfometria geométricaco em identificar as populag8es de abelhas africanizadas,
e pelo software de identificacdo automatica de abelhas AB{8ovavelmente devido ao alto fluxo génico entre os gru-
(Automatic Bee Identification System). Foram ainda avaliapos. Entretanto, quando tratamos de grupos mais distan-
das quanto a origem do DNA mitocondrial encontrado atutes, como viii subespécies e populagées isoladas, como é o
almente nas populagbes, bem como mudangas tempora&so da populagdo de abelhas italiamasn. ligusticade
nos perfis morfométricos e de DNA mitocondrial nas popuFernando de Noronha, os dois métodos morfométricos se
lagBes de Ribeirdo Preto e do Panama. Os resultados momstraram muito eficientes, com as taxas de acerto girando
tram que as populac¢des brasileiras amostradas apresentamre 85% e 100% na identificacdo de coldnias de diferen-
um gradiente de variagdo de tamanho, sendo que as abes subespécies e da populacdo de Fernando de Noronha.
Ihas do sul séo significantemente maiores que as do norepopulagdo de Fernando de Noronha apresentou ainda
do pais, assim como as abelhas do principio do processm perfil morfométrico completamente diferenciadépes
de africanizagdo em Ribeirdo Preto e no Panama séo maipellifera ligustica subespécie que foi introduzida na ilha
res que as populagdes atuais. Essas diferencas de tamaaim 1984, podendo estas diferencas serem resultado de
podem refletir diferentes graus de mistura das populacd@sreeding adaptacdo ambiental ou mesmo efeito gargalo
ancestrais e também fatores ecoldgicos e ambientais. Efas matrizes introduzidas. Desta maneira, as novas meto-
tretanto, nenhuma correlacao significante foi encontraddologias morfométricas utilizadas neste trabalho, embora
entre as medidas de tamanho de asa e altitude da localidad® sejam precisas ou as mais apropriadas para identificar
amostrada, fato este que nos indica que em nossas amosgrau de africanizacédo das populagbes de abelhas africa-
tras, a variavel altitude nédo interferiu no tamanho das asaszadas, se mostram muito promissoras no estudo da iden-
das abelhas. No que diz respeito a variabilidade do formatificacdo das subespécies Apis melliferae mesmo de
das nervuras das asas das abelhas africanizadas, estawtes espécies de abelhas.

RNAs DE FITA DUPLA OFERECIDOS NA DIETA DE LARVAS CAUSAM ALTE-
RACOES FISIOLOGICAS NO DESENVOLVIMENTO DAS CASTAS DE Apis

mellifera
Francis de Morais Franco Nunes abelhas seja um efeito colateral desta manipulacdo. Desen-
Orientadora: Profa. Dra. Zila Luz Paulino Sim&es volvemos um método para o silenciamento do gene
Tese de Doutorado apresentada em 31/08/2007 codificador de vitelogenina no desenvolvimento p6s-em-

brionario,que minimiza os efeitos da manipulacéo, onde
Abelhas adultas produzem vitelogenina, a principa0d,5ug de dsRNA de vitelogenina (dsVg) ou de GFP (contro-
proteina da hemolinfa. Ela esta envolvida na reproducéte exdégeno, dsGFP) foi oferecido na dieta natural de larvas
comportamento, imunidade, longevidade e regulacdo dke segundo estdgio, as quais foram mantidas na col6nia.
organizacdo social. A interferéncia por RNA interference &losso enfoque principal foi a compreenséo dos efeitos do
a mais promissora ferramenta para estudos de funcdo gésilenciamento pés-transcricional de rainhas e operarias de
ca, baseada na introducéo de duplex de RNA (dsRNA) que melliferg em especial na fase larval. Operérias adultas
induz a degradacédo de transcritos alvo-especificos. Injeeconhecem larvas tratadas e as remove. Mantemos certa
¢do de dsRNA altera a transcricao de vitelogenina, makstancia entre as células de cria que recebiam o tratamento
evidéncias apontam que a ativacdo do sistema imune @na remocéo de larvas tratadas diminuiu consideravelmente.
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A expressédo de transcritos de vitelogenina em individuatias (88%) e rainhas recém-nascidas (70%). O silenciamen-
sem tratamento e tratados foi analisada no quinto estadm da vitelogenina ndo afetou a morfologia dos adultos,
larval de ambas as castas, bem como em operérias adultees sim a fisiologia de larvas de ambas as castas, como nos
de 7 dias e rainhas recém-nascidas, utilizando-se PCR ¢itulos de horménio juvenil e concentracdo de proteinas
tempo real e a expressédo do gene codificador de actina cogicculantes na hemolinfa. Concluimos que a ingestao de
controle endégeno. Em adultos, controles sem tratamentdsRNA é um método ndo-invasivo que induz silenciamento

e dsGFP expressaram quantidades similares de transcrignico e, assim, uma ferramenta eficiente para estudos fun-
de vitelogenina. Os grupos alimentados com dsVg tiveraionais pds-genoma. Os mecanismos regulatérios do gene
expressao reduzida de vitelogenina, a saber: quinto estagiadificador de vitelogenina e seu papel na diferenciacéo de
larval de operaérias (91%) e de rainhas (71%), operarias dedstas estdo em discussao.

A CAPACIDADE DE INFECCAO DO DERMATOFITO Trichophyton rubrum
ESTA CORRELACIONADA COM A SINALIZACAO DO pH EXTRACELULAR

Henrique César Santejo Silveira sos celulares diferentes, tais como, metabolismo, defesa e
Orientadora: Profa. Dra. Nilce Maria Martinez Rossi viruléncia, sintese de proteinas e transporte celular. Des-
Tese de Doutorado apresentada em 14/09/2007 ses, confirmamos pdtorthern blotting,0s genes que ex-

pressam as proteinas carboxipeptidaseadtoamidase
aconitasedessaturase, a proteina TINA, transportador de
Dermatofitoses sdo comumente causadas por fuaminoacidos, fator de alongamento alfa 1, proteina ribos-

gos que parasitam pele e unha de humanos, cuja propagamal L10, e uma proteina hipotética. Nesses experimentos
¢do depende do contato entre os hospedeiros infectadosasbém foi utilizada a linhagem @erubrum pacC-1que
néo infectados. Muitos fatores contribuem para a patogéem o seu gengacCrompido, com o objetivo de verificar
nicidade dos dermatdfitos, dentre eles, a capacidade desse estes genes isolados seriam regulados pela proteina
instalar no ambiente acido da pele se reveste de importdPacC. O gen@acC codifica uma proteina homologa ao
cia. Sendo assim, para ser bem sucedido, o dermatdfito pregulador transcricional PacC/Rim101p da conservada via
cisa ter capacidade aderente, germinacéo e penetracdod@sinaliza¢do do pH. Verificamos que o geaeCse ex-
pida das hifas e, portanto, dispor de uma maquinaria mefaressa preferencialmente em pH 8.0 e que embora o padréo
bdlica que atue de forma eficiente em pH acido. A fim dde processamento da proteina PacC seja dependente do
identificar genes supostamente expressos nos passos it a forma integra da proteina PacC foi identificada tanto
ciais da infecgao, submetemos a linhagem H6 do dermatéfieon pH &cido como alcalino. Por outro lado, o mutante
T. rubrumao pH &cido por 30 minutos e 1 hora e isolamogacC-lapresentou diminuida capacidade infectiva em frag-
dessas condi¢cbes experimentais os transcritos com elevaentos de unha humana quando comparado com a linha-
da expressdo, empregando a metodologia de Bibliotegem selvagem. Além disto, a atividade queratinolitica do
Subtrativa Supressiva (SSH). Obtivemos um total de 23#hutante também se mostrou diminuida quando comparada
unigenes cujos transcritos revelaram ampla diversidade fuae controle, confirmando o papel da proteina PacC na ca-
cional. Esses transcritos estdo envolvidos em 13 procgsacidade infectiva dé. rubrum.

AVALIACAO DA EXPRESSAO DE GENES PROCESSADORES DE DANOS OXI-
DATIVOS EM PACIENTES COM ALZHEIMER

Douglas Vinicius Nogueira Perez de Oliveira defesa e, em conseqiiéncia, uma rede intrinseca de sinaliza-
Orientadora: Profa. Dra. Elza Tiemi Sakamoto Hojo ¢Oes é ativada, sendo que uma das vias resulta na ativacéo
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 24/09/2007 dos mecanismos de reparo do DNA. O reparo por excisao
de bases (BER) parece ser a via preferencial de reparo de
Uma parcela significativa das les6es na molécula dbases oxidadas, mas existem outras vias de reparo implica-
DNA é causada por espécies reativas de oxigénio e a stas na reversao do dano oxidativo. A doenca de Alzheimer
producéo excessiva e/ou o funcionamento deficiente dgBA), uma patologia causada particularmente por danos
sistemas celulares antioxidantes, que neutralizam a sua agéiidativos, acomete atualmente cerca de 25 milhfes de pes-
€ conhecido como estresse oxidativo. Os danos em célukmas no mundo, sendo o risco aumentado a partir dos 65
normais sdo prontamente detectados por um sistema deos de idade. Com isso, a necessidade da identificacdo de
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fatores de risco, além de fatores protetores relacionado®\&P, BACE1,0GG1, ATM, ATR, TREX1, FEN1, FANCG,
DA, tornou-se de grande importancia. Por outro lado, hRAD17, DUSP, ERCC1, ERCC3, ERCC6, HUS1, RADS9,
também a necessidade de estudos em nivel molecular, Ri®D1, PRKDGforam reprimidos transcricionalmente. Essa
possam fornecer informacdes sobre os mecanismos guepresséao verificada para a maior parte dos genes estuda-
levam ao desenvolvimento da doenca. Nesse sentido, fbds indica que varias vias de sinalizacdo celular ligadas a
realizado no presente trabalho, um estudo de express@spostas ao estresse oxidativo, incluindo-se as varias vias
génica transcricional pelo método de microarranjos dde reparo do DNA, podem estar envolvidas na condi¢do
DNA, bem como uma analise por PCR em tempo real pai2A. Adicionalmente, a analise de expressdo génica por
uma série de genes envolvidos na resposta ao dano oriicroarranjos de cDNA indicou uma série de 41 genes sig-
dativo noDNA (percepcéo de danos e reparo do dano)ificativamente modulados (q < 0,06) (dentre &€3TCH1,

além de outros genes relacionados a doenca. AdiciondtARKS, PAK, SMC1LlImas para a maioria destes ndo ha
mente foram também avaliadas as quebras na fita dupleelatos na literatura sobre uma possivel relacdo com DA.
de DNA causadas por bases oxidadas, em linfécitos d#or essa razdo, o método de microarranjos de cDNA apon-
pacientes de Alzheimer (grau moderado) e individuota novas vias que possam estar alteradas em DA, o que
sadios,usando-se métodos de deteccdo de bases oxidanstitui uma informacédo importante. Em conjunto, os da-
das (8-oxoGuanina). Entre os vinte genes analisados palos obtidos no presente estudo fornecem uma contribui-
método de PCR quantitativa em tempo real, apeAROE  ¢ao relevante, que futuramente poderdo contribuir em ter-
mostrou-se induzida, enquanto 19 geA&XM17, APEX1, mos de intervencéo terapéutica.

EXPRESSAO GENICA DIFERENCIAL EM TECIDO ENDOMETRIAL TOPICO
E LESOES ENDOMETRIOTICAS

Daniel Blassioli Dentillo de estrégeno, sistema imune, além de fatores de crescimen-
Orientadora: Profa. Dra. Lucia Regina Martelli to e metaloproteinases. Sendo assim, as pesquisas buscam
Tese de Doutorado apresentada em 27/09/2007 a investigacao de genes que se expressem diferencialmen-

te (maior ou menor expressao) nas células de lesées endo-
Perdas gestacionais podem ser determinadas paretridticas por meio de varias técnicas. A hibridacdo

varios fatores, dentre eles a endometriose, doenca ginesotbtrativa € uma metodologia dereeninggénico que
I6gica comum caracterizada pela presenca e crescimentoa®smpara dois grupos celulares distintos, permitindo isolar
glandulas e estroma endometrial fora da cavidade uterinmoléculas de cDNA representantes do genoma de somente
Os principais sintomas da doenca envolvem, além de pram dos dois grupos, pois remove as seqiéncias comuns
blemas de fertilidade, dismenorréia, dispaneuria, dor pélviantre eles. A técnica de hibridacéo subtrativa rapids
cronica e irregularidades menstruais. Os locais mais freimplifica e torna mais eficiente esse processo de subtra-
quentes das lesdes endometriéticas sdo o peritbnio e ¢&o, identificando grande quantidadesggliéncias dife-
Orgaos pélvicos, principalmente ovarios. A incidéncia daencialmente expressas. Com objetivo de determinar pos-
endometriose é dificil de ser determinada devido a grandéveismarcadores moleculares para diagnéstico e tratamen-
variabilidade de sintomas e a dificuldade para confirmac&o da doenca, aplicamos a técnic&a&SHpara identifica-
diagnéstica, que requer método cirargico. Estima-se qugio de genes com expressao diferencial em 11 amostras de
15% da populacdo feminina em idade reprodutiva seja afesdes endometriéticas (cinco de origem ovariana e seis de
tada pela doenca, sendo sua patogénese pouco conhecigem peritonial) e em 11 amostras de tecido endometrial
da. A hipétese mais aceita é a da menstruacéo retrégrattaico de mulheres sem a doenca. Apds analise dos dados
onde os fragmentos endometriais descamados duranteeferentes a 166 seqiiéncias de referéncia, os garas],
fase menstrual seriam transportados através das tubas WexXL1, SPARCG:e SSAToram selecionados para validacéo
rinas até a cavidade peritonial com implantacao, crescimeper meio da técnica de RT-PCR quantitativa em tempo real,
to e invasdao local e de 6rgaos adjacentes. No entanto, apendo que apenas os dois primeiros mostraram diferenca
nas o refluxo ndo é suficiente para o estabelecimento dagnificativa entre os dois grupos estudados. Os genes
doencga, sendo necessario que as células endometriais gg$RAle LOXL1 apresentaram expressdo aumentada em
suam certas caracteristicas moleculares que favorecanieedes endometriéticas de pacientes afetadas, quando com-
aparecimento e a progressao da implantacao ectopica. \fi@rada aos niveis de expressao no tecido endometrial de
rios estudos na literatura evidenciam que as principais dinulheres ndo afetadd3s resultados obtidos sugerem que
vergéncias moleculares entre portadoras e ndo portadomsgene$iTRAle LOXL1 podem ser considerados candi-
de endometriose estdo relacionadas a processos envobl@tos a marcadores moleculares para o diagnéstico da en-
dos na apoptose, adeséo celular, angiogénese, biosintdeeetriose.
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GINECOLOGIA E OBSTETRICIA

MATURACAO In Vitro DE OOCITOS DE MULHERES COM SINDROME DOS
OVARIOS POLICISTICOS: COMPARACAO ENTRE DOIS MEIOS DE CULTIVO

Carlos Henrigue Medeiros de Araujo meios de cultivo sendo que, 61 (51%) foram colocados no
Orientadora: Profa. Dra. Rosana Maria dos Reis meio TCM 199 e 58 (49%) no meio HTF. Os dois meios de
Tese de Doutorado apresentada em 13/07/2007 cultivo receberam suplementacéo hormonal.

Resultados:Diferencas significativas foram encon-
tradas entre os meios de cultivo TCM 199 e HTF em relagéo
Objetivo: Comparar a eficacia dos meios de cultivoa taxa de maturagéo oocitaria (82% vs. 56.9%, p = 0.005),
HTF (Human Tubal Fluid) e TCM 199 (Tissue Culturetaxa de fertilizacdo (70% vs. 39.4%, p = 0.007) e taxa de
Medium) na maturacéa vitro. producéo de embries de boa qualidade (81.3% vs. 41.7%,
Métodos: Estudo experimental controlado e rando-p=0.023).
mizado no qual foram avaliadas as taxas de maturacdo ooci-  Concluséo:O meio de cultivo HTF embora seja uti-
taria, fertilizacao, clivagem e producéo de embrides de bdaado para manutencéo de embrides em técnicas de fertili-
qualidade em 23 ciclos ndo estimulados de maturacdo oozacdo assistida e em procedimentos de maturagéivo
taria, com 119 odcitos coletados, de 13 mulheres com Sicem ciclos estimulados, ndo é o meio mais apropriado para
drome dos Ovarios Policisticos. Os o6citos de cada paghaturacdo de odécitos obtidos de mulheres com Sindrome
ente foram transferidos randomicamente para cada um dadss Ovarios policisticos em ciclos ndo estimulados.

QUIMIOTERAPIA NEOADJUVANTE NO CANCER DE MAMA: VALOR DA
EXPRESSAO DAS PROTEINAS HER2, RE, RP, p21 E p53 COMO INDICADO-
RES DE RESPOSTA E PROGNOSTICO

Daniel Guimaraes Tiezzi Resultados:a taxa de resposta clinica objetiva foi de
Orientador: Prof.Dr. Jurandyr Moreira de Andrade 76,6% com 5% de resposta patolégica completa. Os parame-
Tese de Doutorado apresentada em 09/08/2007 tros clinicos e histopatolégicos ndo foram capazes de predi-

zer a resposta clinica. Em andlise multivariada, apenas a su-

O estudo foi realizado para avaliar a importancia deerexpresséo da proteina HER-2 foi associada com uma re-
marcadores bioldgicos como predicdo de resposta a quitcéo significante nas taxas de sobrevida livre de doenca e
mioterapia neoadjuvante e progndéstico em pacientes casnbrevida global (p=0,0007 e p= 0,003, respectivamente).
cancer de mama estadio clinico Il e llI. Concluséo: A expressdo das proteinas p53, p21,

Pacientes e métodosessenta pacientes foram sub-HER-2, RE e RP pela imunohistoquimica no carcinoma de
metidas a quimioterapia pré-operatéria com docetaxel (75mmama foi positiva em 28,3%, 33,3%, 18,3%, 75% e 53,3%,
/m) em combinac¢&o com epirrubicina (50 mg/m) em infusdcespectivamente. A combinacdo de docetaxel e epirrubicina
endovenosa no dia 1 a cada 3 semanas ap0s terem smadjuvante no cancer de mama reduz de forma signifi-
submetidas a biépsia incisional. Elas receberam quimioteraante a expressao das proteinas p53 e p21 e nao altera a
pia adjuvante com CMF ou FEC de acordo com o estadexpressao da proteina HER-2.
axilar avaliada apés a cirurgia definitiva. A resposta clinica e Os fendtipos baseados na expressao protéica néo
patoldgica foi avaliada ap6s o tratamento neoadjuvantestéo relacionados com a predicdo de resposta a quimiote-
Avaliamos a taxa de resposta ao tratamento neoadjuvantea@ia neoadjuvante. A resposta clinica esta inversamente
a influéncia dos parametros clinicos e patoldgicos (RE, REprrelacionada com o risco de morte pela doenca em analise
p51, p21 e HER-2) na taxa de resposta a quimioterapimivariada e a superexpressao da proteina HER-2 é o princi-
neoadjuvante bem como na sobrevida livre de doencapal fator progndstico em pacientes com cancer de mama
sobrevida global. A média da idade das pacientes foi 50gstadio clinico Il e Ill submetidas a quimioterapia
anos e tempo de seguimento médio de 48 meses apésamadjuvante com a combinacéo de docetaxel e epirrubicina.
diagnéstico.
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EXPRESSAO GENICA DO RECEPTOR DE IGF-1 EM CELULAS DA GRANU-
LOSA DO CUMULUS LUTEINIZADAS DE MULHERES NAO OBESAS, SEM
RESISTENCIA INSULINICA COM SINDROME DOS OVARIOS POLICISTICOS
(SOP) TRATADAS E NAO TRATADAS COM METFORMINA

Laura Ferreira Santana tradiol, progesterona, testosterona, FSH, LH, insulina,
Orientadora: Profa. Dra. Rosana Maria dos Reis SHBG e IGF-1 de cada paciente. Para analise estatistica
Tese de Doutorado apresentada em 09/08/2007 foram usados os test@ddNOVA com poés teste déewman-

Keulse coeficiente d@earson e os dados foram reporta-

A resisténcia insulinica, hiperinsulinemia compen-dos em média e desvio-padrdo. Foi considerado nivel de
satéria e sistema de fatores de crescimento semelhanteggnificAncia de 5%.
a insulina (IGF) sédo considerados os principais fatores Resultados:Observou-se uma tendéncia a sua maior
envolvidos na etiopatogenia da SOP. O IGF-1 e a insulirexpressao do receptor de IGF-1 em mulheres com SOP nao
séo considerados co-gonadotrofinas na estimulacao da &atadas com metformina (33,8 + 15,6) e uma expressao simi-
teroidogénese e foliculogénese, todavia 0 exato papel tar naquelas que usaram metformina (27,5 + 10,5) e no gru-
IGF-1 no contexto ovariano ainda precisa ser determinadpo controle (24,0 + 9,0). Nao foram encontradas diferencas
O objetivo deste estudo foi avaliar a expressao génica @statisticas entre os trés grupos com relagéo niveis séricos
receptor de IGF-1 em células da granulosa do cumulwesfoliculares de insulina e IGF-1. Porém, foi encontrada cor-
luteinizadas de mulheres com SOP e nédo obesas, sem resiacdo positiva entre as concentracdes foliculares e as
téncia insulinica tratadas e néo tratadas com metforminséricas de IGF-1 em todas as mulheres com SOP e também
Nos hipotetizamos que um dos possiveis mecanismos derrelacéo positiva entre as concentracdes foliculares e as
acdo da metformina nas células da granulosa do cumulséricas de insulina nas mulheres com SOP ndo tratadas com
seria via receptor de IGF-1 devido a grande similaridadmetformina. O nimero de oécitos (20,44 + 9,35vs 13,08 +
entre os receptores de insulina e IGF-1. 4,16 vs 11,50 + 2,38=0,009), os niveis séricos de estradiol

Casuistica e MétodosFoi realizado estudo longitu- (1.896 + 1.300 pcg/mL vs 985,20 + 396,70 pcg/mL vs 908,10
dinal, prospectivo, randomizado composto por trés grupo:497,40 pcg/niP= 0,02) e de testosterona (1,43 £ 0,75 ng/
Doze mulheres com ciclos ovulatérios (grupo controlemL vs 0,89 0,23 ng/mL vs 0,82 + 0,19 ng/Mt0.01) foram
idade = 25,33 + 4,00 anos); nove mulherescom@@P maiores nas mulheres com SOP nao tratadas com metformina
de = 25,56 + 5,29 anos) e oito mulheres com SOP e tratadfasando comparadas com as mulheres com ciclos ovulaté-
com metformina por 8 semanas na dose 1700 mg/dia (iddes e mulheres com SOP tratadas com metformina, respec-
de = 32,50 £ 2,62 anos). Todas as mulheres deste estud@mente.
eram nao obesas e foram similares em peso, indice de mas- ConclusdesA tendéncia a maior expressédo génica
sa corporal, circunferéncia da cintura, e nenhuma delas apd® receptor de IGF-1 observada neste estudo no grupo de
sentava resisténcia insulinica verificada g@lmntitative  mulheres com SOP nao tratadas com metformina, em asso-
Insulin_sensitivity Check IndeXodas as mulheres foram ciacdo com os maiores niveis séricos de testosterona/es-
submetidas a estimulacdo ovariana controlada com gonaadiol, nimero de odcitos obtidos e a correlacdo positiva
dotrofinas: hormdnio foliculo estimulante recombinanteencontrada entre os niveis séricos e foliculares de insulina
(FSHr) e gonadotrofina de mulher menopausada (hMG) comessas mulheres nos leva a concluir que as mulheres com
protocolo longo de acetato de leuprolide. As células d&GOP possivelmente tém uma maior estimulacdo da esteroi-
granulosa foram obtidas a partir da realizacdo de corte®génese ovariana daquelas que nao apresentam esta do-
com microdisseccédo, dos cumulos de cada um dos cineaca. Os achados similares encontrados neste estudo nas
odcitos aspirados dos cinco maiores foliculos pré-ovulatdnulheres com SOP tratadas com metformina e naquelas do
rios independentemente do ovario puncionado. Foi avaligrupo controle em relacdo a: a) expressao génica do recep-
da a expresséo génica do receptor IGF-1 dos trés grupostdelGF-1; b) concentrac8es séricas e foliculares de estra-
mulheres. O RNA total foi extraido com &it* Tripure  diol, testosterona, insulina e IGF-1 e ¢) a resposta ovulatoria
Isolation Reagent (Rocheg¥ foi quantificado usando es- obtida a estimulacdo com gonadotrofinas, nos leva a
pectrofotdmetro. A RT-PCR foi realizada usandokd “ hipotetizar que um dos possiveis mecanismos de acdo da
Titan One Tube RT-PCR kit (Roche)X’semiquantificacdo insulina no sistema IGF-1 nas células da granulosa do
foi realizada em duplicata e analisada cd@@ofiware Scion cumulus poderia de ser via mecanismos pés-receptor. Fu-
Image(ScionCorp., Frederick, MD). Também foram deterturas investigacdes com estudos randomizados controla-
minadas concentracdes no soro e no fluido folicular de edos serdo necessérias para confirmar estas hipoteses.
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IMUNOLOGIA BASICA E APLICADA

EXPLORANDO TRANSCRIPTOMAS DOS CARRAPATOS Amblyomma cajennensé&
Rhipicephalus sanguineu$ARA A DESCOBERTA DE GENES E ANTIGENOS

Elen Anatriello das de seqiiéncias de iniciadores e do vetor, agrupadas e
Orientadora: Profa. Dra. Isabel K. F. de Miranda Santos comparadas com banco de dados usando programas escri-
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 30/07/2007 tos em Visual Basic 6.0 (Microsoft). Peptideos sinais, indi-
cativos de funcao secretéria, foram detectadosSigmal
P 3.0 ServerAs buscas foram feitas nos bancos de dados

Os carrapatos sdo artropodes hematéfagos, vetbiR — proteina (NCBI), GO, KOG, P-fam, SMART, rRNA
res de doenca. Vacinas sdo uma alternativa para seu c@HEBI) e MIT-PLA (NCBI) e outros bancos de dados parti-
trole, ja que os parasitas durante a infestacao estimulamasares como ACARI (referentes a acaros) e BMNT (refe-
respostas imunes do hospedeiro, as quais sao implicadaestes a ESTs publicos & micropluy. As seqiiéncias
em sua rejeicdo. As glandulas salivares do parasita sémram agrupadas em um total de 867 contigs. Aproximada-
importantes para adquirir refeicdes de sangue e para nraente 90% das sequiéncias de ESTs mostraram similaridade
diar osmecanismos de escape as defesas do hospedeigignificante com proteinas cujas sequiéncias estao deposi-

A fim de elucidar a biologia da interface parasito-tadas no banco de dados NR e os 10% restantes nao apre-
hospedeiro e descobrir antigenos protetores para urmentaram similaridade com nenhum acesso dessa base de
vacinamulticomponente, foram analisados os transcriptodados. Entre as seqiiéncias que apresentaram similarida-
mas das glandulas salivares do carrapato do cafalo, des, incluem-se as similares a protehmassekeepin(yi-
cajennensge do carrapato do caR, sanguineusBiblio-  tais), proteinas de cimento, diversos inibidores de protea-
tecas de cDNA foram construidas a partir de glandulas sses incluindo anti-coagulantes, as metaloproteases, pepti-
livares de ambos os carrapatos. Os clones selecionadieos antimicrobianos, as anti-inflamatérias e uma potente
aleatoriamente foram sequienciados gerando um total geoteina immunosupressora. Essas proteinas podem ter
1803 ESTs que foram analisados por programas dmapel importante durante a alimentacao do carrapato e po-
bioinformatica.As ESTs foram automaticamente depura-dem ser novos candidatos a uma vacina anti-carrrapatos.

CATALOGO DE TRANCRITOS E PROTEINAS DE GLANDULAS SALIVARES DO
CARRAPATO Rhipicephalus(Boophilus) microplus CLONAGEM DE CDNAS E DES-
CRICAO DE ANTIGENOS PARA IMUNOTRIAGEM E VACINACAO

Lucinda Giampietro Brand&o de glandulas salivares (fémeas com 3-4 dias de alimenta-
Orientadora: Profa.Dra. Isabel K. F. de Miranda Santos ¢&o, ninfas e machos em alimentacdo) do carraRato
Tese de Doutorado apresentada@®07/2007 Boophilus microplusoram analisadas. ASSTs foram au-

tomaticamente cortadas de iniciadores e seqiiéncias do

A saliva de artrépodes hematoéfagos facilita seu acesetor, agrupadas e comparadas com banco de dados usan-
s0 ao sangue do hospedeiro e as respostas imune e infla- programas escritos em Visual Basic 6.0 (Microsoft).
matéria elicitada por suas picadas e pela propria saliva. Peptideo sinal, indicativo de secrecao, foram detectados
carrapato do boi possui um ciclo longo de alimentacdo nmomSignal P 3.0 ServerAs buscas foram feitas nos ban-
hospedeiro que dura 21 dias, durantes os quais o carrapats de dados NR — proteina (NCBI), GO, KOG, P-fam,
libera até 250mL de saliva. O hospedeiro desenvolve reSMART, rRNA (NCBI) e MIT-PLA (NCBI) e outros bancos
posta imune especifica ao carrapato, indicando que os code dados como ACARI and BMNT. As 34B3Tsroduzi-
ponentes salivares podem ser antigenos Uteis para contram 1644 contigs e varios dele foram diferencialmente ex-
le imunobiolégico desse parasita. O objetivo desse trabpressos nos diferentes estagios do carrapato. Pelo menos
Iho é identificar genes das glandulas salivares do carrapa260 contigs contém peptideo sinal indicando que os pro-
do boi que codifiguem para antigenos Uteis para vacindutos codificados séo secretados na saliva e no hospedei-
Expressed sequence tdg§ST3 de 3 bibliotecas de cDNA ro. Os genes de interesse para vacina sao os que codificam
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para inibidores de trombina, metaloproteases, lipocalinagiéncias completas dos cDNAs desses transcritos foram
ligantes de histamina e serotonina, inibidores de agregalonadas por um processo em massa e serao triadas usan-
¢do plaquetaria e cimentos que séo ricos em glicina, tirosigi® DNA plasmidial como sistema de entrega de antigeno.

e ou serina, peptideos antimicrobianos, proteinas envol\E:les serdo testados pela capacidade de induzir reacao cuta-
das em adeséo celular, proteinas ligantes de imunoglobutiea de hipersensibilidade tardia, que € a leitura imunoldgi-
nas, proteinas ligantes de eritrécitos, ente outros. As sea correlacionada com a resisténcia a carrapatos.

PROTEINAS LIGANTES DE FETUINA: CARACTERIZACAO E PAPEL BIOLO-
GICO NA PARACOCCIDIOIDOMICOSE EXPERIMENTAL

Leandro Licursi de Oliveira (do inglés CFU — Colony-forming unit), revelando na anali-
Orientador: Prof. Dr. Ademilson Panunto Castelo se histopatoldgica granulomas bem formados repletos de
Tese de Doutorado apresentada28/8/2007 fungos viaveis, porém sem grande comprometimento pul-

monar, quando comparado aos animais infectados néo tra-

No presente trabalho descrevemos o isolamento dados, que apresentavam uma inflamacé&o cronica que atin-
proteinas do antigeno total Baracoccidioides brasilien- gia grande extensao do parénquima pulmonar. Além disso,
sis através de cromatografia de afinidade em coluna de@mogenatos dos pulmdes dos camundongos tratados com
fetuina-agarose. O material adsorvido a resina e eluido cdfBP apresentaram maiores niveis de IL-2, IL-4 e IL-10, ca-
NaCl, foi chamado de FBP (do inglés Fetuin Bindingracteristicas de um padrao Th2, além de PGRuando
Proteins), e ndo apresentava atividade enzimatica nesmalisamos as células do bagco desses animais, observa-
lectinica, tendo sua associagéo a fetuina dependente rdes uma diminuigdo de células T C&8n relagdo ao grupo
cations divalentes. A andlise eletroforética da preparacdatado com CFA. Células CD8los animais tratados com
FBP revelou uma proteina proeminente de 60kDa e quatFBP apresentaram o marcador de uma populacéo de células
minoritarias de 50, 35, 24 e 14kDa. A proteina de 60kDa dEreguladoras (T CD8eg), o Foxp3. Tendo como base es-
FBP foi capaz de se ligar a matriz extracelular de pulmao des resultados, aventamos a hipétese de que esses linfoci-
camundongo, sugerindo que poderia ser importante no prims T CD8reg seriam responsaveis pela supresséao da res-
cesso infeccioso, tornando-se um alvo para intervencgmsta imunitaria protetora disparada pelo CFA, o que per-
terapéutica. Quando tratamos camundongos infectadastiria a persisténcia de fungos viaveis no interior dos gra-
com P. brasiliensispor 21 dias com FBP ou salina nulomas. Além disso, animais tratados com FBP apresen-
emulsificada com adjuvante completo de Freund (do ingl&am niveis aumentados de T@Go epitélio pulmonar, o
CFA — Complete Freund’s Adjuvant), um forte indutor deque aumentaria a supressao no 6rgéo. O conjunto de resul-
resposta protetora Thl na paracoccidiodomicose (PCMjados apresentados sugere que FBP desempenha papel im-
observamos que os animais tratados com CFA foram protgertante na imunossupressao caracteristica da PCM, abrin-
gidos, enquanto os animais tratados com FBP + CFA tdo perspectivas de que uma intervencdo nesse processo
nham reversdo dessa protecdo. Estes animais apresesigressivo possa levar a um efeito benéfico na gravidade
ram grande numero de unidades formadoras de coldnida PCM.

CONSTRUGAO DE UMA VACINA DE DNA MULTIPLA CONTENDO DOIS AN-
TIGENOS MICOBACTERIANOS (Ag85A + Hsp65) E AVALIACAO DA PROTE-
CAO CONTRA TUBERCULOSE EXPERIMENTAL

Juliana Issa Hori estratégias para o desenvolvimento de novas vacinas tem
Orientador: Prof. Dr. Célio Lopes Silva sido alvo de intensa investigacdo. A vacina DNA-Hsp65,
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 31/08/2007 desenvolvida pelo nosso grupo, tem demonstrado néo sé
atividade preventiva como terapéutica contra a doenca ja
Mais de 100 anos ap6s sua descoberta, a tuberculestabelecida. No entanto, uma vacina baseada em um Gnico
se (TB) ainda é considerada uma das maiores causasaigigeno poderia ndo proteger efetivamente toda a popula-
mortalidade em todo 0 mundo. A Unica vacina atualmentgo humana. Assim, no intuito de otimizar essa vacina, o
licenciada para uso na profilaxia da TB é o BCG, porém estibjetivo desse trabalho foi construir uma vacina multipla de
tem mostrado uma eficacia variavel de 0 a 80%. PortantBNA, contendo dois antigenos micobacterianos: a Hsp65 e
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0 Ag85A, e avaliar a sua eficacia protetora em modelo de TBacinados com DNA-Ag85A/Hsp65 apresentaram ativacao
experimental. Ap6s a construcéo e caracterizacao da vacide linfécitos B de meméria, aumento no recrutamento de
multipla DNA-Ag85A/Hsp65, os experimentos em modelalinfécitos TCD4 e CD8 efetores e TCD&le memdria, pro-
murino foram desencadeados. Camundongos Balb/c foramucéo de IL-12 e IFN-e diminuicdo de IL-4. Além disso,
imunizados com 4 doses quinzenais deld@de DNA e 15 houve producédo de IL-10, importante citocina antiinflama-
dias apds a Ultima imunizacao, os animais foram sacrificééria. Esse perfil de resposta gerado contribuiu para a redu-
dos para realizacdo dos ensaios de imunogenicidade, ¢@io do nimero de UFCs nos pulmdes e também para uma
entéo desafiados com 105 bacilos H37Rv e sacrificados apsior preservacdo do parénquima pulmonar apés infeccéo
30 dias para realizacdo dos ensaios de protecdo. Os dagos Mtb se comparados com o0s animais controles. Assim,
de imunogenicidade ndo mostraram uma boa inducdo @ssa vacina apresentou-se como uma alternativa promisso-
resposta. Entretanto, nos ensaios de protecdo, os animaigara o uso na profilaxia contra TB experimental.

NEUROLOGIA

COMPARACAO DOS ASPECTOS MORFOMETRICOS ENTRE OS NERVOS
FRENICOS DE RATOS ESPONTANEAMENTE HIPERTENSOS, MACHOS E
FEMEAS: ESTUDO EM NIVEL DE MICROSCOPIA DE LUZ

Anaceres Ribeiro Rodrigues ses nervos foram avaliadas com o auxilio de um sistema
Orientadora: Profa. Dra. Valéria Paula Sassoli Fazan computacional (KS 400, v. 2.0). Comparacfes estatisticas
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 03/07/2007 foram realizadas entre os segmentos de um mesmo lado,
entre o mesmo nivel (proximal ou distal) em lados diferen-
tes, e entre machos e fémeas. Diferencas foram considera-

O nervo frénico é o principal nervo envolvido nadas significativas quando p < 0,05. Nossos dados mostra-
respiracdo. Entretanto, além das fibras motoras para o miéiam uma assimetria longitudinal (proximal versus distal) nos
culo diafragma, ele também contem fibras simpéticas queervos do lado esquerdo, tanto em machos quanto fémeas.
apresentam uma descarga ritmica durante as fases da reblsi-comparacéo entre lados, também houve assimetria nos
racao, que variam em diferentes espécies. Sendo ratos ssgmentos distais, sendo os nervos do lado esquerdo me-
pontaneamente hipertensos (SHR) sabidamente hiper-atier que os direitos em ambos os géneros. Curiosamente,
vOs simpaticos, o objetivo do presente estudo foi avaliass nervos frénicos dos machos foram significativamente
morfometricamente o nervo frénico nesses animais. Aindajaiores que os das fémeas. Entretanto, o nimero de fibras
existem diferencas importantes nos niveis de pressao arteielinicas e a densidade dessas fibras foram significativa-
rial entre machos e fémeas, sendo necessario a comparagé&nte maiores nas fémeas. Esses resultados sugerem que
entre ambos. SHR machos (N=7) e fémeas (N=9), com idadgamanho do nervo acompanha o tamanho do animal, uma
de 20 semanas foram perfundidos via intra-cardiaca comez que os machos tém maior peso corporal que as fémeas.
solucéo fixadora e os nervos frénicos direitos e esquerd&ntretanto, as diferencas no nimero de fibras estdo sendo
foram dissecados e preparados com técnicas histolégicadsscritas pela primeira vez nessa linhagem de animais e
convencionais para inclusdo em resina epoxi. Seccdes traimadicam a necessidade de um estudo funcional mais deta-
versais semi-finas dos segmentos proximais e distais ddbado do nervo frénico em SHR | machos e fémeas.

PARTICIPACAO DO NUCLEO PRE-TECTAL ANTERIOR E DE RECEPTORES
OPIOIDES pl E SEROTONINERGICOS 5-ht 2a/2c NA ANALGESIA POS-ICTAL

Priscila Cabrera Zanandréa Tem sido descrito na clinica médica que alguns paci-
Orientador: Prof. Dr. Norberto Cysne Coimbra entes relatam hipalgesia, um fenémeno muito mal estudado
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 27/07/2007 em neurociéncia, quando consideramos serem suas causas
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reacdes convulsivas. Como alguns medicamentos antiegicido de iboténico em modelo experimental de crises con-
Iépticos podem causar analgesia, e a maioria dos pacientessivas enmRattus norvegicugRodentia, Muridag A la-

ser medicados ja desde longa data, esse fato tem sido ténciadas crises convulsivas ténico-clonicas evocadas
agravante no estudo desse fendbmeno. O pentilenotetrapelo pentilenotetrazol e o efeito do pré-tratamento com os
(PTZ), um antagonista ndo-competitivo GABAérgico queantagonistas farmacologicos sobre as crises convulsivas
bloqueia o influxo de C] mediado pelo GABA, foi experi- foram avaliados de acordo com o indice de Racine (1972).
mentalmente usado para induzir crises convulsivas em aff0ssos dados mostraram que as lesdes intra-NPtA causa-
mais, bem como a antinocicepgao pés-ictal. Lesdes neur@m uma diminuicéo significante no limiar nociceptivo, quan-
téxicas foram usadas para investigar o envolvimento dd0 comparado ao controle. A microinjecéo intra-NPtA de
nticleo pré-tectal anterior (NPtA). Também foi avaliada d@loxonazina, um antagonista com maior afinidade para re-
neurotransmiss&o opidide e serotoninérgica na analgesigPtores Y e de ritanserina, um antagonista com maior
que segue a sindrome da imobilidade pés-ictal, através @éinidade para receptores 5-ffI ., antagonizou de manei-
microinjecdes no nucleo pré-tectal anterior, de antagonigd dose-dependente a antinocicepgao que segue as crises
tas farmacoldgicos seletivos, com o objetivo de estudar@nvulsivas tonico-clonicas. Estes achados sugerem o
participagdo de receptores opidides e serotoninérgic@volvimento do NPtA na analgesia pos-ictal, e o recruta-
nesse processo antinociceptivo. Estudou-se o envolvimefilento de receptores@is-HT, .. do pré-tectum nesse fe-

to do NPtA através de lesdes neurotéxicas intra-NPtA coffOmeno antinociceptivo.

QUALIDADE DE VIDA EM CRIANCAS E ADOLESCENTES COM PARALISIA
CEREBRAL: VALIDACAO DO INSTRUMENTO ESPECIFICO “ CHILD HEALTH
ASSESSMENT QUESTIONNAIRE (CHAQ)

Nivea de Macedo Oliveira Morales (de face, discriminante do item, discriminante, convergen-
Orientadora: Profa. Dra. Carolina Araudjo Rodrigues te, divergente, de critério ou concorrente e de construto).
Tese de Doutorado apresentada em 09/08/2007 Os escores obtidos por meio do CHAQ foram comparados

com os da populacdo saudavel e segundo a classificacdo
dos pacientes pelo tipo clinico e gravidade do comprometi-
O estudo teve como objetivo verificar as proprie-mento motor. Noventa e seis representantes responderam

dadespsicométricas daChild Health Assessment ao questionario. A idade dos pacientes variou de 5,0a 17,9
Questionnaird CHAQ) aplicado em criancas e adolescen-anos (média: 9,3). A taxa de dados perdidos foi baixa (va-
tes com paralisia cerebral (PC) e avaliar a qualidade de vidau de 3,1 a 9,3). O efeito piso foi observado nos dominios
relacionada a saude (QVRS) desses individuos por meio tiwantar (26,0%), andar (13,7%) e apanhar (16,0%), e foi
CHAQ. Representantes de criancas e adolescentes csignificante nas escalas visual-analégicas (26,1% a 35,5%).
idade entre 5 e 18 anos com diagndstico de PC do tifi efeito teto foi significante em todos os dominios (variou
espastico, extrapiramidal ou ataxico, em acompanhamende 30,2% a 68,8%) e particularmente elevado nos pacientes
na AACD-MG (Associacédo de Assisténcia a Crianca Deficom as formas tetraparética e extrapiramidal. A confiabili-
ciente de Minas Gerais), foram solicitados a responderaade e a validade foram adequadas como um todo. Os es-
CHAQ pela técnica de auto-aplicacdo, durante o periodmres obtidos pelos pacientes foram significativamente
de dezembro de 2003 a abril de 2004. Dados clinicos e duaiores que os da populacao saudavel em todos os domi-
mograficos foram obtidos por entrevista e avaliacdo neuraios e escalas. Pelo indice de incapacidade do CHAQ, os
I6gica. O grupo controle compreendeu 314 criancas e adpacientes em todos os tipos clinicos e formas de gravidade
lescentes sadios, com idade entre 5 e 20 anos, recrutadiasdoenca obtiveram escores significativamente maiores
durante o estudo de traducao e validacéo da versao bragite 0os da populacdo saudavel. A incapacidade funcional
leira do CHAQ entre dezembro de 1999 e novembro de 200@i maior para as formas tetraparética e grave da PC. Os
O Gross Motor Function Measuffei utilizado como um resultados confirmam que o CHAQ mostrou ser um instru-
critério externo para a avaliacdo da funcdo motora dos pacirento confiavel e valido para avaliar criancas e adolescen-
entes. O grau do comprometimento motor foi classificadtes com PC, pela perspectiva do responséavel. O efeito teto
em leve, moderado e grave, conforme o nivel funcional esleve ser cuidadosamente considerado na avaliacéo de pa-
tabelecido peldGross Motor Function Classification cientes com as formas tetraparética e extrapiramidal. Os
SystemAs propriedades psicométricas foram avaliadas pelaacientes com PC apresentaram impacto negativo na QVRS
qualidade dos dados (proporcédo de dados perdidos, efegoanto a capacidade funcional, avaliacao global e de dor.
piso e efeito teto), confiabilidade (consisténcia interna d®acientes classificados com a forma tetraparética e nivel
item e confiabilidade da consisténcia interna) e validadgrave apresentaram maior incapacidade funcional.
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ESTUDO DA CORRELACAO ENTRE A DISTRIBUICAO ESPACIAL DE PLA-
CAS DE ESCLEROSE MULTIPLA E TAXA DE TRANSFERENCIA DE MAGNE-
TIZACAO NO CEREBRO HUMANO NORMAL

Luciana Torres Ribeiro cular do tecido cerebral, representado na sua maioria pela
Orientador: Prof. Dr. Antonio Carlos dos Santos mielina na substancia branca. As placas de EM séo carac-
Tese de Doutorado apresentada em 16/08/2007 terizadas por aumento de sinal em sequiéncias ponderadas

em T2 e baixo sinal em TI. Apresentam também realce pos-
A esclerose multipla (EM) representa a mais formaontraste durante algumas semanas na sua fase ativa. Quan-

mais comum de doenca desmielinizante do sistema nerio- a sua distribuicdo espacial, estas séo vistas mais fre-
so central. Contudo, a América do Sul é considerada umaentemente na regiao em tomo dos ventriculos e no corpo
regido com baixa prevaléncia de EM. Esta afeta mais frealoso (CC), apresentando conformagéo alongada (linear)
quentemente mulheres, sobretudo na fase mais produtigaistribuicdo perpendicular ao maior eixo do CC. Acre-
de suas vidas, quando adultos jovens, causando debilidhta-seque isto se deve a sua distribuicdo em volta dos
de neuroldgica significativa para os afetados, e um cusaspagos venosos, em tomo das veias medulares profun-
elevado para a sociedade. A doenga manifesta-se em td@s. Sabe-se ainda que as placas envolvem preferencial-
formas clinicas distintas, sendo estas denominadas: fornmente algumas regides do sistema nervoso, contudo a exa-
surtooremissédo (FSR), forma progressiva secundéria (FP&)explicagdo para este achado é ainda fruto de muitas argu-
e forma progressiva primaria (FPP). Sua causa nao é benentacdes. O presente estudo propde a utilizagdo de uma
definida, mas fatores individuais, genéticos e ambientaisova técnica de geragdo de mapas tridimensionais de TM
parecem estar envolvidos no desenvolvimento da doeng# cérebro humano normal e em pacientes com EM e de
Desde o inicio da sua utilizagdo na pratica clinica, e sobrptacas de EM, desenvolvida localmente no nosso labora-
tudo pela sua sensibilidade na demonstracao de placagf&o e apresentada como tese de doutorado nesta institui-
ressonancia magnética (RM) convencional vem sendo usggo. A partir da utilizacdo destes mapas, realizou-se a o
da para o diagnostico, evolugdo e mesmo avaliacéo do risstudo da distribuicdo espacial de placas de EM entre os
co prognostico de desenvolvimento de EM. Nos ultimosliferentes grupos clinicos e a sua correlagdo com a varia-
anos, devido a baixa especificidade patolégica das placedo da TM no cérebro humano normal. N&do se observou
de EM nas imagens de RM convencional, varias técnicasn padréo definido de correlacé@o entre a TM e as placas de
semi-quantitativas e quantitativas de RM foram desenvoEM. Ainda, exceto pelo maior volume de placas em todas
vidas para o estudo da EM. Dentre estas podemos ressad-regifes cerebrais e sobretudo a fossa posterior nos pa-
tar a transferéncia de magnetizacéo (TM). A transferéncidientes com a FPS, ndo se observou diferenca significativa
de magnetizacdo baseia-se na troca de energia entre maatre a distribuicdo espacial de placas de EM nos diferen-
culas de agua livres e ligadas as macromoléculas, permitiies grupos clinicos de manifestagédo da doenca, sobretudo
do se avaliar de forma indireta o conteddo de macromol&SR e FPP.

ESTUDO NEUROANATOMICO FUNCIONAL E NEUROFARMACOLOGICO DO
ENVOLVIMENTO DO NUCLEO PRE-TECTAL ANTERIOR EM PROCESSOS
ANTINOCICEPTIVOS

Andressa Daiane de Carvalho estudos, pois é de extrema importancia o conhecimento das
Orientador: Prof.Dr. Norberto Cysne Coimbra estruturas conectadas ao NPtA e 0s neurotransmissores
Tese de Doutorado apresentada em 28/09/2007 envolvidos no sistema neural que controla esse tipo de

antinocicepcao, ja que tal estrutura pode se tornar um alvo

O nucleo pré-tectal anterior (NPtA) é uma estruturdarmacolégico para futuras abordagens clinicas que visem
encefalica, bilateral, que se localiza entre 0 mesencéfalo edratamento da dor crénica. Assim, o objetivo do estudo
diencéfalo. Varios estudos demonstram seu envolvimenfoi investigar a anatomia conectiva do nucleo pré-tectal
em processos antinociceptivos, ndo precedido por reacGasterior e estruturas mesencefalicas e diencefélicas funcio-
motoras sugestivas de aversdo ao estimulo. A antinogialmente relacionadas, utilizando-se técnicas neuroanato-
cepcao induzida pela estimulacdo elétrica do nucleo préiicas classicas de tracamento de vias, e estudando-se as
tectal anterior tem sido largamente estudada. Contudo,jraplicacdes neurofisiolégica e neurofarmacoldgica dessas
investigacdo das conexdes e dos neurotransmissores gi&s Nos processos antinociceptivos eliciados por estimu-
volvidos nesse processo antinociceptivo necessita de méagao elétrica do ndcleo pré-tectal anterior.
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A destruicdo, com &cido iboténico, de neurdnios d@rganizada pelo NPtA. Ja a administracdo dos antagonis-
coliculo superior (CS), da substancia cinzenta periaquedutals farmacol6gicos ndo seletivos para receptores serotoni-
(SCP), do nucleo dorsal da rafe (NDR) ou da zona incert@érgicos, metisergida (5 ug/ 0,5 ), e seletivos para recep-
(Z1), estruturas que mantém relagGes conectivas comtores 5-HT, cetanserina (5 pg/ 0,5 pl), quando administra-
NPtA, diminuiu a antinocicepcao evocada por estimulagcados no CS, SCP, NDR e ZI atenuaram de maneira mais con-
elétrica do NPtA. Ainda, o antagonista farmacolégico selesistente a antinocicep¢ao induzida por estimulacédo elétrica
tivo para receptores opidideg paloxonazina, quando ad- do NPtA.
ministrado no CS, SCP, NDR foi capaz de reduzir o efeito Os presentes resultados sugerem o envolvimento
antinociceptivo da estimulacdo elétrica do NPtA. Porém, de neurdnios do CS, da SCP, do NDR e da ZI na elaboracédo
naloxonazina quando administrada na ZI diminuiu discreda antinocicepcao evocada pela estimulacao elétrica do
tamente essa antinocicepc¢ao, e seu efeito foi estatistiddPtA, sendo recrutados especificamente receptores opidi-
mente significante imediatamente apos o estimulo elétriades |4 e serotoninérgicos 5-HTao longo dessa complexa
do NPtA e aos 45 minutos da evocacao da antinocicepcéede neural.

OFTALMOLOGIA, OTORRINOLARINGOLOGIA
E CIRURGIA DE CABECA E PESCOCO

COMPARACAO ENTRE DOIS METODOS DE COLETA PARA AVALIACAO
MICROBIOLOGICA EM PACIENTES COM RINOSSINUSITE CRONICA

Karina Mantovani trap” e aspiracdo usando cateter com seringa acoplada)
Orientadora: Profa. Dra. Wilma T. Anselmo-Lima para determinacao do diagnéstico microbiolégico e com-
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 26/09/2007 paracdo dos métodos utilizados.
Resultados:Dos 31 pacientes estudados, 45% néo

Introducdo: A puncéo direta do seio maxilar foi, por apresentaram crescimento de microrganismos nas amostras
muito tempo, considerada como padrdo ouro para coleta deltivadas. Os microorganismos mais frequentes f@am
amostras em pacientes com Rinossinusite Cronica (RS@ureus Pseudomonas aeruginosaoutras bactérias aero-
Porém, diversos autores demonstraram boa correlacéo dncas Gram-negativas. Nao houve crescimento de fungos e
tre amostras colhidas do meato médio sob visdo endosdiactérias anaerdbicas. Os resultados das culturas foram co-
pica com amostras obtidas por puncado. Para obtencao dagidentes entre os dois métodos em 71% dos pacientes.
sas amostras, diversos métodos tém sido utilizados, como  Conclusédo: Staphylococcus aureuBseudomonas
0 swab e a aspiracdo direta de secrecdo do meato médiaeruginosae outras bactérias aerébicas Gram-negativas

Pacientes e MétodosEstudo transversal em 31 pa- constituem a flora predominante nos seios paranasais de
cientes com RSC, submetidos a coleta de secrecao do meadgiente com RSC. Houve correlacdo satisfatoria entre os
médio sob visdo endoscopica por dois métodos diferentashados microbiolégicos obtidos pelo uso de cateter acopla-
(aspiracdo com coletor estéril de secrecdo nasal “sucti@o a seringa com o do coletor nasal do tipo “suction trap”.

ASPECTOS HISTOLOGICOS DO POLIPO NASOSSINUSAL

Luciano Gustavo Ferreira Couto Objetivos: Estudar morfologicamente, através da mi-

Orientadora: Profa. Dra. Wilma T. Anselmo-Lima croscopia 6ptica, as alteragdes estruturais do p6lipo nasal

Dissertacdo de Mestrado apresentada em 28/09/2007 na auséncia de qualquer tratamento prévio e classifica-lo
histologicamente.

Introducdo: Ha poucos estudos na literatura que se Material e Métodos Foram estudados 86 pacientes
preocupam com as diferencas histolégicas dos pélipaom polipose rinossinusal sem tratamento prévio. As amos-
nasais, sem a influéncia de tratamento medicamentoso, &as dos pélipos foram colhidas por biépsia ambulatorial e
possivel implicacao clinica que essa diferenciacao possaalisadas através de microscopia optica.
ter, apesar de sua importancia para um diagnostico preciso.  Resultados:As amostras foram classificadas da se-
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guinte forma: pdlipo Edematoso ou Eosinofilico: 64 casotados seguiram a mesma prevaléncia de tipos histolégicos

(74,4%); polipo Fibroinflamatério: 14 casos (16,3%); pélipoencontrada anteriormente na literatura.

com Hiperplasia de Glandulas Seromucinosas: 06 casos ConclusdeskEste trabalho permitiu uma analise am-

(7,0%); e pélipo com Atipia de Estroma: 02 casos (2,3%).pla e exaustiva das caracteristicas histolégicas do pdlipo
Discusséo:0 presente estudo é o Unico bem docunasal. Na auséncia da influéncia medicamentosa, foi en-

mentado que analisa amostras isentas da influéncia de tcantrada maior prevaléncia do pélipo eosinofilico, seguido

tamento prévio. Mesmo com essa diferenciacao, os resydelo tipo fibroinflamatério.

ORTOPEDIA

INFLUENClA DO PREPARO DO ORIFICIO PILOTO E DA FinEQUENCIA DE
COLOCACAO DO IMPLANTE NO SEU TORQUE DE INSERCAO E RESISTEN-
CIA AO ARRANCAMENTO

Rodrigo César Rosa prova de poliuretana com orificio piloto de 5,5mm. O diame-
Orientador: Prof.Dr. Helton Luiz Aparecido Defino tro do orificio piloto em relacéo ao didmetro interno do pa-
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 04/08/2007 rafuso apresentou influéncia no torque de insercdo dos
implantes, nos diferentes corpos de prova, observando
O objetivo do estudo foi avaliar a influéncia do dia-maior torque de insercéo nos corpos de prova com orificio
metro do orificio piloto e a freqiiéncia da colocacédo dopiloto menor que o didmetro interno do parafuso e menor
implantes no torque de insercdo e na resisténcia ao arrdarque de insercdo nos corpos de prova com diametro do
camento. Foram utilizados parafusos de 5, 6 e 7mm do sist&ificio piloto maior que o diametro interno do parafuso. A
ma USS de fixacdo vertebral, os quais foram inseridos nésrca maxima de arrancamento nos parafusos de 5, 6 e 7mm
corpos de prova de madeira, poliuretana, polietileno e ossle didmetro externo, inseridos nos diferentes corpos de
bovino. Para insercdo dos implantes foram confecciongrova, apresentaram maiores valores na primeira insercéo
dos com broca orificios piloto com didmetros menor, igual aos diferentes diametros de orificio piloto. O diametro do
maior que o didmetro interno do parafuso. O torque de imrificio piloto em relacéo ao didmetro interno do parafuso
sercao dos parafusos avaliado nos corpos de prova dgresentou influéncia na forca maxima de arrancamento dos
madeira foi mensurado por meio de torquimetro com capanplantes, nos diferentes corpos de prova, observando
cidade de 5Nm, e nos demais corpos de prova foi utilizadoaior forca de arrancamento nos corpos de prova com orifi-
torquimetro de 2Nm. Os ensaios mecéanicos de arrancamesin piloto menor que o didmetro interno do parafuso e me-
to dos parafusos foram realizados utilizando maquina unitor forca de arrancamento nos corpos de prova com diame-
versal de ensaio Eniice Software Tes8.13 para andlise tro do orificio piloto maior que o diametro interno do parafu-
dos resultados, utilizando células de carga com capacidase. Podemos concluir que a freqiiéncia de colocacdo dos
de 2000 N e 20000 N, selecionadas de acordo com a resisplantes influencia na qualidade da ancoragem. A realiza-
téncia mecanica de cada corpo de prova, e com velocidag&o de menor frequéncia de colocacao dos implantes pro-
de aplicacédo de forca de 2 mm/min. Os valores do torque gerciona uma melhor fixacao. A perfuracéo do orificio pilo-
insercéo dos parafusos de 5, 6 e 7mm de didmetro extern@com instrumental de menor didmetro, em relacdo ao dia-
nos diferentes materiais, apresentaram maiores valores metro interno do parafuso, tende a apresentar melhor fixa-
torque na primeira inser¢cdo, com excec¢éo dos corpos géo do parafuso que a perfuracdo com diametro maior.

INFLUENCIA DA ALTURA DO ENXERTO OSSEO INTERSOMATICO NA ES-
TABILIDADE BIOMECANICA DA FIXACAO MONOSEGMENTAR ANTERIOR
DA COLUNA CERVICAL

Jorge Alfredo Léo O objetivo do trabalho foi estudar experimentalmen-
Orientador: Prof. Dr. Helton Luiz Aparecido Defino te a influéncia da altura do enxerto ésseo intersomatico da
Tese de Doutorado apresentada em 14/08/2007 coluna cervical na estabilidade biomecéanica da fixacdo cer-
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vical anterior. Foram realizados ensaios mecénicos utilizao intervertebral, seccéo dos ligamentos posteriores e cap-
do a coluna cervical de suinos (C3-C4). Foram formadasulas articulares bilateralmente, colocacdo do enxerto in-
sete grupos experimentais compostos por 70 segmentostdesomatico de 6,0 mm e fixacdo anterior com placa. Os seg-
coluna cervical (C3-C4) de acordo com o grau de instabilimentos vertebrais foram submetidos a ensaios mecanicos
dade produzido e a fixagdo do segmento vertebral. Grupode flexdo-compresséo, flexao lateral e tor¢do em maquina
intacto. Grupo Il retirada do disco intervertebral e colocauniversal de ensaio. Os parametros analisados foram forca
¢do de enxerto intersomatico de 3,0 mm. Grupo llI: retiradmaxima (N), rigidez (N/m.l0%) e o momento (N .m) para pro-
do disco intervertebral e colocacdo de enxerto intersomatiuzir uma deflexdo pré-estabelecida. Nao foi observada em
co de 6,0 mm. Grupo |V: retirada do disco intervertebraltodos os grupos experimentais diferenca estatistica dos
colocacao de enxerto intersomatico de 3,0 mm e fixacao avalores da forca maxima (N), rigidez (N/m.l0%) e do momento
terior com placa. Grupo V: retirada do disco intervertebralN.m), entre as diferentes alturas (3,0 mm e 6,0 mm) do en-
colocacao de enxerto intersoméatico de 6,0 mm e fixacao axerto ésseo intersomatico. A associacdo da placa de Orozco
terior com placa. Grupo VI: retirada do disco intervertebralas discectornias anteriores dos modelos experimentais es-
seccdo dos ligamentos posteriores e capsulas articulatadados, restabeleceu a estabilidade biomecanica nos mo-
bilateralmente, colocacao do enxerto intersomatico de 3ydmentos de flexao e torcdo, ndo a restabelecendo na flexdo
mm e fixacdo anterior com placa. Grupo VII: retirada do dislateral.

PATOLOGIA

ESTUDO E CORRELACAO DE DIFERENTES DERIVADOS DE HEMATOPOR-
FIRINAS E CLORINAS NO PROCESSO DE TERAPIA FOTODINAMICA

Juliana Ferreira ferentes FS’s a base de clorinas. O trabalho foi divido em 2
Orientador: Prof.Dr. Sérgio Zucoloto etapas: 1 - estudn vitro para analise da fotodegradacéo e
Tese de Doutorado apresentada em 03/07/2007 2 - estudan vivopara analise da profundidade de necrose

As transformacdes observadas nos FS’s durante a ilumina-

A terapia fotodinamica (TFD) € uma técnica alternagdo sdo normalmente associadas com foto-reagées. Acredi-
tiva importante e ndo invasiva, no tratamento de varios tta-se que o principal responsavel pela fototransformacao
pos de neoplasias. A TFD consiste na acdo combinada das moléculas é o oxigénio singleto que tem tempo de vida
um fotossensibilizador (FS) e uma fonte de luz, emitindourto. Baseados nestes mecanismos, pode-se dizer que a
num determinado comprimento de onda e na presenca dmducdo do oxigénio singleto é essencial para a eficiéncia
oxigénio molecular. Um fato importante relacionado é o ustotodindmica em induzir o tecido alvo a morte. Observou-se
dos fotossensibilizadores na TFD, que sdo moléculas quena correlacdo entre a fototransformacao e a eficiéncia fo-
sofrem modificacdes durante a iluminacao. Estas modificaedindmica, correlacionando o parametro de fotoestabilida-
¢Oes sdo induzidas pela luz, que produzem uma transfornte (1) e a dose limiar ([). Altos valores dg mostraram
¢ao nas caracteristicas espectrais, bem como induzindenaior instabilidade do FS sob iluminacéo; por outro lado,
eficiéncia fotodinamica dos FS’s. Assim, ha muitas investibaixo limiar de dose ([) mostrou alta eficiéncia fotodinami-
gacbes no aspecto de correlacionar a profundidade de me: O FS mais instavel apresentou uma baixa absorcdo da
crose em tecido normal e a fototransformacéo dos FS's, ooz, perdendo as propriedades espectrais e mostrando uma
tendo uma dose limiar (thershold dose), que na TFD corregrande capacidade de induzir o tecido alvo a morte e um
ponde a existéncia de uma dose minima para induzir o tecitbaixo limiar de dose. Estes resultados indicam a existéncia
a morte. Este trabalho tem como objetivo estabelecer unda uma forte correlacéo entre a fotoestabilidade e a eficién-
dosimetria para TFD com diferentes FS’s e concentrac@escia fotodinamica. Este comportamento esta de acordo com a
com variacdo dos parametros de iluminacao (comprimenfiroposicdo do rendimento quéantico para a producao do
de onda e fluéncia); investigaram-se as propriedades de faxigénio singleto em determinadas fotoreacdes na eficién-
totransformacédo dos FS’s bem como a dose limiar. Foraaia fotodinamica, bem como com as causas das fototrans-
utilizados 3 diferentes derivados de hematoporfirina e 3 dfermacdes das moléculas do FS.
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PARTICIPACAO DOS MASTOCITOS TGF-2 E MIOFIBROBLASTOS NA EVO-
LUCAO DA NEFROPATIA DA IgA PRIMARIA

Gyl Eanes Barros Silva “Mast Cell Tryptase”, anticorpo policlonal anti-TGF-21
Orientador: Prof. Dr. Roberto Silva Costa e anticorpo monoclonal arki-SM actina. O curso clinico
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 10/09/2007 desfavoravel da NIgA esteve relacionado com o sexo mas-
culino, a intensidade da proteindria e da creatinina na pri-
meira consulta, outra apresentacao clinica que nédo a
Muitos estudos demonstraram que a expressao thematuria macroscépica, quadro histolégico de glomerulo-
K-actina de musculo lis&k{SM actina) e do TGF-21 nos nefrite segmentar e focal, hipertensao arterial no inicio dos
compartimentos glomerular e tubulo-intersticial, bem comaintomas e durante o seguimento, infiltrado intersticial de
a infiltracdo de mastdcitos, poderiam representar marcadorastocitos e a expressdxd8M actina no compartimento
res progndésticos em varias doencas renais. O objetivo dabulo-intersticial. Por outro lado, a expresséao glomerular
nosso trabalho é analisar o valor prognéstico dos mastdéaek-SM actina e a expressédo de TGF-21 no glomérulo e no
tos, TGF-21 &-SM actina na nefropatia da IgA priméaria compartimento tibulo-intersticial ndo mostraram correlacéo
(NIgA), além de fatores clinicos e histopatolégicos aseom o curso clinico da NIgA. Nossos resultados também
sociados @ior evolucédo da doenca. Foram colhidos dadogdicam que mastocitos no parénquima renal nao afetam a
em prontuarios médicos e relatérios das biépsias de 62 paproteindria, mas aumentam a creatinina sérica. Em resumo,
entes seguidos no Hospital das Clinicas da Faculdade pedemos concluir que o maior nimero de mastécitos no
Medicina de Ribeirdo Preto da Universidade de S&o Pautdbulo-intersticio e a maior expressaxeeM actina tam-
(HCFMRP-USP) no periodo de 1987 a 2003. No estudo imipém no compartimento tlbulo-intersticial possam ser fato-
noistoquimico foram utilizados o anticorpo monocl@ml-  res de pior prognéstico para pacientes com NIgA.

SAUDE MENTAL

CRIANGCAS COM QUEIXA ESCOLAR: FATORES DE RISCO PARA DESISTEN-
CIA E ABANDONO DO ATENDIMENTO PSICOPEDAGOGICO

Carina Cella Panaia Ambulatério de Psicologia Infantil do HCFMRP — USP. Fo-
Orientadora: Profa.Dra. Edna Maria Marturano ram utilizados dados s6cio-demograficos e dados dos se-
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 18/09/2007 guintes instrumentos: Raven, Escala Comportamental In-
fantil A2 de Rutter (ECI), Inventario de Recursos do Ambi-
ente Familiar (RAF) e a Escala de Eventos Adversos (EEA)
Pesquisas mostram que existe uma grande procurecentes. Para a andlise, foram feitos dois conjuntos de com-
de atendimento para criangas com queixa escolar em serparacées: a) entre@rupo desistenth = 41) eGrupo ndo
¢os publicos vinculados a area de salde mental, assim codesistentén = 217); b) ndsrupo ndo desistenteompara-
h& uma elevada taxa de abandono das familias nos atergfio entre @&rupo abandongn = 107) e d@&rupo alta clini-
mentos. Diferentes fatores estdo associados ao término em(n = 110). Os dados foram analisados em trés blocos: a)
diferentes momentos do atendimento. As famdlesisten-  varidveis sécio-demograficas; b) variaveis clinicas da crian-
tes(que terminam antes de iniciar o tratamento) apresentaga; c) varidveis ambientais, considerando-se como indice
caracteristicas diferentes das @ndonan(que termi- de significancia px 0,05. Os resultados mostraram que o
nam durante o tratamento). O objetivo deste trabalho f@rupo Desistentecomparado a&Grupo Nao Desistente
verificar se ha diferencas entre as familias que seguemapresentou menor tempo de escolaridade, menos dificulda-
atendimento infantil até a alta e aquelas que terminam edes cognitivas, menos problemas de comportamento, me-
algum momento apds a primeira entrevista. Foi realizado unor média de atividades programadas e, em relacéo aos even-
estudo retrospectivo com dados de 258 criancas, com idais adversos experienciados pelas familias, apresentou me-
entre seis e onze anos, colhidos na primeira consulta nor escore de eventos adversos recentes na vida pessoal
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da crianca. @rupo Abandonpem relacdo aGrupo Alta  criangcas mais novas, pais mais jovens e com menos escola-
Clinica, apresentou menor tempo de escolaridade, menoradade - condi¢des preditoras de abandono, como corrobo-
médias em relacdo a idade das criancas e dos pais e escado pela literatura. O prejuizo cognitivo pode ter levado a
ridade do pai, mais prejuizo cognitivo; maiores escores efamilia a ndo ter as expectativas supridas em relacao a efeti-
relacdo ao total de eventos adversos e as adversidad@tade do tratamento. Além disso, a vivéncia de situacdes
parentais recentes. Os dados apontaram deripo De- adversas dificulta o comprometimento dessas familias no
sistentdinha mais criancas nas séries iniciais - fase em quatendimento, constituindo uma condicado de risco para aban-
as dificuldades ainda nao sao tdo evidentes - e poucos pdeno. Os resultados ressaltam a importancia de se fazer a
blemas comportamentais, fatores que podem levar a famitigstincéo entre as familiakesistentes abandonadorasa

a acreditar que as dificuldades da crianca ndo demanddim de buscar subsidios para uma maior reten¢éo das crian-
atendimento especializado @upo abandonapresentou ¢as nos atendimentos ambulatoriais.

PORTA GIRATORIA: CONCEITO E OCORRENCIA NAS INTERNACOES PSI-
QUIATRICAS EM RIBEIRAO PRETO - SP

Raquel dos Santos com diagnéstico de transtornos mentais e comportamen-
Orientador: Prof. Dr. Jose Onildo Betiolli Contel tais, sendo 3846 no primeiro e 4127 no segundo periodo.
Tese de Doutorado apresentada em 21/09/2007 As internacdes e reinternagdes foram divididas em um gru-

po com até duas e outro com trés ou mais por paciente. As

Introducé&o: A reducdo do nimero de leitos no sis-variaveis hospital, tempo de permanéncia hospitalar, dura-
tema de atendimento a salde mental, a nivel internacionafio média da internacdo, diagnéstico, sexo, idade e nimero
a partir de 1960, e no Brasil, através de legislacédo especidie reinternacdes por paciente, foram analisadas através do
ca, a partir de 1992, deu origem a um processo denominagpimgrama EFI-INFO, versao 6.04
de desinstitucionalizacdo. Esse processo provocou o fe- Resultados O Santa Tereza e a Emergéncia apre-
chamento de grandes hospitais psiquiatricos e o surgimergentaram as maiores porcentagens de interna¢des nos dois
de um subgrupo importante de pacientes, com transtornpsriodos. Entre o primeiro e o0 segundo periodo a Enferma-
mentais graves, que apresentavam em comum uma alta friedeu um salto de 6% para 14% do total das internacdes. O
guéncia de reinternacdes hospitalares. Essas reinternacéié@mero de internacdes no periodo 2003-2004 aumenta nas
constituiram um fendmeno denominado de porta giratérigrimeiras, diminui nas segundas e mostra aparente estabili-
pelo qual alguns hospitais chegaram a registrar até 802acdo nas trés ou mais internacdes. A duracdo média de
dos pacientes sendo readmitidos nos dois anos seguinteternacdes foi significativamente diferente quando o gru-
a alta. po com até duas internacdes foi comparado com o de trés

Obijetivos: Caracterizar, nos periodos de 1998-1999nternacdes, nos dois periodos. Os diagnésticos mais pre-
e 2003-2004, na XIII Direcédo Regional de Saude de Ribeiramlentes em ambos os periodos foram: Alcoolismo, Trans-
Preto (DIR-XIII), nos Servicos da Enfermaria de Psiquiatridorno Bipolar de Humor e Esquizofrenia. No periodo 2003-
e Unidade de Emergéncia Psiquiatrica do Hospital das C2004 os Transtornos de Personalidade é parte dos trés di-
nicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto da Urdagndsticos mais prevalentes em pacientes com trés ou mais
versidade de Sao Paulo e no Hospital Psiquiatrico Santsternacoes.
Tereza de Ribeird®reto: 1) a porcentagem das internacdes DiscussaoA presenca de uma porcentagem impor-
psiquiatricas, com destaque para o fendmeno da porta gitante de pacientes que repetem trés ou mais internacdes
téria caracterizada pelos pacientes com trés ou mais intems dois periodos caracteriza a existéncia e persisténcia ao
nacdes; 2) a duracdo média de internacdo e as possiveisgo de cinco anos, do fendmeno da porta giratéria nos
diferencas entre elas e entre os Servicos e; 3) a prevalénk@spitais estudados. A prevaléncia da porta giratéria é di-
de diagnésticos psiquiatricos nas porcentagens de intderente de um hospital para outro, chegando a 30% e 33,1%
nacdo em cada servico. no Hospital Santa Tereza, respectivamente em 1998-1999 e

Material e Método: Os dados foram coletados do 2003-2004. A duracdo média de permanéncia de 9 e 13 dias
Centro de Processamento de Dados Hospitalares do D periodo 1998-1999 e de 10,7 e 12,8 dias no periodo 2003-
partamento de Medicina Social da Faculdade de Medicir004 mostra uma grande rotatividade dos leitos existentes.
de Ribeirdo Preto da Universidade de Sao Paulo, que utiliZarotatividade, a custa da curta permanéncia e a prevalén-
a folha-resumo — FOLHA DE ALTA — preenchida por oca-cia de diagnésticos graves sao duas condi¢cdes necessarias
sido da alta dos pacientes, a qual identifica o hospital,p@ra o surgimento e persisténcia do fenémeno da porta
enfermaria e o paciente. Foram estudadas 7973 internac@@®tdria no sistema de atendimento psiquiatrico estudado.
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SAUDE NA COMUNIDADE

DOENCA MENTAL MATERNA: ACOES DE Parenting E SUPORTE SOCIAL

Andrea Ruzzi-Pereira Questionario de Suporte Social, das Escalas de Exigéncia e
Orientador: Prof.Dr. Jair Licio Ferreira Santos Responsividade Parentais e do Critério de Classificacéo
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 06/07/2007 Econdémica Brasil. Os resultados evidenciam maior insatis-
fac@o com o suporte social recebido por familias cuja méae é

A reforma psiquiatrica possibilitou o tratamento deportadora de transtorno mental, e que nessas familias, os
doentes mentais em servicos de salde da comunidade, grais sdo menos responsivos do que 0s pais do grupo com-
pliando as condi¢cdes de mulheres doentes mentais congtarado. O estudo também encontrou que as mées do grupo
tuirem familia e criarem seus filhos. O presente trabalhcomparado sdo mais exigentes e responsivas do que as
teve por objetivos identificar associacbes entre praticandes do grupo de estudo; que as maes de ambos 0s gru-
parentais de mées portadoras de transtornos mentais, pos sdo mais responsivas e mais exigentes com os filhos
porte social e condi¢cdes sGcioecondmicas das mesmasnais jovens e que a situacdo econdmica familiar também
de verificar possiveis diferencas entre praticas parentaisfluencia no cuidado materno. Conclui-se que a doenca
de mées com transtorno mental e maes saudaveis. A pawental influencia nas acdes de cuidado materno; que o baixo
quisa foi realizada com 41 mulheres portadoras de transt@uporte social e condi¢des financeiras precarias podem in-
no mental e seus filhos adolescentes, comparando-se cflmenciar de forma negativa, mas que o suporte social ade-
41 diades mae-filho saudaveis, de uma pequena cidadeaieado pode atuar como fator protetivo, influenciando po-
interior de S&o Paulo. Os dados foram coletados através sitivamente no cuidado materno.

OCORRENCIA DE DISFUNCAO SEXUAL ENTRE MULHERES SUBMETIDAS
A LAQUEADURA TUBARIA NO MUNICIPIO DE RIBEIRAO PRETO (SAO
PAULO- BRASIL)

Rodolfo de Carvalho Pacagnella 66,8%, catdlicas, tinham em média 6,1 anos de estudo e
Orientadora: Prof.Dra. Elisabeth Meloni Vieira 76,6% pertenciam as classes C e D; 93,4% referiram ter um
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 26/07/2007 bom relacionamento conjugal e 59,5% declararam que o re-
lacionamento ndo mudou ap6s o procedimento. A média de
Introducéo: Embora a contracepc¢do seja bastantéilhos vivos foi 3,2, resultaram aborto 8,8% das gestacdes,
prevalente no Brasil (77%), apenas dois métodos predonyii,2% resultaram partos vaginais e 28,8%, cesareas; 52,3%
nam: o contraceptivo hormonal oral e a esterilizacao cirdsaram pilula 6 meses antes da cirurgia; 98,7% responderam
gica (LT). No entanto a LT ndo € in6cua e pode trazer diveestar satisfeita com a cirurgia e 6,8% referiram dor pélvica.
sas conseqiiéncias para a vida dessas mulheres que se Eabgeral, 34% das mulheres apresentaram escores de indice
metem a ela. Dentre estas pode estar a deterioracdo da foom risco para disfuncdo sexual medido pelo FSFI. Foi ob-
¢do sexual o que seria contraditério visto que a LT objetiveervada associacdo entre a variavel disfuncéo sexual e cate-
uma vida sexual melhor, mena@morizada pelo medo da goria de escolaridade, renda per capita, dor pélvica, nimero
gravidez.O presente estudo teve como objetivo avaliar ale gravidezes, nimero de partos vaginais e de ceséreas.
funcéo sexual de mulheres submetidas a LT. Observou-se correlacdo negativa entre o escore de funcao
Métodos Estudo transversal de 235 casos, represexual e o numero de filhos vivos e correlacao positiva entre
sentativos de 1826, com dados obtidos através de inquéoiescore e renda familiar, renda per capita e os valores de
to da funcao sexual entre as mulheres laqueadas pelo Stl&ssificacdo econémica.
em Ribeirdo Preto (SP) entre 2000 e 2004, utilizando-se o Concluséo:A partir dos dados obtidos, pdde-se ob-
Female Sexual Function Index (FSHjlaptado para o servar que dentre as mulheres laqueadas do estudo a pre-
contexto brasileiro. senca de disfuncao sexual estava associada a dor pélvica e
Resultados:As entrevistadas tinham em média 35,9maior nimero de cesarianas, assim como a situacdes liga-
anos e foram esterilizadas em média aos 33,3 anos; 89,8#4s a vulnerabilidade social (baixa renda e escolaridade e
estavam em unido marital, 57,9% declararam-se brancasnaior nimero de filhos).
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ANALISE DAS CONDICOES DO USO DE MEDICAMENTOS POR IDOSOS
ATENDIDOS EM AMBULATORIO DE HOSPITAL UNIVERSITARIO

Cris Renata Grou Volpe medicamentos, enquanto 36 % se descuidavam do horario,
Orientador: Prof. Dr. Antonio Ruffino Netto 81 % ndo tomam quando se sentiam bem e ainda, 64,6 %
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 03/08/2007 deixavam de tomar, caso os medicamentos faziam mal. Quan-
do utilizado o Critério 1, obtivemos uma adeséao de 47%, e

O envelhecimento € inevitavel, a populacdo brasiao Critério 2, uma adeséo de 22%. Foram consideradas as
leira estéd envelhecendo, fazendo necesséario um sistema aqtigidades de vida diaria (AVD), avaliadas pela aplicacao
direcione as questdes que surgem com esta situacdod®Escala de Barthel de AVD, sendo que 91,3% apresentam
presente estudo, uma investigacdo epidemiolégica descgrau leve de dependéncia, a Escala de depressao geriatrica
tiva, inquérito prospectivo, teve como objetivo estudar a@EDG) foi aplicada nos pacientes e os indices de depressao
condi¢des do uso de medicamentos em pacientes, com idgarcontrados na populacao estudada foram um quanto
de igual ou superior a 60 anos, atendidos em ambulatonweocupantes, 60% dos pacientes tinham sintomas depres-
de um hospital universitério de Ribeirdo Preto-SP, bem consivos, dos quais 24% apresentavam sintomas de depres-
avaliar a adeséo desses pacientes ao tratamento farmas#e grave. Quanto aos resultados do Mini Exame do Esta-
I6gico. Foram entrevistados 127 pacientes que utilizavaeio Mental (MEEM), 63% dos pacientes estavam com alte-
medicamento domiciliar do ambulatério de geriatria do referagBes cognitivas significantes. Foi possivel relacionar os
rido hospital, aleatoriamente, 79,5% pertenciam ao sexo fendices de adesdo com os resultados obtidos na EDG,
minino, com idade média de 75,37 anos e 32,3% analfab®lEEM e Barthel, e concluiu-se que, enquanto mais pre-
tos. Houve predominancia dos casados com 45,7% e vigente os sintomas de depressao e as alteracdes cognitivas
vos 45,7% e aposentados 69,3%, com predomin&ncia tamenor a adeséo, bem como quanto maior a independéncia,
bém da baixa renda familiar 39,3%, renda de 2 salarios mirdvaliada pela escala de AVD de Barthel, maior a adeséo. O
mos. O grupo estudado fazia uso em média de 6,5 medigarocessamento dos dados foi efetuado pelo programa
mentos por dia, a maioria dos pacientes adquiriam seEXCEL e SAS. Os dados apresentados evidenciam que a
medicamentos no posto e complementavam com a farmadeséo ao tratamento farmacologico € um padrdo de com-
cia. Os pacientes tinham, em média, 6,6 diagndésticos pportamento individual, que reflete nas crencas, medos, da-
cada um, demonstrando a complexidade dos entrevistadogs causados pela doenca e vantagens do tratamento far-
O Teste Morisky e Green foi utilizado para mensurar a adeaacoldgico. Também se identificou necessidade de estra-
sdo individual ao tratamento farmacoldgico, sendo que dégias que visem racionalizar o uso de medicamentos em
total de 127 entrevistados, 55 % esqueciam de tomar sadssos para melhoria de sua qualidade de vida.

AVALIACAO DE METODOS ESTATISTICOS APLICADOS AO ESTUDO DE
TESTES DIAGNOSTICOS NA PRESENGCA DO VIES DE VERIFICACAO

Davi Casale Aragon comum ocorrerem situagdes em que uma proporc¢ao de in-
Orientador: Prof.Dr. Edson Zangiacomi Martinez dividuos selecionados néo pode ter o estado real da doen-
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 31/08/ 2007 ca verificado, por se tratar de procedimentos invasivos,
como no diagndstico de cancer de pulméo, ou quaisquer
O estudo de métodos estatisticos na avaliagdo aeitros casos em que sdo envolvidos riscos, portanto nao
métodos diagndsticos tem aumentado consideravelmergeaticaveis, nem éticos, ou ainda por serem de alto custo.
nas Ultimas décadas. Desde o inicio, quando Yerushalmiyssim, em vez de se contornar o problema, muitos estudos
(1947) publicou seu trabalho sobre confiabilidade dale avaliagdo do desempenho de testes diagndsticos séo
roentgenograma na identificacdo da tuberculose, novataborados apenas com informacdes de individuos verifi-
metodologias surgiram para que fosse possivel a obtencéados. Esse procedimento pode levar a resultados viesados.
de valores de sensibilidade e especificidade de testes didfo chamado viés de verificacdo, que consiste no célculo
nosticos. A sensibilidade é definida como a probabilidadde estimativas de sensibilidade e especificidade de testes
de o teste sob investigacao fornecer um resultado positiiagnosticos quando apenas os individuos verificados pelo
vo, dado que o individuo é realmente portador da enfermpadréo ouro sao inseridos na analise e os ndo verificados
dade. A especificidade, por sua vez, é definida como a predo descartados ou considerados livres de doenca. Este
babilidade de o teste fornecer um resultado negativo, dadi@balho apresenta uma revisdo das metodologias ja pro-
que o individuo esta livre da enfermidade. Na prética, postas para se calcularem a sensibilidade e a especificidade
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guando existe o viés de verificacdo, bem como uma analise célculo dessas estimativas. Também foi introduzida uma
detalhada da influéncia da proporc¢éo de individuos ndo veietodologia, sob enfoque bayesiano, para a estimacado das
rificados, o efeito do tamanho amostral e a escolha de distmedidas de desempenho de dois testes diagndsticos, na
buicbesa priori, quando utilizada a metodologia bayesianapresenca do viés de verificacao.

INDICADORES DA FUNCAO RESPIRATORIA FRENTE AO POSICIONAMEN-
TO EM RECEM-NASCIDOS PRE-TERMO SUBMETIDOS AO AUMENTO DO
VOLUME GASTRICO

Gisley de Padua sendo todos com 30° de elevacdo. Cada recém-nascido re-
Orientador: Prof. Dr. Edson Zangiacomi Martinez cebeu quatro gavagens com intervalo entre elas de 3 horas.
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 04/09/2007 Os decubitos foram: lateral direito, lateral esquerdo,
pronacao e supinacao. Os indicadores da funcao respirato-

As alteracBes respiratérias durante o aumento dida analisados foram: freqiiéncia respiratéria e cardiaca, sa-
volume gastrico, como na dieta por gavagem, acarretamracao de oxigénio, tiragem intercostal, batimento de asa
algumas conseqiiéncias ao recém-nascido pré-termo, altesal e geméncia. Os parametros foram coletados de dois
rando indicadores da funcao respiratoria, como: aumentm dois minutos a partir de cinco minutos antecedendo a
da freqiiéncia respiratéria e cardiaca, fadiga muscular, agavagem até o quinto minuto apés o término da administra-
néias, cianose, hipoxemia e hipercapnia. Um posicionamentéo da dieta. Os recém-nascidos acompanhados apresen-
corporal adequado apresenta grande influéncia sobretaram média de 32 semanas de idade gestacional (desvio
biomecénica da caixa toracica, pois serve como ponto ¢adréo, DP, 1,31), peso médio ao nascimento de 1.722 g (DP
apoio a musculatura respiratdria, ocasiona maior contrat?76,33). Na comparacao entre os decubitos, a freqiéncia
bilidade do musculo, altera a presséo pleural, aumentarespiratoria média apresentou-se com valores mais altos
volume de ar pulmonar gerando menor esforgo respiratoriurante toda a coleta em supinacéo e lateral esquerdo (mé-
e menor desvantagem mecanica ao sistema respiratoriod@ = 69 e 68, incursées por minuto, ipm) e os valores mais
posicionamento direcionado aos recém-nascidos prematoaixos foram encontrados em lateral direito e pronacao (61
ros promove uma reorganiza¢ao sensorial, sono tranquile 59 ipm). Nos posicionamentos em lateral direito e pronagéo
menor gasto energético e menor desordem no equilibreofreqiiéncia cardiaca média obteve os niveis mais estaveis
muscular postural, promovendo menor indice de complica& mais baixos durante toda a coleta, porém, a supinacéo
¢Oes futuras no desenvolvimento. O presente estudo prpresentou os valores mais altos (média = 142,4, batimen-
pbs analisar através dos indicadores da fungéo respiratotas por minuto, bpm). No decubito lateral esquerdo e supi-
a resposta aos posicionamentos em recém-nascidos pnécao a saturacdo de oxigénio médio apresentou 0s meno-
termo submetidos ao aumento do volume gastrico durantes valores (média geral = 94%) principalmente apés a
a gavagem. Foirealizado um estudo com delineamento pragvagem. Na tiragem intercostal, no batimento de asa nasal
pectivo, randomizado e tipo crossover. Foram estudadesna geméncia o lateral direito e pronacdo apresentaram
16 recém-nascidos prematuros de 31 a 34 semanas de idedgor auséncia destes sinais, e o lateral esquerdo e supina-
gestacional, com peso de nascimento até 2.500 g. Foraido apresentaram maior freqiiéncia a eles. Assim, conclui-
selecionados os recém-nascidos que recebiam a dieta s@que os decubitos lateral direito e pronacdo demonstra-
sonda oro-géastrica com volume total de 150 ml/kg/dia, queam maior repercussao positiva nos indicadores da funcéo
se encontravam do sétimo ao décimo dias de vida, semspiratéria, sendo a supinacgéo e lateral esquerdo as posi-
oxigenoterapia suplementar. Foi utilizado a cada adminig0es de maiores efeitos negativos nos recém-nascidos sub-
tracao da dieta um posicionamento de decubito diferentmetidos ao aumento do volume gastrico.

OS SENTIDOS CONSTRUIDOS ACERCA DO CUIDADO AO PORTADOR DE
TRANSTORNO MENTAL GRAVE POR UMA EQUIPE DE SAUDE DA FAMILIA
NA CIDADE DE ARARAQUARA (SAO PAULO - BRASIL)

Carina Fernanda Robles Angelini como um grande desafio a todos os atores sociais envolvi-
Orientadora: Prof. Dra. Maria do Carmo G. G. Caccia-Bavalos. As multiplas significacdes da loucura, os conceitos de
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 19/09/2007 saude-doenca, os modelos de organizacdo da rede assis-
tencial, a (des)alocacao de recursos, a preparacdo dos pro-
Introducdo: O processo de transformacéo das a¢oefissionais para o novo projeto tecno-politico, determinam
no campo da saude mental no Brasil tem se configuradmndutas e norteiam decisGes com relagao a promogéo do
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cuidado em salde mental. Novas tendéncias apontam para  Método: Foi audio-gravada uma sesséo de Grupo
aimportancia de ac6es construidas a partir de seu contextocal com a equipe de salde da familia na cidade de Arara-
voltadas a comunidades. Dessa forma, a construcéo de gprara (SP), de onde procede o maior nimero de encaminha-
vos dispositivos para o cuidado ao doente mental, comonaentos de pacientes para o CAPS. Para andlise dos dados
implantacdo dos CAPS, prop6s a reorganizacéo do cuidfpi utilizado o Construcionismo Social como referencial
do, a implantacao da Estratégia Saude da Familia o fez @éetrico-metodoldgico. A sessdo de grupo foi transcrita e
relacao ao cuidado a saude de forma abrangente. Estes doigo ao diario de campo, constituiram a base de dados.
dispositivos devem integrar-se numa rede articulada sobGonstruiu-se um Mapa de Associacdo de Idéias baseado
I6gica do cuidado coordenado, humanizado, territorializaaa transcricdo do grupo focal, utilizando-se categorias de
do, paciente-centrado, ndo sendo suficiente a mera mudamalise e eixos tematicos.
ca fisica dos locais das praticas assistenciais. Assume-se  Resultados: A analise descreveu sentidos acerca
que € preciso sair dos fundamentos rigidos para as flexibittas no¢des que vem sustentando as préaticas de cuidado
dades, da especialidade profissional isolada para o contz portador de transtorno mental em uma equipe de salde
cimento interdisciplinar colaborativo. Nessa reconstrucada familia. Verificou-se que, a multiplicidade de sentidos
as falas dos trabalhadores ganham valor fundamental davorece a desnaturalizacéo de discursos fixos sobre o do-
construcionismo social oferece condi¢des para se conhe@rte mental grave se seu cuidado na Atencao Basica.
0 modo como as pessoas constroem sentidos no contexto  Consideracdes finaisA constru¢do conjunta apon-
onde realizam suas préticas. ta possibilidades de transformacéo do cuidado aqueles que,
Objetivo: compreender os sentidos sobre o cuidadbistoricamente, tiveram a si mesmos e seus cuidados ex-
ao portador de transtorno mental grave, construidos poluidos dos servicos de salude e do mundo social.
uma equipe de saude da familia.

MODELOS DE ANALISE DE SOBREVIVENCIA APLICADOS NO ESTUDO DO
COMPORTAMENTO DE RETORNO DO DOADOR DE SANGUE

Adriana de Fatima Lourencon do presente estudo € identificar modelos estatisticos capa-
Orientador: Prof.Dr. Edson Zangiacomi Martinez zes de descrever esse comportamento utilizando os regis-
Dissertacdo de Mestradpresentada em 20/09/2007 tros do Centro Regional de Hemoterapia de Ribeirdo Preto.

A construcdo de modelos de longa-duracéo, por exemplo,
pode ser um meio de evidenciar possiveis subgrupos mais
Noticias de escassez no mundo inteiro, dada a cregropensos a retornar, além de estimar a propor¢éo de doa-
cente demanda e o rigor na triagem clinica, levaram a nece®res que jamais retornardo. Entre os resultados, observa-
sidade de investigar métodos que mensurem o comporta&os que apenas 40% dos doadores voluntarios retornaram
mento de retorno do doador de sangue, sobretudo o indidpds um ano decorrido da primeira doacado, e 20% destes
duo que manifesta a intencéo voluntaria em doar. Curvgamais retornardo. O ajuste do modelo longa-duracdo pos-
de Sobrevivéncia entre outros métodos estatisticos sdo asibilitou ainda indicar alguns subgrupos de doadores pro-
plamente estudados na literatura com o intuito de obte@veis e improvaveis de retornar, porém tais resultados re-
uma estimativa da chance de um doador vir a realizar unfiargcam as evidéncias de que a motivacao intrinseca € o que
subseqiiente doacao, associado ao seu perfil. O objetiava o individuo a retornar.

ASPECTOS FAMILIARES ENVOLVIDOS NO DESENVOLVIMENTO DE CRIAN-
CAS COM PARALISIA CEREBRAL

Helena Barcellos Guarnieri Ferreira seu desempenho e independéncia nas tarefas. Uma crianca
Orientadora: Profa.Dra. Maria do Carmo G.. G.. Caccia-Bavapm paralisia cerebral na familia pode alterar todas as rela-
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 27/09/2007 c¢6es gerando a necessidade de reacao frente a nova e des-
conhecidaisuacdo. Dentre os fatores dsiliénciafami-

O presente estudo aborda o tema familia de criancéar - definida como capacidade de reacao e aceitacdo posi-
e adolescentes com paralisia cerebral e tem como objetitiva diante de situacdes estressantes e adversas, desta-
identificar como alguns fatores (condi¢cdes socioecondmiou-se 0 suporte social, que mereceu destaque nesse tra-
cas, suporte social e grau de comprometimento motobalho.Como demonstra a literatura, a presenca de uma
vivenciados pelas familias podem estar relacionados conrede de apoio social pode auxiliar os familiares na supera-
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¢ao das adversidades. Utilizou-se Sotial Support fissional a pessoas com necessidades especiais na cidade
Questionnairg, traduzido e validado por Matsukura; de Barretos. A apresentacao dos resultados buscou evi-
Marturano; Oishi (2002), que foi aplicado as cuidadoras déenciar os padrées de distribuicdo e freqiéncia das varia-
criancas e adolescentes com paralisia cerebral na cidadevigs, bem como possiveis associacfes entre elas. Enfocou-
Barretos. Este instrumento permite obter escores parase as duas instituicdes separadamente, bem como a popu-
namero de figuras de suporte percebido pelas cuidadoratagdo estudada em seu conjunto, o que permitiu identificar
a satisfacdo com este suporte social. Para estabeleceadif@rencas no perfil da crianca atendida, nos aspectos soci-
grau de independéncia no desempenho ocupacional daescondmicos e no suporte social percebido pela cuidadora.
criancas e adolescentes com paralisia cerebral aplicou-s€amo resultado do estudo encontrou-se que as cuidado-
Avaliacdo Pediatrica do Inventario da Incapacidade -PEDRs da APAE e também aquelas com melhor condicéo
(MANCINI, 2005), que estabelece o perfil funcional nassocioecondmica estavam mais satisfeitas com o suporte
areas de autocuidado, mobilidade e funcédo social, e o nivacial. Os familiares, principalmente o marido, foram apon-
de assisténcia dado pelo cuidador nestas habilidades. Pados como principais fonte de apoio. Encontrou-se uma
meio do indice Paulista de Vulnerabilidade Social -IPVSncidéncia alta de depresséo entre as cuidadoras. Ressalta-
(SEADE, 2006), indicador da situacéo socioeconémica quee a necessidade dos profissionais envolverem de forma
classifica as familias a partir de seus enderecos, foi posatais intensa os familiares nos tratamentos e atividades di-
vel situa-las nas areas de vulnerabilidade social muita baecionadas as criancas e jovens com paralisia cerebral e
xa, baixa, média, alta e muito alta. Participaram desta pegde as acbes de assisténcia sejam mais articuladas e
quisa 27 cuidadoras de criancas e adolescentes com paraliegradoras, buscando suprir necessidades emocionais,
sia cerebral de duas instituicBes de atendimento multiprafetivas e materiais, tanto da crianga como de sua familia.

PERFIL EPIDEMIOLOGICO DE SAUDE BUCAL DA POPULAGCAO DO PAR-
QUE INDIGENA DO XINGU, ENTRE OS ANOS DE 2001 E 2006

Raquel de Carvalho Pacagnella etarias no ano de 2006 em relagcéo a 2001 e houve melhora
Orientador: Prof. Dr. Antonio Luiz Rodrigues Janior também nos percentuais de pessoas livres de céarie para as
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 28/9/2007 idades entre 0 e 19 anos. As médias de ceo-d para 0 grupo

etario de 0 a 3 anos apresentam elevacao no periodo, exce-

A epidemiologia da saude bucal dos povos indigeto na aldeia Moigu, que mostrou diminuicéo de 8,0 em 2001

nas no Brasil ainda é pouco conhecida. Os dados dispop&ra 1,8, em 2006. Ao se analisar os componentes do CPO-
veis, em geral, sdo pertinentes as zonas urbanas. As infBre ceo-d, quando comparados os dados obtidos em 2006 e
mac6es sobre a epidemiologia dessas doencas no Parg061, foi possivel verificar que o componente "cariado”
Indigena do Xingu (PIX) resultam de investigacdes naspresentou reducdo para a maioria das faixas etarias em
quais foram utilizadas diferentes metodologias de coletagedas as aldeias, assim como o0 aumento dos componentes
analises de dados, dificultado assim um adequado panofabturados e perdidos”. Observou-se que para a denticdo
ma epidemiolégico. A partir da implantacéo do Distrito Sadecidua o componente cariado possui grande contribuicao
nitario Especial Indigena do Xingu (DSEI-Xingu), em 199910 ceo-d em todas as aldeias, variando entre 69% a 86% do
foram realizados trés inquéritos epidemioldgicos para ddndice. Isso traduz dificuldades no acesso dessa popula-
encas bucais, baseados na metodologia proposta pela OM&o aos servigos odontolégicos. O indice IPC mostrou au-
O presente estudo teve como objetivo analisar a epidemimento do percentual de pessoas sem doenca periodontal
logia das referidas doencas no PIX, especificamente den todas as aldeias, queda no percentual de pessoas com
quatro aldeias de diferentes etnias, considerando as ragum tipo de bolsa periodontal e calculo como o principal
cessidades assistenciais odontoldgicas. Para tal, foi regroblema. Em relacéo as necessidades de tratamento verifi-
zado um estudo epidemioldgico descritivo, utilizando daeou-se que restauracdes foram as indicacdes mais frequien-
dos secundarios colhidos pela equipe do DSEI-Xingu, prdes e houve um aumento no nimero de dentes sem nenhu-
venientes de inquéritos realizados em trés momentos dista necessidade. Para a doenca periodontal, observou-se
tintos: 2001, 2003 e 2006. Foram utilizados: o indice CPO-[ue mais de 80% das pessoas acima de 15 anos precisam de
para avaliacdo da experiéncia de céarie e para aferir a doenigtamento e necessidade de profilaxia; as necessidades
periodontal, o indice periodontal comunitario (IPC). A anapor cuidados mais complexos representam apenas 3%. Con-
lise dos resultados mostrou que nas aldeias estudadas;lumos que no periodo de 2001 a 2006, houve uma melho-
principal problema de saude bucal é a cérie, atingindo nm@ nas condi¢des de salde bucal dessas populacdes. Uma
ano de 2006, 81% da populacéo. Em relagéo a céarie, notahépitese explicativa seria a estruturacdo do programa de
uma queda nas médias do CPO-D para a maioria das faixseside bucal nestas areas.
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