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RESUMOS DE DISSERTACOES DE MESTRADO E TESES DE DOUTORADO APRESENTADAS
NA FACULDADE DE MEDICINA DE RIBEIRAO PRETO - USP DE JULHO A DEZEMBRO
DE 2002 EM SUAS DIFERENTES AREAS DE CONCENTRACAO

BIOLOGIA CELULAR E MOLECULAR

TRANSFERRINA DA RETINA DE COELHOS: ESTUDO BIOQUIMICO E IMUNOHISTOQUIMICO

Maria Laura Pinto Rodrigues peso molecular cerca de 3kDa menor que a transferrina
Orientador: Prof. Dr. Eduardo Miguel Laicine do vitreo; iii) explantes de retina periférica orientados
Tese de Doutorado apresentada em 22/10/2002 com fotorreceptores voltados para 0 meio de cultivo

sintetizam e secretam transferrina, sendo esta a pri-

meira evidéncia de secrecao de transferrina por

O objetivo deste estudo foi verificar o papel deexplantes de retina: iv) as regides centrais da retina

retina neural de coelho como fonte de transferrina pasintetizam e secretam transferrina, provavelmente a
vitreo. Explantes de retina neural foram cultivados neusta de astrécitos localizados junto aos vasos sangui-
presenca d&S-metionina e os extratos dos explanteseos presentes nesta regido; v) o RNAm de transferrina
e dos meios de incubacédo foram submetidos a imunde retina periférica ndo apresentou diferencas estru-
precipitacdo com anticorpo anti-transferrina e os imuurais significativas em relagdo ao RNAm de transfer-
noprecipitados processados para eletroforese em giela de figado, a ndo ser por uma trinca de nucleétideos
de poliacrilamida-SDS seguidos de fluorografiaa mais, ao que tudo indica, sem repercussdes na estru-
RNAm de transferrina da retina foi examinado atratura e no destino celular desta proteina. Portanto, ndo
vés da técnica de RT-PCR seguida ou ndo de clon@ram encontradas alteracdes estruturais na mensa-
gem, com posterior sequenciamento. Além dieso gem que pudessem explicar a diferenca de peso mole-
toto ou cortes histolégicos espessos da parede da cédar detectada, pelo menos quanto as regides do
mara vitrea foram processados para o exame imunRNAmM de transferrina analisadas até aqui; vi) foi de-
histoquimico de transferrina através de microscopimonstrada a presenca de transferrina intracelular nos
confocal. Os resultados obtidos permitiram concluifotorreceptores, nas células de Muller e nas pequenas
que: i) a metodologia utilizada para o cultivo decélulas gliais da camada de fibras nervosas, além de
explantes de corpo ciliar-iris, desenvolvida neste lab@utros tipos de neurbnios, ndo identificados, encontra-
ratério, mostrou-se também adequada para o cultivdos na retina; vii) os resultados dos experimentos con-
de explantes de retina, possibilitando a obtencdo deizidos neste trabalho sugerem que os fotorreceptores
marcacdo metabolica eficiente de proteinas para cwejam capazes de sintetizar e secretar transferrina; viii)
tivos de até 16 horas: ii) ocorre a sintese de unweestudo imunohistoquimico demonstrou, também pela
transferina aparentemente nao secretoria em porcGasmeira vez, a presenca de transferrina na matriz
de retina periférica desprovida de raios medulares, comterfotorreceptora.

ESTUDO NEUROANATOMICO E PSICOFARMACOLOGICO DO DUPLO ELO GABAérgico
ESTRIADO-NIGRO-TECTAL, DE CONEXOES INTRAMESENCEFALICAS E DA INFLUENCIA
DESSAS VIAS SOBRE O COMPORTAMENTO DE DEFESA ELICIADO POR ESTIMULACAO
DO COLICULO INFERIOR

Lissandra Castellan Baldan A estimulacdo elétrica e quimica de algumas
Orientador: Prof. Dr. Norberto Cysne Coimbra estruturas mesencefalicas, tais como a substéancia cin-
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 24/10/2082nta periaquedutal dorsal (SCPd), as camadas pro-
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fundas do coliculo superior (CPCS) e o nlcleo centrakeurotracador, anterégrado, microinjetado na substan-
do coliculo inferior (NCCI) eliciam respostas defensicia negra, parte reticulada (SNpr) ou no NCCI. Os
vas, associadas ao medo, que muito se assemelhafeitos da diminuicdo de atividade dessa via foram
aquelas que caracterizam a sindrome do panico eestudados, através de lesBes eletroliticas e
humanos. A substancia negra, rica em neurbniaguroquimicas (com é&cido iboténico) da substancia
GABAEérgicos, recebe aferéncias também GABANegra, parte reticulada.
érgicas provenientes do corpo estriado e se projeta O neurotracamento retrégrado mostrou células
para o mesencéfalo dorsal, mais cranialmente, modoeuroniais localizadas na substancia negra, parte
lando o substrato neural do medo no coliculos supericgticulada que se projetam ipsi e contralateralmente
e SCPd. ao nucleo central do coliculio inferior. Essa conexao
O objetivo deste trabalho foi investigar se esnigro-tectal foi confirmada pelo neurotragameno an-
sas conexdes GABAérgicas nigro-tectais também gerégrado, que mostrou fibras axénicas no nucleo cen-
estendem ao substrato aversivo do calculo inferior deal de coliculo inferior, apés a microinjecdo de
ratos, determinando sua influéncia sobre a modulac&imdextran na substancia negra, parte reticulada. Tan-
de respostas aversivas eliciadas por estimulacéo eté-a lesdo eletrolitica como a lesdo neuroquimica da
trica do teto mesencefalico dorsaltuado cauda- substancia negra, parte reticulada, sensibilizaram o teto
Imente. Bmbém foi estudada a neuroanatomia dmesencefélico a estimulagcao aversiva. O estudo das
conexdes entre o nucleo central do coliculo inferior eonexdes intramesencefélicas, estudadas através da
as colunas dorsais e ventrais posteriores da substaémicroinjecdo iontoforética de biodextran no nudcleo
cia cinzenta periaquedutal. A via foi tracada com aentral do coliculo inferior, permitiu a identificacéo de
neutrocador fluorescente “fast blue”, de captagéo @ma via rica em fibras varicosas conectando o NCCI,
transporte retrégrado, microinjetado no nucleo centrals colunas dorsomediais e laterais mais posteriores da
do coliculo inferior (NCCI) e com o biodextran, umsubstancia cinzenta periaquedutal (SCP).

TRACANDO AS ORIGENS DE AMOSTRAS MONOFASICA SALMONELLA ENTERICA 4,5,
12:1-: SIMILARIDADE GENETICA COM S. ENTERICA TYPHIMURIUM

Ana Isabela Lopes Sala virulenta que ST (Dra. Sueli Fernandes, Instituto Adolfo
Orientador: Prof. Dr.Marcelo Brocchi Lutz de S&o Paulo, comunicagédo pessoal), podendo
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 25/10/2G@2 originaria de S. enterica sorovariedade Typhimurium
(composicao antigénica | 4, [5], 12:i:1,2) ou Lagos (I 4,
[5], 12:i:1,5). Além disso, os isolados S. enterica | 4,
Salmonella entericé um importante patdégeno[5]. 12:i:- (Sti) podem ser derivados de um Unico clone
para humanos, causador de infeccdes que vao desdele diferentes clones que sofreram mutagao que le-
gastroenterites localizadas a infecgdes sistémicas grad a ndo variagao de fase flagelar em eventos dife-
ves (Salyers & Whitt, 1994). Esta espécie é subdividientes e em épocas distintas. Recentemente, lkeda et
da em sorovariedades, sendo conhecidas mais de 2.3002001) demonstraram que mutantes de S. enterica
Typhimurium e Enteritidis sdo as sorovariedades maiapazes de expressar somente 0 antigeno de fase
freqientemente isoladas em fezes diarréicas de pacftagelar classe 1, que € o caso das amostras Sti, sdo
tes sofrendo infecgdes intestinais e/ou sistémicas. Nais aptos a causar infeccdo sistémica do que mutan-
estado de S&o Paulo, particularmente na regido de tes que expressam o antigeno de classe 2. Dada a
beirdo Preto, além das sorovariedades mencionadaportancia epidemiolégca destes isolados, sua asso-
acima, uma possivel nova sorovariedade tem sido igtacdo com infec¢des graves em humanos (infec¢des
lada com freqliéncia. Tais isolados apresentam caranterocoliticas e sistémicas) e os dados cientificos in-
teristicas soroldgicas e fisiologicas semelhantes at&.essantes que podem surgir do estudo destas quanto
enterica Typhimurium (ST), mas n&do apresentamaaviruléncia e evolugdo, o objetivo deste projeto foi
variacdo de fase flagelar, caracteristica desta Ultimealiar a similaridade genética entre estes isolados e
sorovariedade (S. enterica | 4, [5], 12:i:-). Resultad@solados de ST por diferentes técnicas moleculares
prévios indicam que esta Ultima sorovariedade é maismo REP-PCR, Ribotipagem, tipagem com 1S200 e
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perfil plasmidal. Como controle, foram adicionados isogrupos, indicando que podem derivar de clones distin-
lados pertencentes as sorovariedades Enteritidis (St6s de ST. Um dado interessante foi verificar que es-

e Typhi (TY), também isoladas com freqiéncia n&es isolados foram os de maior freqiiéncia em infec-
época do estudo. Os resultados indicam maior similgées sistémicas, sugerindo que as observagées de lkeda
ridade genética dos isolados Sti com ST, como espest-al. (2001) com mutantes e no modelo murino po-
do. Os isolados Sti foram separados em diferentes sudem também ser aplicadas para isolados humanos.

ESTUDO DA LOCALIZAGAO DAS MIOSINAS VA e Vb EM TECIDOS DE GALINHA E RATO AO
LONGO DO DESENVOLVIMENTO EMBRIONARIO E NO ADULTO

Claudia Helena Pellizzon cial em galinha e em tecidos de diversos orgaos espe-
Orientadora: Profa. Dra. Enilza Maria Espreafico cializados de ratos adultos. Para tanto, foram produzi-
Tese de Doutorado apresentada em 29/11/2002 dos e caracterizados anticorpos monoespecificos con-
tra cauda terminal das miosinas Va e Vb. A miosina
Va mostrou-se mais abundante em lisado total embrio-

As trés formas de miosinas da classe V, Va, Vhario nas etapas do desenvolvimento estudado (33, 72
e Vc, descritas até o momento, em vertebrados, s&dl20 horas). Imunomarcagédo em cortes histoldgicos
motores moleculares envolvidos em uma série de funrevelou ampla distribuicdo dessas miosinas nos siste-
¢Oes essenciais, dentre elas, o transporte de vesiculaas nervoso, digestivo, respiratorio e urinario. Ambas
po6s-Golgi, compartimentos melanoendolisossdémicoscorrem em todo o neuroepitélio, retina e epitélio dos
reticulo endoplasmatico liso, mMRNA, orientacéo do fustibulos renais com alguma diferenca de intensidade
mitético e participacdo em via de transdugéo de sinde expressédo. Em tecidos de animais adultos, mostra-
do célcio. Contudo, durante o desenvolvimento embrimos que ambas as miosinas estédo presentes na retina,
onario de vertebrados, bem como em tecidos diferetiredide, pancreas, testiculo, ovério, tuba uterina, tra-
ciados do adulto, pouco se sabe sobre as funcdes g@séia, intestino delgado e rim. No entanto, na maioria
pecificas das miosinas da classe V e tampouco se awss tecidos, apresentam expressao diferencial, isto é,
nhece o padrdo de expresséo e distribuicdo teciduah tipos celulares especificos ou localizacéo intracelular
dos diversos membros dessa classe. No presente wlderencial, o que sustenta a hipotese de que estas duas
balho, a expresséao e distribuic&o tecidual das miosinasosinas exergcam fungdes complementares e, de modo
Va e Vb foram estudadas durante a embriogénese igeral, ndo-redundantes no organismo.

BIOQUIMICA

ESTUDO BIOQUIMICO E FUNCIONAL DE NEUTROFILOS HUMANOS DE PACIENTES COM
DOENCA DE GRAVES

Elisa Maria de Sousa Russo Carbolante hipertireoidismo, oftalmopatia e mixedema pré-tibial.
Orientadora: Profa. Dra. Yara Maria Lucisano ValimPacientes com esta doenga tém uma reatividade imu-
Tese de Doutorado apresentada em 12/07/2002 ne, mediada tanto por células quanto por anticorpos
contra os receptores de TSH, contra a tiroglobulina e
contra a tiredide peroxidase. A reatividade imune in-
A doenca de Graves (DG) é uma doenca aut@iui o desenvolvimento de anticorpos (Ac) a esses
imune 6rgéo especifica da tiredide, caracterizada pantigenos, reatividade dos linfocitos, desenvolvimento
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de imunocomplexos (IC) circulantes e depdsitos de IC. A porcentagem de células que expressam re-
Os Ac contra o receptor de TSH se ligam a esse reeptores para complemento e para IgG e a média de
ceptor de uma maneira funcionalmente positiva levarfiltuorescéncia por célula encontrada nas células de
do a estimulacéo da tiredide e por consequéncia, a graacientes e controles, analisadas por experimentos de
de producgéo de horménios. citometria de fluxo, foi bastante similar. Esses resulta-
Uma vez que esta patologia é de auto-imunelos indicaram que o aumentoligastoxidativo, veri-
que h& depdsitos de IC e que uma das complicac@iésado nos experimentos de QL, ndo foi devido a ex-
importantes (oftalmopatia) € um processo auto-imungressdo anormal dos receptores que medeiam este
e inflamatorio e, ainda, que os neutrofilos estdo envgbrocesso. Também foi demonstrado que ndo haviam
vidos na fisiopatologia destes dois processos, a propaiunoglobulinas previamente ligadas aos PMN, o que
si¢céo deste trabalho foi fazer um estudo bioquimicogoderia causar a estimulac@o prévia dessas células,
funcional dos neutréfilos de pacientes com doenca @dessim como uma ocultacao dos receptores analisados.
Graves, em diferentes estagios da doenca e do trata- Foi encontrado aumento da producdo de
mento. Os estudos destas células envolveram: a) quaerdxido de hidrogénio nos neutréfilos de pacientes de
tificacdo da producéo de espécies reativas de oxighG hipertireoideos em relagéo aos individuos contro-
nio por quimioluminescéncia dependente de luminol oles saudaveis. E contrapartida, as defesas antioxidantes
lucigenina, mediadas por receptores para IgG beavaliadas (atividade da superéxido dismutase e con-
como pela cooperacdo entre receptores do compleido de glutationa reduzida) nos neutréfilos desses
mento e para IgG ; b) avaliacdo da expressao dos pacientes ndo estavam significativamente diferentes
ceptores para complemento (CR) e para IggRIFc  daquelas dos neutréfilos de individuos controles.
) averiguagao da presencga de anticorpos ligados aos O conjuntos desses resultados nos indica que
receptores dos neutrofilos de sangue periférico; d)s neutrofilos dos pacientes estudados apresentaram
medida da atividade da superéxido dismutase; €) mam estresse oxidativo, o que pode ser bastante preju-
didas da producdo de peroxido de hidrogénio peldaticial e contribuir para um maior dano tecidual, princi-
neutréfilos e f) medidas do conteudo de glutationa rggalmente em situacdes onde exista um processo infla-
duzida destas células. matério. Este dano seria em consequéncia a liberacdo
Os resultados mostraram que a producdo die potentes substancias oxidantes que poderiam nao
radicais de oxigénio, mediada por CR e/oyRE@e- estar sendo devidamente eliminadas pelos mecanis-
los neutréfilos de pacientes com DG, estava aumentaros antioxidantes dos neutrdfilos. A producao altera-
da em relacao a producgédo pelos neutréfilos de indivila de radicais de oxigénio nestes neutrdéfilos pode es-
duos saudaveis, quando estas células foram estimular relacionada com uma maior atividade da NADPH
das por imunocomplexo (IC) opsonizados ou ndo. Estxidase destas células.
aumento poderia ser devido a fatores como o aumento  Finalmente, sugerimos a introducéo de terapia
de expressado de receptores de membrana ou alteaatioxidante aos pacientes de DG para que os efeitos
¢bes nos mecanismos envolvidos na producéo ou eléxicos e deletérios dos neutréfilos, nos processos in-
minagdo destas espécies reativas de oxigénio. flamatorios teciduais, sejam minimizados.

ESTUDO DOS EFEITOS DA NIMESULIDA E DO SEU METABOLITO REDUZIDO EM
MITOCONDRIAS E HEPATOCITOS ISOLADOS DE RATO

Fabio Erminio Mingatto te trabalho, foram realizados estudos em mitocéndrias
Orientador: Prof. Dr. Carlos Curti e hepatdcitos isolados de rato visando avaliar os possi-
Tese de Doutorado apresentada em 12/07/2002  veis mecanismos de toxicidade do farmaco envolven-
do a mitocdndria, além de estabelecer uma relagéo
Nimesulida é um farmaco antiinflamatério ndoestrutura/atividade por comparagéo com os efeitos do
esteroidal (AINE) de amplo uso clinico devido a sugeu metabdlito resultante da redug&o do grupo nitro ao
acao antiinflamatéria, analgésica e antipirética, apesamino.
de inumeros relatos de hepatotoxicidade devidos ao  Em mitocondrias isoladas foi observado esti-
mesmo terem sido relatados na literatura. No presemulo da respiracao de estado 4 dissipacao do potenci-
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al de membrana e oxidacdo do NAD(P)H. As curvapelo reverso do uniporter. Inibicdo de sintese de ATP
concentracao-efeito referentes a esses parametros fela nimesulida, também foi observado.
ram similares, com tendéncia a saturagdo em concen- O metabdlito reduzido da nimesulida ndo apre-
tracOes do farmaco superiores M. Alem disso, 0 sentou quaisquer dos efeitos descritos para o farmaco,
inchamento das mitocondrias em meio hiposmotico dadicando que grupo nitro é determinante para mani-
acetato de potassio foi concentracdo-dependente, fiestacdo dos mesmos. Além disso o0 metabdlito apre-
dicando que o farmaco é um desacoplador protonsentou atividade antioxidante, diminuindo o acumulo
forético. de H0,gerada pot-butil hidroperoxido, e inibindo a

Na mesma faixa de concentracdo nimesulidapoperoxidacdo da membrana mitocondrial mediada
induziu efluxo de Cddas mitocéndrias com inibigdo por Fé*/citrato.
parcial por vermelho de ruténio, um inibidor do trans- Em hepatdcitos isolados a nimesulida, mas nédo
porte de C#& pelo uniporter; em presenca do mesma seu metabdlito reduzido, apresentou uma toxicidade
inibidor o farmaco induziu inchamento das mitocéndriasoncentracdo e tempo-dependente, demonstrada em
em meio isosmaotico, uma resposta tipica da transic@&msaios de viabilidade celular por liberacdo da lactato
de permeabilidade mitocondrial (TPM). O inibidor clds-desidrogenase (LDH). A andlise de alguns parame-
sico da TPM, ciclosporina A, ndo so6 inibiu o inchatros bioquimicos de relevancia toxicoldgica, tais como
mento mitocondrial, como também o efluxo dé*Ca respiracéo e potencial de membrana das mitocondrias,
em uma condicao desfavoravel ao inchamento. Aléalém dos niveis de ATP, glutationa reduzida (GSH) e
disso, ambos os processos foram inibidos em propddAD(P)H, demonstrou que o farmaco, mas nédo o seu
¢cbes semelhantes pelos moduladores da TPkt Mg metabdlito reduzido, interfere tanto na energética das
ADP, ATP e e butil-hidroxi tolueno (BHT), enquantocélulas quanto na defesa antioxidante, porém, sem pro-
que ditiotreitol (DTT) e n-etilmaleimida (NEM), em- vocar peroxidagéo dos lipidios de membrana . Estudos
bora tenham inibido o inchamento mitocondrial, apredos efeitos da nimesulida sobre a viabilidade celular
sentaram apenas um efeito parcial ou nulo sobreemn presenca de frutose, oligomicina e ciclosporina A
efluxo de C#& , respectivamente. Esses resultadosurgem que o fator energértico é particularmente re-
sugerem que TPM e efluxo de Zanduzidos por levante e que a TPM nao esta envolvida. Estudos em
nimesulida sdo eventos que resultam da dissipacao pieesenca de proadifen, um inibidor do citocromo P450,
potencial de membrana e/ou oxidagéo dos NAD(P)Hy qual potencializou substancialmente o efeito da
com a prioridade em relagé&o ao tipo de resposta (TPMmesulida sobre a viabilidade celular, sugere que o
ou efluxo de C#) dependendo simplesmente dacomposto de origem é o principal responséavel pela to-
hablidade da mitocondria em prevenir o efluxo do catioricidade observada nos hepatdcitos isolados.

CLINICA CIRURGICA

INFLUENCIA DO TABACO NA LESAO DE ISQUEMIA/REPERFUSAO EM RETALHOS

CUTANEOS DE RATOS
Frederico Alonso Sabino de Freitas resulta em deplecao do sistema antioxidante enddge-
Orientador: Prof. Dr. Carlos Eli Piccinato no e grau variavel de vasoconstricgdo cutanea. Em-

Dissertacdo de Mestrado apresentada em 02/08/20p2gando-se o retalho epigastrico do rato como mode-
lo de isquemia/reperfusdo na pele objetivou-se avaliar
Multiplos fatores tém sido implicados na pato-a influéncia do tabaco inalado, na leséo de isquemia/
génese da lesdo de isquemial/reperfusdo da pele, iaperfusdo cutanea, através da dosagem tissular de
cluindo as espécies reativas de oxigénio (ERO). Paonalonildialdeido (MDA), xantina oxidase (XO) e mie-
outro lado, sabe-se que a inalagdo cronica de tabdoperoxidase (MPO). Niveis tissulares elevados de
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MDA sdao indicadores de lesdo de membranas celulmento um equipamento de inalacéo passiva, desenvol-
res caracterizadas pela lipoperoxidacao. A xantingdo na Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto, em
oxidase € uma enzima relacionada a produc¢éo intra-grupos de ratos, sendo que 12 ratos inalaram tabaco
celular de ERO e a atividade da MPO representa indilurante 4 semanas no pré-operatorio (GF) e outros 12
retamente o grau de infiltracdo neutrofilica tecidual. @nimais ndo o inalaram (GNF). Confeccionou-se um
estudo foi dividido em 2 fases. Nafdse estudaram- retalho epigastrico por animal e este foi submetido a
se 8 ratos. Foram confeccionados dois retalhds h de isquemia e 45 min de reperfusdo. Apés os
epigéastricos em cada rato, sendo um retalho contrgberiodos de isquemia e reperfusdo foram colhidas
e o outro contralateral submetido a isquemia bidpsias cutaneas destes retalhos para analise tissular
reperfusdo. Apos periodo de 16 h de isquemia e 4l& MDA, XO e MPO. Houve aumento significativo
min de reperfuséo, foram colhidas biépsias cutanea® MDA nos retalhos de ratos do GF em relagdo aos
nestes retalhos e simultaneamente nos retalhos cale GNF, caracterizando-se maior taxa de lipoperoxi-
troles, para dosagem tissular de MDA. Analisando-s#acédo no GF. As atividades tissulares da XO e da MPO
0s niveis de MDA cutaneos, observou-se tendénciagdevaram-se significativamente no GF em relacdo ao
elevacdo de MDA em retalhos isquémicos. Ap6s &NF. Com base nesses resultados, conclui-se que o
reperfusédo houve elevagéo significativa de MDA entabaco inalado provocou agravamento das lesdes de
relacd@o aos controles. Utilizou-se ia8e do experi- isquemia reperfusédo em retalhos cutaneos de ratos.

AVALIACAO DA ATIVIDADE ELETRICA ATRIAL EM PACIENTES VALVOPATAS MITRAIS
OPERADOS COM CIRCULACAO EXTRA-CORPOREA

Cesar Augusto Ferreira co foi o ritmo sinusal normal em 7 pacientes, estando
Orientador: Prof.Dr.Walter V. de Andrade Vicente o0s demais em fibrilacéo atrial. Todos os pacientes em
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 09/08/2068mo sinusal apresentavam ectopias supraven-
triculares, com episodios de taquicardia supraven-
A via de abordagem da valva mitral é fator critricular em 57%, “flutter” atrial em 10% e ritmo
tico para boa exposicado e minimizacéo dos riscos gencional em 10%. Todos os pacientes apresentavam
les&o das estruturas circunjacentes. O uso do acesstopias ventriculares, com baixa incidéncia em 70%
subseptal lateral direito classico pode oferecer expdeles, taquicardia ventricular ndo sustentada em 30%.
sicao dificil, sendo utilizadas vias alternativas, cujo®s pacientes foram operados pelo mesmo cirurgido,
efeitos na atividade elétrica atrial e no resultado ciricom técnica cirargica, anestésica, de circulacao
gico séo contraditérios. Foi estabelecida metodologi@xtracorpérea e cardio-plégica semelhantes. Nao houve
padronizada de investigagdo, cujo fundamento é a avaortalidade. No pds-operatdrio, houve 40% de novas
liacdo da atividade elétrica atrial, através da detec¢@oritmias supra-ventriculares (fibrilacdo atrial, ritmo
dos disturbios do ritmo cardiaco por meio de eletrguncional, ritmo atrial baixo e taquicardia supraven-
cardiograma convencional e da monitoracéo eletrdricular paroxistica), ndo ocorrendo arritmias ven-
cardiografica continua (sistema Holter), nos perioddsiculares. Os fios de eletrodo epicardicos atriais fo-
pré e pos-operatorios. A fungdo do no6 sinusal e o temam utilizados como marcapasso em 40% dos pacien-
po de conduc&o interatrial, foram obtidos por meio dees. A avaliagio da funcdo do n6 sinusal, ndo houve
estimulagao atrial programada, pelo método de Narulprejuizo pelo procedimento cirurgico realizado. Todos
através dos fios de eletrodo epicéardicos atriais, posds pacientes tiveram boa evolucdo, em classe funcio-
cionados nos atrios direito e esquerdo. Esta avaliaal | (NYHA) dentro de 30 dias do estudo. Houve
¢dao foi realizada a luz do quadro clinico dos pacienteeducao significativa do tamanho do atrio esquerdo
e da deteccdo das alteracdes estruturais decorremess ndo houve reducdo significativa da duracdo da
das sobrecargas hemodinamicas predominantes, peloda “P” ao ECG. Houve reducdo quantitativamente
Doppler-ecocardiograma. significativa das ectopias supraventriculares, com re-
Foram operados 10 pacientes adultos consecuersao de FA para ritmo sinusal em 1 paciente e ndo
tivos portadores de valvopatia mitral. O ritmo cardiahouve reducédo quanti-tativamente significativa das
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ectopias ventriculares. O tempo de conducédo intepré com o pds-operatério.

atrial apresentou correlacéo significativa com o tama- Portanto, esta abordagem metodoldgica, relaci-

nho do atrio esquerdo medido no pré e pds-operatorionada a avaliagéo da atividade elétrica atrial, mostrou-
Nao houve complicagBes relacionadas a colocagé@se adequada para detectar os disturbios do ritmo em
utilizacéo e retirada dos fios de eletrodo epicardicopacientes portadores de valvopatia mitral, operados pela
Observou-se, também, aumento nas frequéncias cara subseptal classica, permitindo, assim, futuras com-
diacas minimas e reducao das freqléncias cardiagaegacdes com as outras vias de exposicdo valvar
maximas nos pacientes operados, comparando-samitral.

AVALIACAO NEONATAL DA HIDRONEFROSE INTRAUTERINA

Carlos Augusto Fernandes Molina ird se beneficiar de uma ou outra conduta. No presen-
Orientador: Prof. Dr. Silvio Tucci Junior te estudo realizamos andlise retrospectiva dos casos
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 14/08/200@ hidronefrose diagnosticada intra-atero, no periodo

entre 1996 e 2001. Dentre 116 neonatos, 45 apresen-

taram estenose da juncéo ureteropiélica como fator

Avancos na resolucdo da ultra-sonografia, natioldgico. A andlise conjunta desses Ultimos casos

década de 80, permitiram sua utilizacdo na investigaaostrou que, de 26 pacientes mantidos inicialmente
cao fetal. A hidronefrose, vista na infancia por sintosob conduta conservadora, somente 6 (23%) evolui-
mas como dor, massa abdominal palpével, infeccdo dam para aqueles com critérios indicativos de cirurgia,
trato urinario e hematuria, passou a ser observada coohgrante o seguimento ambulatorial. Concluimos que
dilatacdo do trato urinario na vida intra-uterina, sendgrande niimero de pacientes nessa faixa etéria seriam
a estenose da juncao ureteropiélica o fator etiolégidmeneficiados pela conduta conservadora, evoluindo sem
mais comum. A deteccdo precoce ocasionou mudaprejuizos para a funcéo renal, sendo a cirurgia indica-
¢as em relagdo a conduta médica para a hidronefrose. em casos selecionados. A metodologia utilizada
Sinbnimo de obstrucéo, a hidronefrose era tratada poesse grupo de pacientes foi adequada para defini-los
correcdo cirargica. Com a avaliacdo funcional pésguanto a opcéao terapéutica, porém, exigiu varios exa-
natal, no entanto, passou-se a exigir a presenca de mees. Faz-se necessario identificar, no futuro, metodo-
ducdo na funcao renal para ser considerada a assdogia mais simples que possa assegurar com eficiéncia
acdo entre hidronefrose e obstrugéo. Assim, a intequal dilatacéo do trato urinario diagnosticada, no pe-
vencgao cirurgica ndo estaria indicada em todos o0s adedo intra-uterino, traduzira obstrucéo do fluxo urinario,
so0s, sendo, em muitos, adotado o seguimento clinio@duzindo custos e acelerando o processo de selegao
A grande dificuldade esta em identificar qual pacientde pacientes candidatos ao tratamento cirdrgico.

EFEITODE TRES DOSES DIFERENTES DE ALFENTANIL NA~HEMODINAMICA, NA LIBERA-
CAO DE CORTISOL E DE CATECOLAMINAS POS INTUBACAO TRAQUEAL EM CRIANCAS

Eneida Maria Vieira coronariopatas e os hipertensos. As alteracdes hemo-

Orientador: Prof. Dr. Luis Vicente Garcia dindmicas que ocorrem apos intubacgao traqueal estao

Dissertacdo de Mestrado apresentada em 02/09/20@2acionadas ao aumento da concentracéo plasméatica
de noradrenalina. Algumas drogas, como o fentanil,

em altas doses, podem abrir as alteracbes hemodina-

Introducado: As consequéncias das alteracdemicas e a liberacdo de catecolaminas pos intubacao
hemodindmicas decorrentes da laringoscopia e d@queal. Apesar de eficiente, o fentanil em altas do-

intubagéo traqueal podem ser desastrosas para 0s g&s tem o inconveniente de acarretar depressao respi-
cientes, sobretudo para os de maior risco, como oatoria no periodo pdés operatdrio. Dessa forma, o
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alfentanil, um narcético de acao ultra-curta pode prantubacédo traqueal e 1 minuto apés a intubacéo traqueal.
duzir o mesmo efeito sem acarretar depressao venfintes da intubacéo traqueal e 1 minuto apds a intubacéo
latéria. Em adultos, todos esses efeitos estdo bem dmaqueal colheu-se sangue para a quantificacdo do
cumentados. Em criangas, no entanto, ndo sabenmstisol plasmatico e das catecolaminas.
se a utilizacdo de opidides na inducdo da anestesia Resultados: O comportamento hemodindmico
possa trazer algum beneficio no tocante a abolicdo dpds a intubacédo traqueal foi semelhante nos trés gru-
resposta pressorica e da liberacdo de catecolaminpss. A concentracdo plasmatica de cortisol e de nora-
Casuistica e método: Participaram do estuddrenalina ndo se alterou apés a intubacao traqueal em
30 criancas saudaveis e que foram submetidas a pretacdo aos valores obtidos imediatamente antes da
cedimentos cirurgicos de pequeno e médio porte. istubacgao.
inducdo da anestesia foi padronizada e as criangas Conclusdes: N&o houve, em todos os parame-
foram divididas em 3 grupos, de acordo com a dodeos avaliados, diferenca entre os trés grupos, ou seja,
de alfentanilque receberam: 10, 20 ou 30 pug/kg. Osa dose de 10 microgramas/Kg ja pode ser eficiente para
parametros hemodinamicos foram avaliados em 3 mabolir a resposta enddcrino-metabdlica a intubacgao
mentos distintos, apds a indugdo anestésica, antestdaueal.

DESENVOLVIMENTO DE PROTOTIPO DE DISPOSITIVO PARA MACROENCAPSULAMEN-
TO DE ILHOTAS PANCREATICAS A PARTIR DE BIOMEMBRANA DE LATEX NATURAL

Enio David Mente in vivo, a substancias de diferenfessos moleculares.

Orientador: Prof. Dr.Reginaldo Ceneviva Este dispositivo foi implantado no subcutaneo de ratos

Tese de Doutorado apresentada em 28/10/2002 para avaliacdo da taxa de captacdo de glicose e ami-
noacidos através de microdialisevivo.

O transplante de ilhotas pancreéticas encap- As membranas de latex ndo sofreram rejeicéo e
suladas podera tornar-se a principal modalidade t&sram envolvidas por tecido fibroso com intensa neo-
rapéutica para os pacientes com diabetes mellitus tifarmacgé&o vascular. O nimero de vasos, cerca de 200
1. Os principais problemas relacionados a este tigwor centimetro de membrana, permanceu constante ao
de tratamento séo a necessidade de uso de imuntosigo do tempo. Células endoteliais foram envidenciadas
supressores edificuldade derocas entre as célu- na regido de interface tecido-membrana através de
las implantadas e o hospedeiro. A descoberta de maarcacdo com antiCD-34 e de microscopia eletrénica.
teriais biocompativeis que induzam neoformacao vaktouve expressao do VEGF neste local. O dispositivo
cular e garantam imunoisolamento € essencial pacanstruido a partir da membrana microporosa foi im-
melhoria nos resultados dos transplantes. Com egiermedvel ao azul de dextrana, mas permeével a
objetivo, testou-se uma nova biomembrana de latetbumina e a imunoglobulina. A taxa de captacéo de
natural para o desenvolvimento de um dispositivo paglicose e aminodcidda vitro foi de cerca de 10%, e
o transplante celular encapsulado. houve difusdo de aminoacidos para interior do disposi-

Biomembranas de latex natural impermeaveitivo no estudan vivo.
foram implantadas no subcutédneo de ratos normais e  As biomembranas de latex natural sdo biocom-
diabéticos. O material foi submetido a avaliagdgativeis e induzem neoformacao vascular duradoura.
histolégica e imunoistoquimica, com anti-CD34 e anti© dispositivo construido com membrana de latex
VEGF, 21, 60, 90 e 365 dias apds o implante. Desenvaemipermeavel permite a difusdo de glicose, amino-
veu-se posteriormente uma membrana de latex serdeidos e albumina, nutrientes importantes para a
permedvel, submetida a mesma avaliacdo 21 dias ap@brevida das células encapsuladas. A ndo difusdo de
o implante em ratos normais. As superficies daszul de dextrana (2000 kDa) é um indicio de que a
biomembranas de latex foram analisadas por microscmembrana impede a penetracdo de células do sistema
pia eletrénica de varredura. Foi construido um prototipnune. Essas caracteristicas sugerem que o dispositi-
de dispositivo para macroencapsulamento celular conva apresenta potencial para ser utilizado como suporte
membrana semipermeavel, e testada sua permeabilidgu,a o implante de células isoladas.
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AVALIACAO CLINICA E URODINAMICA DA INCONTINENCIA URINARIA EM PACIENTES SUB-
METIDOS A PROSTATECTOMIA RADICAL RETROPUBICA

Rodolfo Borges dos Reis ciedade Internacional de Incontinéncia Urinaria e fo-
Orientador: Prof. Dr.Antonio Carlos Pereira Martinsram submetidos & avaliacdo video-urodindmica. Os
Tese de Doutorado apresentada em 08/11/2002  pacientes com queixas de incontinéncia urinéria tam-

bém foram submetidos ao teste do absorvente de 24

horas, visando quantificar objetivamente as perdas uri-

A incidéncia da incontinéncia urinaria posnarias. Apds a realizagdo da avalia¢cdo urodinamica,

prostatectomia radical varia de 2 a 87%. Muitos ingue inclui o LPP-abdominal padronizado por nos, os
vestigadores relataram a presencga de deficiéncia gmcientes incontinentes foram divididos em 3 grupos,
fincteriana, associada ou ndo a disfuncéo vesical, corde acordo com a causa da incontinéncia urinéria: 32
sendo a principal causa das perdas urinarias. gacientes apresentavam incontinéncia urinaria pos
inexisténcia de uma classificacdo baseada em ach@ostatectomia radical retropUblica causada por defi-
dos urodinamicos e clinicos que facilite a identificacaoiéncia esfincteriana pura (grupo 3); 30 pacientes apre-
do tipo de populagdo estudada, a falta de padronizeentavam incontinéncia urinaria pés prostatectomia
¢do deleak point pressureLfPP) abdominal, usado radical retropublica causada por deficiéncia esfincte-
para avaliar a funcéo esfincteriana pés prostatectomi@na associada a componente vesical (grupo 4); 6
radical, aliado a falta de correlacdo entre a intensidgacientes apresentavam incontinéncia urinaria pos
de das perdas urinarias mensurada através de infprostatectomia radical retropublica causada por dis-
magcodes clinicas fornecida pelos pacientes e os valiuncao vesical (grupo 5). Nao foi observada correla-
res do LPP-abdominal, motivaram a realizacéo desgéo entre os valores do LPP-abdominal e do teste do
estudo. Foram estudados 68 pacientes submetidogl@gsorvente de 24 horas nos pacientes do grupo 4. Os
prostatectomia radical e com queixas de incontinéncfgacientes do grupo 3 apresentaram correlacdo inver-
urinaria ha pelo menos 1 ano. Os grupos controlesa entre os valores do LPP-abdominal e o teste do
constituiram-se de 18 voluntarios continentes que nadsorvente de 24 horas. Nossos achados propiciaram
foram submetidos a cirurgia prostatica (grupo 1) e 28 elaboracdo de uma classificagdo para pacientes in-
voluntérios que referiram estar continentes ap6s @ntinentes pds prostatectomia radical baseada no fa-
prostatectomia radical retropublica (grupo 2). Os inditor etioldgico, diagnosticado pelo teste urodinamico, e
viduos recrutados responderam a 22 questdes do quea-dintensidade das perdas avaliadas pelo LPP-abdo-
tionario para sintomas do trato urinario inferior da Sominal.

O PAPEL DA ARTERIA HEPATICA NA LESAO POR ISQUEMIA E REPERFUSAO DO FIGADO
CANINO: ESTUDO IN VITRO DO RELAXAMENTO ARTERIAL DEPENDENTE DE OXIDO

NITRICO
Luiz Eduardo Correia Miranda tem sido dispensada as conseqiéncias da lesdo do
Orientador: Prof. Dr. Reginaldo Ceneviva endotélio da artéria hepatica na lesdo por isquemia e

Tese de Doutorado apresentada em 25/11/2002  reperfusdo deste 6rgdo. Objetivo: avaliagéwitro
da funcéo endotelial da artéria hepatica canina, com-
parando-a de maneira tempo-dependente ao apareci-
O endotélio vascular sintetiza varisisbstan- mento da leséo hepética. Métodos: 24 caes de ambos
ciasvasoativas, entre elas o 6xido nitrico. A constaes géneros foram divididos nos seguintes grupos: Con-
tacdo de que o endotélio € mais susceptivel a lestole, cdes operados sem sofrer isquemia ou reperfu-
por isquemia e reperfuséo do que outros tecidos levedo hepatica; ], cdes submetidos a 60 minutos de
a sugestdo de que a lesao endotelial contribuiria pasguemia da artéria hepatica e do figaggRl,, caes
as consequéncias observadas no tecido reperfundidobmetidos a 30 minutos de isquemia e 60 minutos de
No figado, o desbalanco entre a agéo de endotelinaseperfuséo e, VR, ,, cdes submetidos a 45 minutos
oxido nitrico tem sido responsabilizado pelos danos oble isquemia e 120 de reperfuséo da artéria hepética e
servados a microcirculagcado hepética. Pouca atencéo figado. A artéria hepética foi estudada em cama-
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ras de banho organico, obtendo-se curvas dose-restmento dos valores de MDA e tendéncia a diminui-
postas para acetilcolina,, A, fosfolipase-C, Naf, ¢é&o da respiracdo mitocondrial estimulada por ADP,
poli-L-arginina, nitroprussiato de sddio e isoproteresem haver prejuizo irreversivel para a fosforilagéo
nol. Amostras de figado foram obtidas para dosageoxidativa ou para o potencial de membrana mitocon-
de malonildialdeido (MDA), para estudo da respiradrial. Conclusdo: o conjunto dessas observagdes de-
¢ao mitocondrial por meio de tragcos polarogréaficos enonstra que no territério hepatico a lesdo hepatocelular
para avalia¢éo do potencial de membrana mitocondriao figado pode ser documentada mais precocemente
Sangue foi obtido para dosagem de transaminasesi@ que a lesdo do endotélio da artéria principal que
DHL. Resultados: ndo houve diferengas entre os grirriga o 6rgéo. Esse resultado permite que o 6xido
pos para o relaxamento arterial pbservado para todasrico derivado do endotélio da artéria hepatica nao
as drogas testadas. O grupg/R, ,, apresentou evi- contribui para as fases iniciais da lesao por isquemia e
dente aumento dos valores de transaminases e DHEeperfusado do figado canino.

AVALIACAO DO GASTO ENERGETICO OBTIDO PELA CALORIMETRIA INDIRETA E PELA
EQUACAO DE HARRIS-BENEDICT NO PACIENTE EM ESTADO GRAVE

Francisco Antonio Coletto 1351 kcal.d. O valor médio do gasto energético basal
Orientador: Prof. Dr. Anibal Basile Filho (GEB,, ;) foi de 1507,5 + 208,1 kcét-para os pacien-
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 03/12/20@23 do grupo | e 1317,1 + 240,7 mphra os grupds,
valores obtidos através da equacao de Harris-Benedict.
A determinacdo precisa das necessidadeggduando utilizados os fatores de corre¢do para injlria
energeticas esta incluida na primeira fase dos cuide-atividade (GET, .) os valores do gasto energetico
dos ao paciente em estado grave, a fim de se evitatal calculado aumentaram eambos 0s grupos
condi¢des prejudiciais, como hipo ou hiperalimentacdg2894,5 + 399,6 kcal te 2528,8 + 462,1 kcal’dpara
Muitos estudos demonstram grandes diferencas entwegrupo | e para o grupo ll, respectivamente.
0 gasto energético medido por calorimetria indireta e O valor médio do gasto energético real (GER)
os valores obtidos através de equacdes presuntivabtido através da calorimetria indireta é de 1669,0 +
dentre elas a equagao de Harris-Benedict. 266,0 kcal. dpara o grupo | e de 1351,2 + 275,3 kcal.
O objetivo deste estudo foi avaliar a utilizagéad para o grupo |l
das equacdes de Harris-Benedict, os fatores de cor- Em média, 0 gasto energético resultante da
recdo especificos para injuria (sepse) e o uso da caémuacéo de Harris-Benedict (GEB- 1507,5 +208,1
rimetria indireta, em pacientes graves vitimas de sepkeal. d*) é estatisticamente diferente (p = 0,02) dos
e/ou trauma de qualquer origem. valores obtidos pela calorimetria indireta (GER =
Foram estudados 28 pacientes com critérios pail®69,0 + 266,0 kcal."f no grupo I. N o grupo I, a
sepse (15 homens e 13 mulheres), com idade de 4@lj6erenca estatistica entre o %1317,10 + 240,70
+ 19,5 anos. O indice prognéstico APACHE Il foi dekcal.d) e o GER (1351,22 + 275,34 kcat)chao foi
23,7 + 7,8 e o risco de 6bito calculado pelo APACHBbservada (p = 0,41). No entanto, quando aplicados
Il de 48,5 + 27,5 O sistema de graduacdo de sepss fatores especificos de correcao propostos por Long
(SS) foi de 22 + 7,7 Todos os pacientes estavam sebal. em 1979, h& diferengas estatisticas em todos os
ventilagdo mecanica e sedacéao. grupos.
Um total de 85 medidas de calorimetria indireta Paratoda a casuistica, houve uma variagao glo-
foi realizado nos 28 pacientes, que foram divididos eimal de 8,2% entre o GER e o GEBcom p = 0,007.
dois grupos (I - com quatro séries de medidas de caldossos dados demonstram diferencas estatisticas en-
rimetria indireta durante 30 minutos e Il - uma medid&re o gasto energético medido através da calorimetria
com periodo de 30 a 60 minutos). Os valores médiasdireta e o basal calculado pela equacdo de Harris-
de gasto energético obtido pela calorimetria indiretBenedict. Entretanto, essa diferenca pode ser questi-
(GER) para os 19 pacientes do grupo I, nos tempos nada quanto a importancia clinica. No entanto, os
a T, foram de 1625 kcald(T,), 1660 kcal.d(T,), valores obtidos quando a equagéo € corrigida pelos
1685 kcal.d (T,) e 1705 kcal.d (T,). Para os 09 pa- fatores de injuria, superestima o gasto energético em
cientes do grupo Il, com apenas Unica medida €  mais que 50%.
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Em concluséo, estes resultados sugerem quenas pacientes sépticos parece ser a técnica mais ade-
equacdo de Harris-Benedict sem os fatores de corrgdada na estimativa do gasto energético real neste
¢do parece ser mais apropriada em estimar o gagpupo de pacientes. Nds sugerimos que, sempre quan-
energético nos pacientes em estado grave do que&l@possivel ou necessario, o gasto energético deve ser
equacéo corrigida. Além disso, o uso rotineiro da calanedido e que a utilizacdo das formulas presuntivas seja
rimetria indireta para guiar a suplementagéo caloriceavaliada a cada caso.

RASTREAMENTO DO ADENOCARCINOMA PROSTATICO EM VOLUNTARIOS DE UMA RE-
GIAO DA BAHIA

Edson Luiz Paschoalin 8,5%) (p=0,006). A prevaléncia entre brancos (1/148)
Orientador: Prof. Dr. Antonio Carlos Pereira Martinse ndo brancos (26/325) também mostrou diferente sig-
Tese de Doutorado apresentada em 03/12/2002 nificante (p=0,0009). Observou-se através da analise
dos VNTRs que a miscigenacao dos individuos classi-
ficados como brancos, pardos e negros mostrou as
Objetivos-Determinar a prevaléncia do adenoseguintes proprorcdes respectivas de alelos caucasia-
carcinoma prostatico em uma amostra de voluntario®s, africanos e amerindios: 67,5+8%, 20,8+8% e
entre 40 e 79 anos de idade de uma regido nordestitlg 7+7%; 54,8+9%, 36,3+5% e 8,9+7% ; e 45,3+3%,
e suarelagdo com o fendtipo antropoldgico. Verifica#5,9+4% e 8,8+4%. Nos portadores de cancer as pro-
ainda, a variagdo do PSA segundo a cor da pele emer¢cdes respectivas desses alelos foram 50,5+9%,
seu valor para o diagnéstico do cancer pode ser n#9+8% e 0,5+4%, e naqueles sem cancer foram
Ihorado pelo uso de critérios associados como a denSB,1+7%, 31,7+8% e 9,2+5%. As medianas respecti-
dade do PSA e a relacdo PSA livre/PSA total. vas do PSA total em, brancos, pardos e negros ndo
Material e Métodos - O rastreamento para adgortadores de cancer ndo mostraram diferenca quan-
nocarcinoma prostatico foi realizado no municipio delo comparadas no conjunto (p=0,73) ou quando cote-
Ipir4, Bahia, no segundo semestre de 2000, onde fadas por faixa etaria. Entretanto, notou-se maior dis-
ram examinados inicialmente 499 voluntarios com idggerséo de valores em negros acima de 60 anos. Con-
de entre 40 e 79 anos. As bidpsias prostaticas guiadaderando-se 0s voluntarios com PSAT entre 0 e 10ng/
por ultra-som trans-retal (10 fragmentos) foramml a sensibilidade e especificidade do teste para de-
indicadas em voluntarios com PSA >2ng/ml (DPCteccao do cancer foram de 100% e 31,6% para o cor-
Immulite) e/ou toque retal alterado. Os voluntérios fote de 2,5ng/ml, e de 69,2% e 57,7% para o corte de
ram classificados em brancos, pardos e negros segdmg/ml. Na faixa do PSAT entre 2,5 e 10ng/ml a ado-
do o fendtipo antropolégico associado a pergunta dzio do critério de corte do PSAL/PSAT em 20% ele-
existéncia de pais ou avés de cor distinta. Em 120 vearia a acuracia do teste de 31,0 para 51,4, sendo que
luntarios, sendo 40 sem cancer escolhidos ao acasoadte mesmo nivel de corte na faixa entre 4 e 10ng/ml
cada subgrupo antropoldgico e em todos os portadoausaria elevacao da acuraria de 59,2 para, 62,1 sem
res de cancer, associou-se a andlise da origem ra@atda da sensibilidade. Usando-se o corte do PSAD
pela andlise genética de 5 VNTRs: APOB, F13Alem 0,08 na faixa do PSAT entre 2,5 e 10ng/ml aumen-
PAH, D4S43 e vW-I. As dosagens do PSA, o examtaria a acuracia para 42,7, e o corte de 0,10 na faixa
histologico das bidpsias e 0 estudo dos VNTRs foramie PSAT entre 4 e 10ng/ml a elevaria para 66,9, tam-
efetuados no HCFMRP-USP. Foram excluidos 26/143ém sem perda da sensibilidade.
voluntérios com bidpsias indicadas e que ndo compa-  Conclusdes - A prevaléncia do adenocarcino-
receram para o procedimento. ma prostéatico em Ipira foi de 5,7%. A prevaléncia do
Resultados - A prevaléncia do adenocarcinomtumor foi significativamente maior em ndo brancos que
prostatico na amostra estudada foi de 27/473 (5,7%®m brancos. O PSAT em voluntarios sem cancer ndo
Na faixa de 50-79 anos a prevaléncia foi de 27/34tariou de modo significativo nos diversos grupos an-
(7,9%). As proporcBes de cancer nos voluntarios bratropoldgicos. Tanto a fracdo PSAL/PSAT quanto a
cos, pardos e negros de 40 a 79 anos foram: branc®&SAD podem melhorar a acuraria do teste do PSAT
1/148 (0,6%), pardos- 6/90 (6,7%) e negros- 20/238em afetar a sensibilidade.
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CLINICA MEDICA

INFUSAO DE AMINOACIDOS E GLICOSE NO TRANSOPERATORIO

Ernann Tenorio de Albuquerque Filho liag&o nutricional e, aleatoriamente, divididos em dois
Orientador: Prof. Dr. Julio Sergio Marchini grupos. O grupo |, ou controle, durante o periodo tran-
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 08/07/208@peratério, recebeu solucéo de ringer com lactato e
glicose 5%, como rotineiramente utilizado pelo Servi-
Deficiéncias nutricionais séo freqientemente&o de Anestesia e Cirurgia da Universidade Federal
associadas a aumento das taxas de morbidade e miw-Alagoas. O grupo Il, ou teste, além da infusédo de
talidade no pos-operatorio. Descreve-se hd mais dero ringer com lactato e glicose 5%, recebeu amino-
50 anos a relagdo existente entre perda de peso cacidos 6,6% e glicose 16,6%, equivalente, respectiva-
poral pré-operatério e o aumento da mortalidade nmente, a 50 gramas de proteina e 250 g de glicose.
pés-operatério. Varios fatores, além da desnutricioem  Observou-se, nos resultados, que nao houve di-
si, contribuem para este quadro, entre eles a propfierenca estatistica entre os grupos estudados, no que
doenca de base, a cirurgia, infeccBes associadas, dse-refere a sexo, faixa etaria, exames bioquimicos,
tre outros. aminoacidos e concentracdo urinaria de adrenalina no
Sabidamente, na presenca de trauma fisicopgé e pds-operatério. Observou-se, ainda, que o grupo
ou metabdlico, sdo observadas alteracdes no metabolis-que recebeu solucdo de aminoacidos e glicose, ndo
mo das proteinas e dos aminoacidos, além da libemaxcretou mais nitrogénio nos periodos pré, trans e pos-
¢do e aumento de horménios catabolizantes. operatdrio, em comparac¢ao ao grupo I, mantendo os
O presente trabalho objetiva avaliar se a infuvalores semelhantes ao grupo | apds 24 horas do inicio
sdo endovenosa de aminoacidos e glicose, em via g anestesia. No entanto, o grupo I, embora tenha
riférica, em pacientes submetidos ao estresse cirlrgixcretado quantidades semelhantes de nitrogénio em
co, altera esse estresse e/ou resulta em retencdocdenparacdo ao grupo |, teve um balanco nitrogenado,
nitrogénio aminoacidico. Foram estudados 18 pacieem média, menos negativo que o grupo | (p<0,05), re-
tes, triados e operados pela mesma equipe médimmdo aproximadamente 40% a mais de nitrogénio
captados do ambulatério do Servigo de Cirurgia Geraiminoacidico.
do Hospital Universitario da Universidade Federal de Conclui-se, desta forma, que a infuséo parente-
Alagoas. ral de nitrogénio aminoacidico 6,6% e glicose 16,6%
Apbs serem avaliados e, consentida a realizano transoperatério pode ser benéfico aos pacientes sob
¢ao do protocolo de estudo, foram submetidos & avastresse cirlrgico.

AVALIACAO DAS ALTERACOES DA TROMBOPOETINA (TPO) SERICA, DAS PLAQUETAS E
DAS CELULAS PROGENITORAS HEMATOPOETICAS NO SANGUE PERIFERICO DE DOA-
DORES SAUDAVEIS SUBMETIDOS A PLAQUETAFERESE

Benedito de Pina Almeida Prado primitivas. Adicionalmente, a plaquetaférese induz a
Orientador: Prof. Dr. Dimas Tadeu Covas deplecéo plaquetéria e pode provocar ativagdo pla-
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 16/07/20§Qetaria.
Objetivos: Avaliar efeitos da plaquetaférese so-

Histdrico: A trombopoetina (Tpo) é o principal bre a concentracdo sérica de Tpo, a cinética de recu-
fator de crescimento da linhagem megacariocitariperacdo plaquetaria, a ativacdo plaquetaria, a libera-
(MK), sendo que seus niveis sdo regulados pela magio de plaquetas reticuladas, a liberagao de reticuldci-
sa megacariocitaria e plaquetaria. Apresenta efeitéss, contagem de células CD34+ e de células progeni-
biologicos especificos na linhagem MK e inespecifitoras hematopoéticas em circulacao capazes de indu-
cosnas células progenitoras hematopoéticas masr a formacgao de colénias hematopoéticastro.
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Material e Métodos: Vinte e cinco doadores dgrecursores hematopoéticos BFU-E apresentaram-se
plaguetas, do sexo masculino, saudaveis, foram sudlevados em relacdo aos niveis pré-aférese nos dia
metidos a plaguetaférese em equipamento Excel dd e +7 (p<0.001), precursores CFU-GM apresenta-
fluxo continuo. Amostras de sangue periférico foramnam-se elevados no dia +7 (p<0.05). Cultura de
coletadas pré-procedimento, imediatamente apés (pdaegacariocitos: precursores CFU-MK aumentaram
imediato), 2 h apds e nos dias +1, +2, +3, +4, +5, +7am relacdo aos niveis pré-aférese nos dias +4 (p<0.05),
+9 apds o procedimento. Nessas amostras, realizamos (p<0.05) e +9 (p<0.01).
contagens celulares em contador hematolégico auto-  N&o foram encontradas alteracdes significan-
matico e, por citometria de fluxo, foram avaliadas &es da Tpo sérica, da ativacao plaquetaria, das plaque-
concentracdo de plaquetas ativadas, plaquetées reticuladas e dos reticulécitos (p>0.05).
reticuladas, reticulécitos e células CD34+ (exceto na Conclusfes: As plaquetas retornaram aos niveis
amostra pos-imediato). Nas amostras pré e dos dibasais pré-aférese no dia +7. Nao ocorreram alteracdes
+1, +4, +7 e +9 foram realizados ensaios clonogénicestatisticamente significantes das contagens de plagque-
e culturas de megacariécitos. Nas amostras pré, #s ativadas, das plaquetas reticuladas e dos niveis da
apos e dos dias +1 a +4 realizamos quantificacdo d@o sérica. Apesar disso, foram abundantes as altera-
Tpo por técnica imunoenzimatica (Elisa). ¢Oes potencialmente atribuiveis a Tpo, com a mobiliza-

Resultados: Cinética plaquetaria: contagens dgho decélulas progenitoras comissionadas e o recru-
plaguetas com queda acentuada no pés-imediato (mémento de células CD34+, provavelmente resultan-
dia de reducgéo 29,79 + 9,4%; p<0.0001), com retornes do incremento de atividadeoliferativa hemato-
aos niveis pré-aférese no dia +7. Ensaio clonogénicpoética.

MUTACAO LIBANSESA: VARIACOES DE APRESENTACOES CLINICAS E POLIMORFISMOS

Denise Elena Franchi Benetti mostrou diferenca significativa entre os dois grupos

Orientador: Prof. Dr. José Ernesto dos Santos de individuos com p = 0,001. A média entre os niveis

Dissertacao de Mestrado apresentada em 03/08/208&icos de LDL-c para os grupos G1 e G2 foram res-
pectivamente de 289,7 + 61 mg/dl e 224,3 = 30 mg/dl,
com valor de p = 0,002.

A hipercolesterolemia familiar € uma doenga que Foi avaliada a resposta terapéutica a atorvasta-
se caracteriza pela elevagdo da concentracdo plaisia calcica nos dois grupos estudados. Os individuos
matica de LDL-colesterol, associada ao aparecimendo portadores do alelo libanés, apos ingestdo de 10
to de xantomas e obstrucao coronariana em idade jog de atorvastatina célcica, pelo periodo de 30 dias
vem, levando a doenca cardiaca isquémica que gerabnsecutivos, tiveram reducdo dos niveis séricos de
mente constitui a causa da morte. CT de 122,9 + 41,2 mg/dl com valor de p ajustado de

A doenga é causada por defeitos na sintese, Bonferroni < 0,001. A diferenca das médias para o
transporte intracelular, na capacidade de ligagcao ou b®L-c foi = 119,7 + 40,1 mg/dl com p ajustado de
reciclagem do receptor da apoB da LDL (LDL-r). Bonferroni<0,001.

A mutagéo libanesa (substituicdo C/A no cédon Os individuos portadores da Mutagéo Libane-
660, no exon 14 do gene LDL-r) afeta 1 em 500 indisa, utilizaram atorvastatina calcica, nas doses de 10
viduos e e é causada por defeito na sintese do LDLAng, 20 mg e 30 mg. Para a dose de 10 mg da respec-
sendo causa freqliente de hipercolesterolemia familiiva droga, a diferenca entre as médias para os niveis
no Brasil. séricos do CT foi 99,2 + 36,4 mg/dl com valor de p

Foram estudados 32 individuos, distribuidos posgjustado de Bonferroni< 0,001. A diferenga entre as
teriormente em dois grupos: portadores da Mutagduédias dos niveis séricos de LDL-c foi de 78,9 + 35
Libanesa (G1) e nao portadores da mutagao libanesw/dl. O valor de p ajustado de Bonferroni < 0,001.
(G2). A média de idades foi de 51 + 15 anos no grupBortanto, houve reducao estatisticamente significati-
G1 e 56,9 £ 13 anos no grupo G2. A média dos niveig, tanto nos niveis séricos do CT como nos niveis
seéricos de CT foide 377,7 £ 61,7 mg/dl para o grupséricos do LDL-c. Para a dose de 20 mg de atorvas-
1e305,9 + 33,3 mg/dl para os individuos do grupo G2atina calcica, a diferenga entre as médias dos niveis
sendo que o teste “t” para amostras independentséricos do CT foi de 137,7 + 58,1 mg/dl p < 0,001,
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mostrando que houve uma reducdo estatisticamente O critério utilizado para diagnosticar a hiperco-
significativa do CT. A diferenca entre as médias d&esterolemia familiar foi firmado pelos seguintes indi-
LDL-c foi de 165,3 £ 58,5 mg/dl com p < 0,006. Comces: colesterol sérico total (CT) e colesterol ligado do
o uso de 30 mg, a diferenca entre as médias dos niveBL (LDL-c) acima do percentil 95% para idade e
séricos do CT foi 178,8 £ 57,9 mg/dl, com p = 0,004sexo, niveis plasmaticos de triglicérides (TGL) abaixo
mostrando que houve uma reducao significativa nate 400mg% e presenca de outros parentes de primei-
niveis séricos do CT. A diferenga para as médias dog grau com a mesma doenca.
niveis séricos do LDL-c quando se administrou 30 mg A presenca de doenca isquémica do coracao
da droga foi de 165,3 + 58,5 mg/dl. O valor de p ajudei avaliada através do ecocardiograma bidimensional
tado de Bonferroni = 0,006 mostrando reducgéo estaem doppler, ecocardiograma de estresse farmacol6-
tisticamente significativa nos niveis do LDL-c. gico e pela cintilografia de perfusdo miocardica, todos
Os individuos hipercolesterolémicos portadoressses exames segundo protocolo fixado pela Faculda-
do alelo libanés, apresentaram indices significativamede de Medicina de Ribeirdo Preto da Universidade de
te maiores para a doenca aterosclerética coronariaBao Paulo/USP.
em suas diversas formas e manifestacdes clinicas quan- A presenca de doenca aterosclerética das arté-
do comparados com os individuos hipercolesterol&tas carétidas, foi também avaliada por eco-doppler,
micos nao portadores do alelo libanés. Foram encorelacionando a espessura das suas camadas intima e
trados 52,9% x 6,7% de individuos com IAM nos gruimédia com o risco para doenca arterial coronariana.
pos G1 e G2 respectivamente, sendo que o Teste Exa- Laboriatorialmente foram pesquisados: presen-
to de Fisher mostrou diferenca estatisticamente signga da mutacéo libanesa, polimorfismos da apoB (Xbal,
ficativa entre os dois grupos com p = 0,007. Entre dscoRI e 3'VNTR), polimorfismos da apoE e os niveis
individuos do grupo G1 encontramos 47,6% deaéricos de lipides. Polimorfismos envolvidos em ou-
revascularizacdo miocardica, ndo sendo encontradms processos ligados a aterogénese como os polimor-
nenhum individuo com tratamento cirargico para DAdismos da paraoxonase e 0s da metilenetetrahidrofolato-
no grupo G2 (p=0,002). redutase (MTHF-R) foram determinados por reacao
Encontramos um percentual maior de episédiosm cadeia da polimerase (PCR).
de Angina Pectoris em portadores do alelo libanés,com  N&o houve diferencas significativas entre os
47,1% de casos x 13,3% em hipercolesterolémicos ndoupos G1 e G2 nas freqiiéncias alélicas dos locos da
portadores do alelo para a mutacéo libanesa. O TesteoB: Xbal e EcoRI. O teste do Qui-Quadrado reve-
Exato de Fisher mostrou diferenca significativa entrou p = 0,47 e p = 0,60 respectivamente.
os dois grupos com p = 0,006. Para os outros genes envolvidos na aterogénese
Todos os indivéduos portadores do alelo paraomo a paraoxonase, o teste do Qui-Quadrado nao
mutacao libanesa apresentaram histéria familiar pogsievelou diferenca estatistica significativa entre os dois
tiva para DAC (100%). Entre os hipercolesterolémicogrupos, com p = 0,91. Para a MTHF-R encontramos
nao portadores de mutacao libanesa, o percentual pasaseguintes freqiiéncias genotipicas: AA (11,8%), VV
histéria familiar de DAC foi positivo em apenas 33%(29,4%) e AV (58,8%) em portadores do alelo libanés
Foram estudados, em hipercolesterolemia, ak AA (40%), VV (13,3%) e AV (46,7%) nos individu-
guns polimorfismos genéticos nos genes da apoBas do grupo G2.
apoE, e defeitos do gene do LDL-r, correlacionando Nos individuos do grupo G1 encontramos 100%
os diferentes gendétipos com as diversas formas clirde homozigose para a isoforma E3 da apoE, sendo
cas da apresentacdo da doenca arterial coronariagae no grupo G2 encontramos 0s seguintes genétipos:
representada em maior grau pela miocardiopatia i&3/E3 (60%), E3/E4 (27%), E2/E3 (6,75) e E4/E4
quémica. (6,7%).

ESTUDO SOROEPIDEMIOLOGICO DO VIRUS DA HEPATITE B E HEPATITE C EM PORTADO-
RES DO VIiRUS DA IMUNODEFICIENCIA HUMANA/SIDA NA CIDADE DE BELEM, PARA-BRASIL

Maria Rita de Cassia Costa Monteiro Esta investigacao foi realizada no periodo de
Orientador: Prof. Dr. José Fernando de C. Figueiredsetembro de 1999 a abril de 2000, com o objetivo de
Tese de Doutorado apresentada em 09/08/2002 estudar a prevaléncia dos marcadores de infec¢éo pelos
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virus da hepatite B e hepatite C em portadores dg9% para o HBsAg, 45,1% para o anti-HBc e 32,3%
virus da imunodeficiéncia humana, maiores de dezoifmara o anti-HBs. Para o virus da hepatite C, a preva-
anos de idade, atendidos na Unidade de Referéndéncia encontrada foi de 16,0% (IC: 12,4 - 19,6). Fez-
de Doengas Infecciosas e Parasitarias Especiais es®analise univariada em todas as variaveis investiga-
Hospital Universitario Jodo de Barros Barreto, na cidas e aquelas com valor deg 0,25 foram introduzidas
dade de Belém, Para, assim como analisar possiveis um modelo de regressao logistica ndo condicional
fatores de risco para as referidas infeccbes. Particiggara pesquisa de associacao com a infeccéo pelo virus
ram do estudo 406 individuos que, apds consentimedas hepatites B e C. Mostraram-se independentemen-
to escrito, foram submetidos a exame fisico, entrevise preditivas de infec¢éo pelo virus B as variaveis ida-
ta individual e coleta de 10 ml de sangue destinadadi, cujo risco maior situou-se nas faixas etarias mais
pesquisa dos marcadores de infec¢é@o pelos virus idasas; situagao conjugal, com maior prevaléncia no gru-
hepatite B (HBsAg, anti-HBc e anti-HBs) e hepatite oo sem companheiro (solteiros, separados e vilvos) e
(anti-VHCe VHC RNA viral). Os exames referen-preferéncia sexual, cujo risco situou-se no grupo dos
tes a hepatite B e o anti-VHC foram realizados atrditomossexuais/bisse-xuais. A freqiéncia de infeccao
vés de técnicas imunoenzimaticas de tergggra- pelo virus da hepatite B nos heterossexuais, bissexuais
¢ao e a pesquisa do VHC RNA foi realizadéarea- e homossexuais foi de 28,7%, 67,7% e 71,7%, respec-
¢do de polimerase em cadeia. A cada participante fivamente. Ainfec¢é@o pelo virus C mostrou-se associa-
aplicado um questionario padronizado para obtencata, na analise multivariada, com as variaveis idade, cujo
de informacdes sobre as caracteristicas socioecon@sco significante recaiu no grupo com 50 ou mais anos,
micas,demogréficas e aos diversos fatoregstm in-  antecedente de transfusdo de sangue e uso de droga
vestigados, referentes a exposicao parenteralas ilicita injetavel. A prevaléncia de infecgéo pelo virus da
e intradomiciliar. A prevaléncia global de infec¢éo peldepatite C entre os usuarios de drogas injetaveis foi de
virus da hepatite B foi de 51,0% (IC:46,1 - 55,8), con83,7% e de 22,1% na populacéo de trans-fundidos.

ANALISE CLINICA E LABORATORIAL NA SINDROME DE RESISTENCIA AO HORMONIO
TIREOIDEO

Gustavo Leopoldo Rodrigues Daré A avaliacao clinica dos individuos afetados demons-
Orientadora: Profa. Dra. Léa Maria Zanini Maciel trou grande variabilidade de manifestacdes: um dos in-
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 12/08/208iiduos apresentou sintomas e sinais sugestivos de
hipertireoidismo na infancia, enquanto outro tinha, como
A Sindrome de Resisténcia ao Hormonigorincipal queixa, taquicardia persistente, e dois outros
Tiredideo (SRHT) é uma doencga hereditaria rara, caeram, praticamente, assintomaticos. Porém, foi mar-
sada, principalmente, por mutacdes no gene do reante a presenca de bécio em todos eles. O acompa-
ceptor 3 para o horménio tiredideo, que foi descritahamento clinico de dois individuos, diagnosticados na
pela primeira vez em 1967, por Refetoff, DeWind énfancia, demonstrou melhora dos sintomas durante a
DeGroot. Os portadores da sindrome séo, na maiopaiberdade, bem como desenvolvimentos péndero-
das vezes, assintométicos, sendo geralmente ident#istaturais adequados. Concomitantemente a melhora
cados por apresentarem concentragdes.de T, da sntomatologia, em um destes individuos observou-
livres elevadas e concentracao normal do hormdnge tendéncia a normalizacdo da concentracdo sérica
estimulante da tireéide (TSH). Neste trabalho foramdo T, possivelmente decorrente de alteragées no me-
estudados 4 individuos portadores da SRHT, segwdmbollsmo tecidual do Tja que a concentracao deste
pela Divisdo de Endocrinologia e Metabologia da Failtimo, manteve-se eIevada Para a caracterizacao ade-
culdade de Medicina de Ribeirdo Preto - USP, e seasiada da sindrome, os individuos afetados foram estu-
familiares, sendo que, além da caracterizacdo clinicidos apés doses crescentes de, LAF respostas
dos mesmos, foram avaliadas diversas variaveis gapresentadas por eles, em comparag¢do aquelas obser-
refletem o estado funcional de 6rgéos ou sistemas quadas no grupo de individuos controles, demonstraram
sofrem a influéncia da acdo dos hormonios tiredideoa.resisténcia a acdo dos horménios tiredideos, princi-

523



Resumos de Disserta¢des de Mestrado e Teses de Doutorado apresentadas na FMRP-USP

palmente em relac@o as variaveis que refletem a riteratura, merece uma maior atengdo dos pesquisa-
sisténcia em nivel hepéatico (globulina transportadordores. A analise do comportamento do grupo controle
de hormonios sexuais e ferritina) e hipofisario (TSH)em resposta a sobrecarga aguda cgdemonstrou,

O padrédo de resposta dos tireotrofos as doses cregla primeira vez, que a diminuicdo, causada pelo
centes de L-J foi discreto em 3 individuos afetados, hormonio tiredideo, na concentragao seérica de fosforo
demonstrando uma resisténcia leve, compativel coamtecede a queda na concentracdo sérica do magnésio
suas apresentacgfes clinicas. Até hoje, poucos traledo paratohormdnio. Considerando-se a resposta sis-
Ihos foram conduzidos visando ao estudo do metabt&mica a hipofosfatemia e os mecanismos pelos quais
lismo dsseo nos individuos portadores da sindrome. T, diminui a concentracdo de fosforo sérico, esta
Dois individuos afetados apresentaram concentracdelservacéo sugere a possibilidade de o fésforo ser um
de fésforo sérico baixas e um deles demonstrou ostedes principais fatores que interligam os efeitos dos
penia femoral associada. Outro individuo, adolescemormdnios tiredideos no metabolismo intermediério,
te, apresentou grande diminuicao da densidade minesm os efeitos sobre o metabolismo 6sseo. A anélise
ral 6ssea em coluna lombar e fémur, sem apresentiy comportamento do grupo controle em resposta a
alteragdes nas concentragdes séricas de calcio, fos$obrecarga com,Também demonstrou a capacida-
ro ou paratohorménio. Essas observagdes indicam gde dos hormonios tiredideos contra-regularem a con-
a ocorréncia de hipofosfatemia e diminuicdo da densientracdo sérica da globulina transportadora de
dade 6ssea na SRHT, que ndo tem sido investigadatitaxina.

RECONHECIMENTO DE PADRAO ANATOMICO PARA INDEXACAO E RECUPERACAO DE
IMAGENS DE TOMOGRAFIA COMPUTADORIZADA A PARTIR DE CONTEUDO

André Luiz Mendes Matos para posterior insercdo de padrdes na Rede Neural

Orientador: Prof. Dr. Paulo M. de Azevedo Marquegirtificial (RNA). Nesta etapa, realizou-se a reducao

Dissertacéo de Mestrado apresentada em 06/09/200@ tamanho das imagens, extragao das assinaturas das

linhas de cada imagem e posterior calculo de entropia,

Este trabalho apresenta a pesquisa e o desenwein cada uma das assinaturas obtidas, buscando uma

vimento de unalgoritmo baseado em Redes Neuraisnedida de informacdo. Estas medidas foram ent&o

Artificiais (RNAS) para reconhecimento de padr@es anattilizadas como padrées na RNA.

tbmicos enmimagens de Tomografia Computadorizada A RNA utilizada foi a Feed-forward contem-

(TC), visando a indexagao e recuperagdo de imagepkndo oalgoritmo ‘backpropsgstion”Sua arquite-

com base em conteldo pictérico dentro de sistemasra € composta de trés camadas, sendo uma camada

de arquivamento e comunicacao de imagens (Pictude entrada, uma camada oculta e uma camada de saida.

Archiving and Communication Systems - PACS). A RNA apresentou um desempenho de reconheci-
Foi realizada uma etapa de pré-processamentoento dos padrées anatdmicos de 97,39% de acerto.

LESAO GASTRICA EXPERIMENTAL POR INDOMETACINA - PAPEIS DO OXIDO NITRICO
(NO) E DO FATOR DE NECROSE TUMORAL a (TNF-a), E AVALIACAO DO TONUS GASTRI-
CO E DO ESVAZIAMENTO GASTRICO DE LIQUIDOS

Marcellus Henrique Loiola P. de Souza dismotilidade do antro géstrico tem sido implicada na
Orientador: Prof. Dr.Ricardo Brandt de Oliveira fisiopatologia da LG por indometacina (INDO), mas a
Tese de Doutorado apresentada em 10/10/2002 relacao entre as anormalidades motoras gastricas e
as lesBes na mucosa nao foram totalmente investiga-
Introducgéo: A principal complicacéo do uso dosdas. Objetivos1) Reproduzir modelos de LG por
AINEs é a leséo gastrintestinal. O papel do NO nENDO em ratos e em camundongos C57BI2)6No
leséo gastrica (LG) por AINEs ainda foi estabelecideestomago destes modelos, verificar o papel do NO
O TNF-a esta envolvido na gastropatia por AINEs,sobre a LG e a infiltragdo neutrofilica (INg) Verificar
mas o papel do TNF-R1 ainda n&o foi esclarecido. & papel do TNFx sobre a LG e IN em camundon-

524



Resumos de Disserta¢des de Mestrado e Teses de Doutorado apresentadas na FMRP-USP

gos;4) Investigar o papel da NO sintase induzida e da IN induzida tanto por INDO-5 como por INDO-20.
TNF-R1 na LG por INDO, utilizando-se camundon-O tratamento com L- arginina, mas ndo com D-argi-
gos deficientesb) Verificar, em ratos, se os efeitos nina ou L- lisina, inibiu a LG induzida por INDO-20. O
da INDO sobre a mucosa géstrica se associam cdmtamento com flucoidina inibiu tanto a LG quanto a
anormalidades do tdnus gastrico (TG) e do esvazitN induzidas por INDO-20, mas ndo a por INDO-5.
mento gastrico de liquidos (EG). Métodos: A LG e &m camundongos, a LG e a IN foram reduzidas pelo
IN em ratos e em camundongos foram induzidas paratamento com talidomida, dexametasona ou flucoidina.
diferentes doses de INDO e avaliadas em varios ifp0s a administracdo de INDO, o TNF-R1-/- apre-
tervalos de tempo. O indice de lesédo (IL) foi calculasentou uma LG e uma IN menor que os controles. O
do através da soma das extensdes das lesdes end¢matamento com L-NAME inibiu a LG, mas aumentou
tradas na mucosa. A IN foi determinada pela atividaa IN induzida por INDO. Apesar da intensa IN, os
de da mieloperoxidase. Diferentes grupos de rat@nimais NOSi-/- apresentaram uma LG menor que a
receberam L-NAME. N-nitro-arginina, aminogua-dos controles. Uma hora ou 3 h apds, tanto da INDO-
nidina, L- arginina, D-arginina, L-lisina ou fucoidina. 5 quanto da INDO-20, observou-se que o TG foi me-
Apo6s 1 hora, a LG foi induzida por INDO na dose danor que o do controle. A RG de salina ap6s 1 hora,
5 mg. Kg! (INDO-5) ou na dosse de 20 mg.Kg tanto do grupo INDO-5 quanto do grupo INDO-20,
(INDO-20). Trés horas apo6s, a LG e a IN foranfoi maior que a do controle. Apés 3 horas da INDO,
determinadas. Diferentes grupos de camundongosio se observaram estas diferengas. Nao houve dife-
receberam talidomida, dexametasona, fucoidina, lrengas na RG de Sustacal® entre os varios grupos.
NAME. Ap6s 12 horas da administracao de INDOConclusdesl) Os modelos de LG por INDO em ra-
foram avaliadas a LG e a IN. Camundongos deficiertos e camundongos foram reprodutiv@)sOs trata-

tes para o TNF-R1 (TNF-R1-/-) ou para a NOSmentos com inibidores da NOS reduziram a LG por
(NOSi-/-) ou ndo deficientes receberam INDO. Ap63NDO-20, mas néo a por INDO-5. Este efeito ndo se
12 horas, a LG e a IN foram determinadas. Apos 1 aleve a reducdo na INB) O tratamento com a L -

3 horas de INDO-5 ou INDO-20, TG foi aferido atra-arginina inibiu a LG por INDO-20. Este efeito é espe-
vés do método de pletismometria e a retengéo gastcifico, pois nem a D- arginina, nem a L - lisina foram
ca (RG) de salina ou de Sustacal ® foi determinadzapazes de reproduzir esta protegd@® NO gerado

por cintilografia. Resultados: A INDO induziu uma LGa partir da NOSi esta envolvido na LG por INDO em
e IN dose dependentes com efeito maximo na dosamundongos, através de um mecanismo independente
de 20 mg.Kd nos ratos e 10 mg.Kgios camundon- da reducéo na INg) A LG por INDO-20, mas nédo a
gos. A LG e a IN apresentaram maximas intensidagor INDO-5, é dependente da IB). Em camundon-
des com 3 horas nos ratos e 12 horas nos camundgos, o TNF-0 através da sinalizacdo do TNF-R1, é
gos. Nos ratos, os tratamentos com L- NAME, Npara a LG e para a IN por IND@) Na gastropatia
nitro- arginina e aminoguanidina inibiram a LG induzidgpor INDO, a diminuicdo no TG e o retarde do EG
por INDO-20, mas nao a por INDO-5. Os tratamenprecedem a LG e a IN, sugerindo que estas altera-
tos com L- NAME e N- nitro- arginina aumentaramgdes motoras ndo dependem da lesdo da mucosa.

DETERMINACAO DO LIMIAR DE ANAEROBIOSE VENTILATORIO NO EXERCICIO FiSICO
DINAMICO EM INDIVIDUOS SADIOS. COMPARACAO ENTRE METODOS OBTIDOS POR
ANALISE VISUAL E MODELOS MATEMATICOS

Julio César Crescéncio rias e metabdlicas em exercicio fisico, em tempo real
Orientador: Prof. Dr. Lourenco Gallo Jr. e de ciclo a ciclo respiratorio.
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 24/10/2002 Dentro deste novo cenario, 0 estudo realizado
com esta nova geragdo de equipamentos, nas respec-
Os avancos tecnoldgicos ocorridos na uUltimaivas areas de conhecimento, pdde ser direcionado,
década trouxeram enormes beneficios, no sentido desando-se métodos matematicos e estatisticos compu-
possibilitar o uso de equipamentos computadorizadasdorizados, 0s quais possibilitam a aplicacao de pro-
que permitem a aquisicdo, processamento e armazedimentos automaticos e/ou semi-automaticos na
namento de um grande nimero de variaveis respiratelucdo de problemas especificos.
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E dentro deste contexto que se insere o prese@uadratico (M. L-QVCO,) na condicéo de resposta
te estudo, que tem por objetivo comparar, em individa VCQ, em relagdo ao tempo e em relagdovag
duos sadios do sexo masculino, o limiar de anaerobio@d.L-L VCO, - VO, e M. L-QVCQO, - VO,).
ventilatério, durante o exercicio fisico dinamico, usan- Os modelos bissegmentados se basearam na
do-se métodos visuais graficos e métodos baseadaglicacdo da soma dos quadrados dos residuos, quan-
em modelos mateméaticos, automaticos e semi-autde o conjunto de dados é ajustado pelo método dos

maticos. minimos quadrados, para uma reta inicial e final ou
Foram estudados 24 voluntarios sadios do sexama reta inicial e uma curva quadratica final.
masculino, com idade média de 33,8 + 9,25 anos. Apés andlise qualitativa e quantitativa apropria-

Todos eles se submeteram a um ou dois testda ao conjunto de dados, chegou-se as seguintes con-
de esforco fisico dindmico, segundo um protocolo cortlusdes: 1- os valores da LAV calculados pelos méto-
tinuo do tipo rampa, na posi¢do sentada, em cicloedos visuais/C0, e PET Q foram significativamente
gbmetro eletromagnético, acoplado a um sistemsuperiores (p<0,05) aos obtidos pelos métodos Auto-
ergoespirometrico computadorizado (CPX/D -matico e L-LVCO,; 2- o método VisuaVC0, mos-
MedGraphics), que possibilita o calculo de multiplagrou melhor desempenho do que o método Visual PET
variaveis cardiorrespiratorias, como: ventilagéo pulmad,; 3- os valores do LAV calculados pelos métodos
nar (VE), producdo de GO (VCOQ,), consumo de 0 Automatico e L-LVCO, ndo foram estatisticamente
(VQ,), equivalentes ventilatorios dg WENO,) e de  diferentes e ambos subestimaram os valores do LAV,
CO, (VENVCO,), fracGes parciais do,qPETQ) e do  comparativamente aos meétodos VvisOAO, e PET
CO, (PETCQ) no final da expiracdo, quociente de tro-O, (p<0,05); 4 - os métodos baseados em modelos bis-
cas respiratdrias (RER), frequéncias respiratdria (RRBegmentadas-L e L-Q mostraram que somente o M.

e cardiaca (FC), além dos valores de poténcia aplica-L, para o caso da resposta\#aO, em relagéo ao
da e da velocidade de pedalagem no cicloergdmetreempo, foi Util para medir quantitativamente o LAV, 5-

Os valores do LAV em exercicio foram calcu-o método semi-automatico bissegmentar V€O,
lados por quatro diferentes métodos, que usam comuostrou melhor desempenho do que o método Auto-
critério de medida deste parametro, a mudanca da imatico, quando ambos foram comparados qualitativa
clinagéo da/C0,, da VE e do PET Qem relacdo ao e quantitativamente (maior porcentagem de casos em
tempo ou da VC0em relacdo av0,. Estes métodos que foi possivel aplicar o modelo e melhor comporta-
foram os seguintes: 1- método Visv@02 (M. VI-  mento dos parametros das regressoes lineares do LAV,
SUAL VCOQO,); 2- metodo Visual PET, QM. VISU-  relacionando poténciau,); 6- o método semi-auto-

AL PET Q,); 3- método Automatico, usando algoritmo,matico bissegmentar L-VCO2 se mostrou promis-
incorporado ao sistema MedGraphics (M. AUTOMA-sor, no sentido de que possa ser aprimorado e usado,
TICO); 4- método semi-automatico, implementado enem futuro proximo, como método totalmente automa-
nosso Laboratorio, baseado no uso de modelos biss¢igo de determinacéo do limiar de anaerobiose ventila-
mentados Linear-Linear (M. L-WCQ,) e Linear- torio durante o exercicio fisico dinamico.

UTILIZACAO DA TOMOGRAFIA COMPUTADORIZADA SEM CONTRASTE E DA RESSO-
NANCIA MAGNETICA NO DIAGNOSTICO E NA ESTRATIFICACAO DA GRAVIDADE DA

PANCREATITE AGUDA
Jorge Elias Janior dimento de pacientes com PA. Dentre estas mudan-
Orientador: Prof. Dr. Clévis Siméo Trad ¢as estdo a clara necessidade de tratamento em uni-

Tese de Doutorado apresentada em 22/11/2002 dade de terapia intensiva para os casos de PA grave e
a perspectiva, cada vez mais presente, de tratamento
A pancreatite aguda (PA) € uma doenca poterscom drogas antiinflamatdérias especificas. Para isso, €
cialmente letal, com ampla variacéo nos aspectos cfifeciso que se obtenha a estratificagdo da gravidade
nicos e de gravidade, podendo ser leve e autolimitagamais rapido possivel, o que é feito por meio de indi-
num extremo e rapidamente progressiva, levandocgs clinico-laboratoriais e da Tomografia Computado-
faléncia de mltiplos 6rgéos e morte, no outro. Durartizada (TC). A utilizacéo da TC para o estudo da PA
te os Ultimos anos ocorreram muitas mudancas no até@m sofrido criticas quanto a sua utilidade e quanto
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aos riscos relacionados ao uso do contraste iodado eem contraste EV teve associacdo com o indice de
dovenoso (EV), tanto pelos riscos gerais de reacdmecrose. Foram realizados, também, estudos de cor-
alérgica, quanto pelo risco de levar a piora do quadreelacdo e de associacdo entre a classifica¢ao clinico-
por alteracdo da microcirculagéo pancreatica e aumeaboratorial APACHE Il e os métodos de imagem, 0s
to da area de necrose. No presente estudo avaliantpgis ndo foram significativos, indicando a necessida-
a utilidade da TC sem contraste EV e da Ressonandala de obtencéo de estudo por imagem do pancreas, na
Magnética (RM) no diagnéstico e estratificacdo destratificacdo de gravidade da PA. Portanto, nossos
gravidade da PA em 105 pacientes, sendo que em @&ultados indicam que a TC sem contraste EV pode
foi feita a TC completa, em 95 foi obtida a TC senser utilizada como método para diagnéstico e estra-
contraste EV e em 45 foi realizada a RM. Os métoddgicacao de gravidade da PA, abrindo a possibilidade
foram comparados entre si, considerando a TC corda utilizacdo mais ampla e irrestrita desta técnica para
pleta com o método de referéncia. Houve correlacd@sestudo morfoldgico do pancreas nesta situacdo, sem
significativas entre os indices obtidos, assim como exigualquer risco para o paciente. Adicionalmente, con-
tiram associacdes significativas entre os subgrupdsmamos que a RM é uma opcao real para o diagnés-
estudados. Considerando somente a necrose pancrg@ e a estratificacdo de gravidade da PA, devendo
tica, observamos correlacao entre o indice morfol6gser utilizada principalmente nos casos de pancreatite
co obtido pela TC sem contraste EV e o indice dgiliar, indicando melhor o tipo de tratamento a ser rea-
necrose, sendo possivel verificar, também, que a Ti2ado.

ESTUDO CLINICO-EPIDEMIOLOGICO SOBRE A HANTAVIROSE NA REGIAO DE RIBEIRAO
PRETO, SP

Gelse Mazzoni Campos Na regido de Ribeir&o Preto, ocorreram quatorze
Orientador: Prof. Dr. Luiz Tadeu Morais Figueiredo casos de SPCVH de 1998 a 2001, com letalidade de
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 29/11/2062,2%, o que motivou este trabalho.

Um primeiro objetivo deste trabalho foi estudar

As hantaviroses sdo zoonoses de roedores silspectos clinicos e epidemiolégicos dos casos de
vestres que causam doencas humanas graves: febamtavirose ocorridos na regido de Ribeirdo Preto, de
hemorragica com sindrome renal na Asia e Europa998 a 2001, para conhecer o comportamento das
com letalidade de 10 a 12% e no continente americhantaviroses nesta regido. Analisando e acompanhan-
no causam a Sindrome Pulmonar e Cardiovascular pdo prontuérios de 14 pacientes com SPCVH, obser-
Hantavirus(SPCVH), letalidade de 59%. vou-se febre (100% dos casos), estertores pulmona-

Os Hantavirus(familia Bunyaviridag séo vi- res, dispnéia e tosse (64,2%), taquicardia acompanha-
rus envelopados que medem aproximadamente 120 i@, de hipotenséo (64,2%), cefaléia e sintomas digesti-
possuem RNA de fita simples e polaridade negativaos (57%), adinamia e indisposicéo geral (50%), feno-
dividida em 3 segmentos (L, M e S) que se replicatmmenos hemorragicos (28,5%), mialgia (21,4%) e con-
no citoplasma. A infeccdo humana relaciona-se a inaulséo (7,5%). No perfil laboratorial, a plaquetopenia
lacdo de aerossois de excretas de roedores infectadd80000/mr(100%), hematdcrito > 55%, (78,6%);
comHantavirus embora existam relatos de transmis{eucocitose > 15000/mtt64,2%), neutrofilia > 7000/
sdo interpessoal na América do Sul. No Estado de Saon® e bastonetes >600 cels/rh(64,2%), creatinina
Paulo, os roedores infectados mais encontrados feérica >1,5mg/100ml (63,6%) e P&70 mmHg
ram o “rato do rabo peludoBplomys lasiurus 0 “  (54,5%). O diagnostico laboratorial das hantaviroses
rato da mata” Akodon cursore o “ ratinho do ar- foi feito por ELISA para igM e 1gG anti Sin Nombre
roz” (Oligoryzomys negrips apos a alta.

Desde os 3 primeiros casos de hantavirose des-  Houve diferenca significativa entre casos fa-
critos no Brasil (1993) com individuos moradores d#ais e sobreviventes, quanto a época de suspeita diag-
area rural de Juquitiba, SP, evidenciando o primeinadstica de hantavirose (p=0,0152) e quanto ao uso de
surto conhecido de SPCVH, mais de uma centena Hératacdo parenteral (p=0,0152): nos sobreviventes,
casos da SPCVH foram notificados, causando 60 0la-suspeita diagnéstica de SPCVH foi feita entreeo 1
tos (letalidade de 46%). o Z dia de internacao e, nos casos fatais a suspeita foi
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feita apenas a necropsia. Existe uma correlagéo sigdietecgédo de IgG patdantavirusAndes. Os resulta-
ficativa entre o volume de infusdo endovenosa deos foram analisados pelo teste de Fisher e teste do
liquidos > 2500ml, nas primeiras 24h de tratamento, Qui-quadrado, utilizando o programa InSat 3.0
a evolugdo dos casos para o Obito. A oxigenagéo prg&raphPad Software Inc, USA) e parae 5%, com
coce, ventilagdo mecéanica, assim como o uso de aminatervalo de confianca de 95%. A possibilidade geral
vasoativas e o de corticosteroides nao tiveram assioi de 14,3% com ELISA a diluicdo 1/50, na zona ur-
ciagdo com sobrevida e a presenca de choque ndana foi de 15,3% e na zona rural de 6,5%, demons-
teve associagdo com obito. trando alta representatividade para a populacdo do
O segundo objetivo foi estudar a prevaléncianunicipio de Jardinépolis.
de anticorpoblantavirusna populacéo de Jardinopolis, Entre moradores de zona urbana e rural, a
na regido de Riber&o Preto, SP. Em estudo prévio gpesitividade parddantavirusfoi significativamente
tre cidades da regido de Ribeirdo Preto, obteve-seaior para os moradores urbanos (p= 0,0183). E en-
maior indice de prevaléncia sorolégica (4,5%) partrte as diferentes faixas etarias com a das restantes,
Hantavirusnaquele municipio. observou-se diminuic¢ao significativa para a faixa etaria
Através de coleta aleatoria em parte da arede 21 a 30 anos (p=0,0117) e aumentada para a de 31
rural e em toda a area urbana, obtivemos 818 amas40 anos (p=0,0036). Ndo houve diferenga signifi-
tras de sangue de moradores entre 15 e 70 anos, pativa de positividade patdantavirusobservada
digitopuntura em papel de filtro, dos quais coletamosos homens e nas mulheres (p= 0,0892), nem para
dados relevantes como idade, sexo, cor, procedéndiaglividuos com atividade profissional urbana e rural
atividade profissional, endereco, telefone: moléstia atugfp=0,8799), nem com os individuos que referiram
medicamentos em uso, pnemonia grave pregressa, tipoeumoniagrave (p=0,6096) e da mesma forma nos
de moradia, niumero de moradores na casa, esgoitedividuos que declararam contato com roedores
coleta de lixo, celeiro, contato com roedores . Essg§p=0,4842). Assim como nédo houve associa¢do entre
amostras foram processadas nas diluiges 1/50, 1/1@dulos de 100 e 400 para as mesmas caracteristicas
1/400 e 1/1600 e submetidas ao ELISA indireto paranalisadas.

RELACOES ENTRE A DISTRIBUICAO INTRAGASTRICA DE UMA REFEICAO LIQUIDA E
EPISODIOS DE REFLUXO NA DOENGA DO REFLUXO GASTRO-ESOFAGICO

José Ruver Lima Herculano Janior horas, usando a mesma refei¢cdo de prova liquida, se-
Orientador: Prof. Dr. Luiz Ernesto de Almeida Troncorguido de pH-metria de 24h.
Tese de Doutorado apresentada em 17/12/2002 Os resultados obtidos evidenciaram que:

1) ndo houve diferenca estatisticamente signifi-

A distensao das paredes gastricas constitui ugativa, entre pacientes com DRGE e controles, com
potente estimulo desencadeador de relaxamentos traglacao ao esvaziamento géastrico;
sitérios do esfincter inferior do es6fago, mas sdo es-  2) houve reducéo significativa da retencéo alimen-
cassos 0s conhecimentos acerca da funcdo motoratdonoestdmago proximal, em pacientes com DRGE
estdbmago proximal e da distribuicao intragastrica doom relacdo a controles (A§OQ/ ASC,, - média;
conteudo alimentar, na doenca do refluxo gastroesdesvio padrao: 0,568; 0,06 vs. 0,486; 0,07; p = 0,026);
fagico (DRGE). 3) nos pacientes com a DRGE, houve significa-

Este estudo teve como objetivo avaliar os perfisva correlagdo linear negativa entre os valores da re-
do esvaziamento gastrico e da distribuicao intragéstriencao alimentar no estdmago proximal e o numero de
ca e suas possiveis influéncias sobre a ocorréncia degisédios de refluxo gastroesofagico ocorrido, tanto no
episodios de refluxo, em pacientes com a DRGE. estudo pH-métrico pos-prandial (r = -0,69; p=0,005),

O esvaziamento gastrico e a distribui¢cdo intracomo no de 24 horas (r = -0,66; pp=0,005).
géastrica de uma refeigéo de prova liquida foram estu- Em concluséo, os dados obtidos sugerem que
dados por método cintilografico em 12 voluntariopacientes com a DRGE tém retencao de liquidos no
assintométicos e em 19 pacientes com a DRGE. @stdmago proximal anormalmente diminuida e que esta
pacientes submeteram-se, também, & manometria eatieracao parece contribuir para a patogénese dos epi-
fagica e ao estudo pH-métrico pdés-prandial de duasdios de refluxo.
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USO DA MINI-AVALIAGAO NUTRICIONAL COMO UM METODO DE AVALIAGAO DE RISCO
DE DESNUTRIGAO EM IDOSOS DE UMA COMUNIDADE DE RIBEIRAO PRETO, SP.

Roberta Rigo Dalacorte do, 13 foram classificados como em risco de desnutri-
Orientador: Prof. Dr. Eduardo Ferrioli ¢ao e 29 obtiveram pontua¢ado normal. Quando com-
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 20/12/200&rado ao diagndstico nutricional final, o desempenho

diagndstico da MAN mostrou sensibilidade de 100%

e especificidade de 74,3% embora o niumero de vo-

O estado nutricional dos idosos é estreitamentantarios estudados limite essa comparagédo. Os vo-

relacionado com seu estado imunoldgico e de sautietarios classificados como em risco pela MAN que
em geral, sendo o diagndstico nutricional de granderam eutréficos ou obesos foram avaliados individual-
importancia nessa faixa etaria. As opinides diferermente e detectou-se a presenca de varios fatores cli-
qguanto ao método preferivel no diagndstico de desnoicos que séo considerados de risco para desnutricao,
tricdo em idosos, utilizando-se, habitualmente, uma aveemo diminui¢ao involuntaria da ingestéao de alimen-
liacdo clinica detalhada associada a medidas antrogos, perda involuntaria de peso nos ultimos trés meses,
meétricas e avaliacdo bioquimica. Diversas escalas faso de mdltiplas medicac¢des continuamente, presen-
ram propostas para a avalia¢ao nutricional simplificadga de duas ou mais doencgas cronicas, habito alimen-
sendo a mais frequentemente utilizada, hoje, a Mitéar equivocado, com baixa ingestéo de proteinas e ali-
Avaliacdo Nutricional. O presente estudo teve commentos reguladores e alta ingestéo de carbohidratos e
objetivos estimar o desempenho da Mini Avaliaca@uto-avaliacdo pessimista de seu estado nutricional e
Nutricional no diagnéstico de desnutricdo ou do riscde saude. Considerando-se esses aspectos, dos 10
de desnutricdo em individuos idosos oriundos de unvaluntarios classificados como em risco pela MAN e
comunidade de Ribeirdo Preto-SP, bem como avaligue nao tinham diagndéstico nutricional final de desnu-
por parametros clinicos, antropométricos e laboratdricdo, pode-se dizer que oito estavam em risco de
riais, o estado nutricional desses idosos e comparar@ssnutricdo pela conjuncdo de fatores clinicos e
escores obtidos na Mini Avaliacdo Nutricional com oglietéticos. Conclui-se que os voluntarios desse estudo
dados obtidos atraves desses parametros. Quarentgpeesentaram prevaléncia de desnutricdo equivalente
dois idosos foram estudados (55% do género femingde idosos vivendo em outras comunidades brasilei-
no, média de idade 70,9 anos). No diagndstictas e em paises desenvolvidos e que a Mini Avaliacédo
nutricional final, trés voluntarios (7,1%) eram desnuNutricional € um teste rapido e facil de ser aplicado,
tridos e 12 voluntarios (28,6%) eram obesos. Os ogendo que, para essa amostra de individuos, ela de-
tros 27 voluntarios eram eutrdéficos. Pela MAN, nemonstrou ser eficaz, principalmente, para deteccéo de
nhum dos voluntérios foi classificado como desnutriindividuos em risco de desnutricao.

FARMACOLOGIA

PARTICIPACAO DO OXIDO NIiTRICO NA ELABORACAO DE RESPOSTAS AVERSIVAS PELO
COLICULO INFERIOR E PELA MATERIA CINZENTA PERIAQUEDUTAL DORSOLATERAL DE
RATOS

Fabricio de Aradjo Moreira do oxido nitrico, NOS), esta presente em estruturas do
Orientador: Prof. Dr. Francisco Silveira Guimardes sistema nervoso central responsaveis pela elaboracéo
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 15/08/200@ respostas a eventos aversivos, como Matéria Cin-
zenta Periaquedutal Dorsolateral (MCPDL) e Coliculo
O 6xido nitrico (NO) é um neurotransmissor gainferior (Cl). A estimulagdo elétrica ou quimica des-
s0so0, sintetizado apds a ativacédo receptores NMDi&s estruturas, em ratos, desencadeia comportamen-
para glutamato. A enzima de sintese do NO (sintases de natureza aversiva (reacées de fuga). E possivel
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que o NO participe da elaboracédo destes comporttn. Este efeito foi parcialmente inibido pelo pré-trata-
mentos pela MCPDL, uma vez que injecdes locais daento (10 min) com inibidor da guanilato ciclase (azul
inibidores de NOS resultam em efeito ansiolitico nale metileno, 100 nmol), e impedido por pré-tratamento
modelo do labirinto em cruz elevado (LCE), enquant¢10 min) com antagonista de receptores NMDA (AP7,
a de doadores de NO) (SIN-1 ou DEA/NO) result& nmol). O pré-tratamento com AP7 também impediu
em respostas aversivas de fuga. os efeitos do SIN-1 na MCPDL. Injecao de inibidor da

O obijetivo deste trabalho foi 0 estudo da partiNOS (L-NAME, 50, 100 ou 200 nmol) no ndcleo cen-
cipacdo do NO em eventos aversivos desencadead do Cl ndo resultou em efeito ansiolitico no modelo do
a partir do Cl ou da MCPDL. LCE, ao contrario do que ja se observou na MCPDL.

Injecéo de doador de NO (SIN-1, 300 nmol), no Estes resultados sugerem a participagéo de NO
nucleo central (mas ndo no cortex dorsal) do Cl dea elaboracéo de respostas aversivas pelo Cl, além da
ratos Wistar machos, resultou em reacéo de fuga carddCPDL. Estes efeitos do NO dependem da ativacdo
terizadgpor aumento de distancia percorrida, saltos de receptores glutamatérgicos do tipo NMDA, tanto
galopes em ratos submetidos ao modelo do campo abeo- Cl quanto na MCPDL.

IDENTIFICAGCAO DE PEPTIDEOS DO SISTEMA RENINA-ANGIOTENSINA COM ATIVIDADE
ANTINOCICEPTIVA NA SUBSTANCIA CINZENTA PERIAQUEDUTAL DE RATOS

Adriana Pelegrini da Silva peptideo em Ang lll, Ang IV, Ang Il (1-7) e fragmen-
Orientador: Prof. Dr. William Alves do Prado tos como a Ang Il (1-4) e Ang Il (5-8). A incubacao
Tese de Doutorado apresentada em 27/08/2002 de Ang Il também produz estes fragmentos, exceto a
Ang Il (1-4), pois a Ang Il ndo possui o &cido aspartico
O efeito antinociceptivo da microinjegéo de Angamino-terminal da Ang Il, e um produto extra, a Ang
Il na regido ventrolateral da substancia cinzentH (4-8). Todos os peptideos detectados, exceto a Ang
periaquedutal (PAG), assim como de seus precursb{1-4), aumentam o limiar nociceptivo dos animais no
res, tetradecapeptideo substrato da renina e Andelste de retirada de cauda. Além disso, a Ang Il (5-8),
(Prado et al. Submetido), associado a presenca de cemenor produto formado detectado nos sistemas
ceptores AT e AT, detectados nesta area por imunoeromotograficos | e Il, ndo tem atividade antinocicep-
histoquimica, indicam que o sistema renina-angioteriva detectavel via ATou AT,.
sina deve ter participacdo no controle da transmissdo A Ang Il e seus produtos de hidrolise séo sus-
nociceptiva no sistema nervoso central. Observamagptiveis a hidrolise enziméatica. A analise da hidrdlise
aqui que a Ang Il reduz a alodinia mecéanica desencda Ang Il e de seus fragmentos na presenca de inibi-
deada por inciséo cirurgica da pata de ratos. Susteiores enzimaticos , usando HPLC, pode ajudar a de-
tando a participagdo do sistema renina-angiotensit@rminar a importancia destas enzimas na produgao
enddgena na modulacdo nociceptiva tdnica mediadsmdogena do(s) peptideo(s) ativo(s) no controle noci-
pela PAG, observamos que antagonistas seletivos dosptivo da PAG. A Ang Il € hidrolisada principalmen-
receptores ATe AT, , microinjetados nesta area, in-te por aminopeptidases sensiveis a amastatina. Além
tensificam o comportamento nociceptivo dos animaiglisso, este inibidor também reduz a hidrdlise da Ang |l
No entanto, o efeito antinociceptivo da Ang Il,(5-8). As metalopeptidases parecem ser importantes
Ang Il e Ang | parece depender da producédo enddo metabolismo da ligacdo Tylte® e, aparentemente
gena de metabodlitos ativos, pois inibidores enzimaticosmbém da ligacéo PrePhé. A prolil-endopeptidase
como a amastatina ou bestatina, blogueiam tal ativida@o parece participar significativamente do metabolis-
de (Pelegrini da Silva 1998, esta tese). Assim avaliano dos peptideos do sistema renina-angiotensina na
mos in vitro se a PAG possui maquinaria enzimaticRAG.
necessaria para produzir fragmentos com proprieda-  Considerando o paradigma dos inibidores enzi-
des analgésicas. A analise por cromatografia liquidaaticos, sugerimos que fragmentos carboxi-terminais
de alto desempenho (HPLC) indica que o homogeneaiderivados da hidrélise de Ang Il por aminopeptidases
zado de “punches” da regido ventrolateral da PAG ire metalopeptidases desencadeiam antinocicep¢édo a
cubado com Ang Il produz rapida clivagem destgartir da PAG. Os resultados indicam também, pela
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primeira vez, que fragmentos da Ang Il, antes consda de cauda. Além disso, a Ang Il (5-8) parece produ-
derados produtos metabdlicos inativos, sdo capazeszleseu efeito antinociceptivo pela ativacdo de recep-
produzir analgesia a partir da PAG no teste de retiréeres diferentes do ATe AT,

EVIDENCIAS DA PARTICIPACAO CININERGICA NO DESENOLVIMENTO DA RESPOSTA
FEBRIL EM RATOS

Danielle Rodrigues dos Santos sistema cininérgico durante o desencadeamento da res-
Orientadora: Profa. Dra. Gloria Emilia Petto de Souzposta febril induzida pelo LPS.
Tese de Doutorado apresentada em 07/11/2002 Também foi observada a indugdo do RNAm para

e receptores Bem hipotalamos dos animais 4 horas
Tem sido demonstrado que a administracdo irepos a inje¢do iv de LPS (5 pg/Kg), fendomeno néo
tracerebroventricular de cininas induz elevacéo da tembservado em hipotalamo de animais que receberam
peratura corporal em animais experimentais. Entrésjecéo de solugéo salina estéril.
tanto, os mediadores envolvidos nesta resposta e o A administragdo icv de BK (5 a 20 nmol) em
envolvimento do sistema cininérgico no desenvolvimeranimais nédo tratados com captopril promoveu eleva-
to da resposta febril em resposta a pirogénicos ex6ggao transitoria de temperatura corporal, enquanto que
nos ainda néo foram estabelecidos. em animais tratados, a administragéo central de BK
Os objetivos deste estudo foram investigar a pa(5 e 10 nmol, icv) induziu uma elevacéo dose-depen-
ticipacdo do sistema cininérgico na resposta febril irdente da temperatura corporal que se manteve duran-
duzida pela administracdo intravenosa de LPS e ntestodo o periodo de observagéo (6 horas). A injegédo
respostas febris induzidas por vérios pirogénicos edo agonista seletivo para receptorgsid@s-Arg-BK
dogenos, como as citocinas, CRF e PFPF, e tambdMABK), em animais tratados com captopril néo pro-
investigar os mediadores envolvidos no efeito pirogénoveu qualquer alteracdo da temperatura corporal dos
nico induzido pela administracao central de bradicininanimais. No entanto, a inje¢céo de DABK (10 nmol, icv)
(BK) em ratos. 1,5 hora apos uma dose sub-efetiva de IL-13 (1ng,
Foi verificado que o tratamento sistémico (1 mgicv) promoveu significante aumento da temperatura
Kg, iv) ou central (20 nmol, icv) com o antagonistacorporal, sendo esta resposta reduzida pelo tratamento
seletivo para receptores BOE-140, reduziu de for- com DALBK (20 nmol, icv) ou celecoxib (5 mg/kg, vo),
ma significativa a resposta febril induzida pela admiiibidor seletivo da enzima cicloxigenase do tipo 2.
nistracdo intravenosa de 5 ug/Kg de LPS. Por outro Os tratamentos iv e icv com DALBK ou HOE-
lado, estes tratamentos ndo alteraram a resposta ind40 reduziram de forma sigificativa a elevagéo de tem-
zida pela administracdo de uma maior dose de LRfratura corporal induzida pela administracéo icv de
(50 pg/Kg, iv). O tratamento iv ou icv com antagonisBK (10 nmol) em animais pré-tratados com captopril.
ta seletivo para receptores, Bles-Arg-[Leu®|-BK O tratamento com HOE-140 reduziu todo o curso da
(DALBK), néo alterou a resposta febril induzida pelaesposta, enquanto que o tratamento com DALBK re-
administracdo de LPS (5 pg/Kg, iv). Além disso, aniduziu somente a fase tardia (a partir da@a) da
mais tratados com captopril (5 mg/Kg, sc. 1 hora arelevacdo de temperatura corporal induzida pela BK.
tes) apresentaram exacerbacédo da resposta febril Estes resultados sugerem o envolvimento de ambos
duzida pelo LPS (5 pg/Kg, iv), sendo este efeito totakFeceptores no desenvolvimento da resposta febril in-
mente revertido pelo tratamento iv com HOE-140duzida pela BK.
Estes resultados sugerem a participagdo das cininas O tratamento com HOE-149 ou DALBK (1 mg/
enddgenas na resposta febril induzida pela administridg, iv) ndo modificou as respostas febris induzidas pela
¢éo intravenosa de baixas doses de endotoxina peldministracdo iv de IL-113 (2,5 pg/Kg) e TNK5 pg/
ativacao de receptores do tipg, Possivelmente lo- Kg) ou icv de IL-18 (3 ng), TNE- (250 ng), IL-6
calizados no sistema nervoso central. (500 ng), CRF (5 pg) e PFPF (200 ng), sugerindo que
Foi observado que a administra¢do intravenosentre os mediadores envolvidos na resposta febril, a
de LPS (5 pg/Kg) induziu significativo aumento dosBK agiria em um passo anterior a liberacao das citoci-
niveis de BK livre, cinininogénio total e calicreina teci-nas. A elevagao da temperatura corporal induzida pela
dual no fluido cerebroespinal de animais febris 3 horasje¢&o de BK (10 nmol, icv) foi inibida pelo tratamen-
apos a injecéo. Estes dados, sugerem a ativagao tde@om lI-1ra (200 pg, icv) enquanto o tratamento com
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IL-ira (200 ug, icv) enquanto o tratamento com sTNFforam reduzidos de forma significativa pelo tratamen-
(0,5ug, icv)reduziu somente a fase inicial e o tratamento dos animais com indometacina.

to com IL-6Ab (5 ug, icv ) reduziu a fase final desta O tratamento com indometacina (2 mg/Kg, ip),
resposta. Alem disso, tanto o tratamento com o antdipirona (120 mg/Kg, ip), meloxicam (10 mg/Kg, vo)
gonista nao seletivo para receptores de CRF,,G:RF e celecoxib (5 mg/Kg) reduziu significativamente toda
(25 ug, icv), guanto o realizado com o antagonista sa-resposta induzida pela injecao icv de BK, enquanto
letivo para receptores CRF;Rantalarmina (20 mg/ que o tratamento com dexametasona (0,5 mg/Kg, sc) redu-
Kg, sc), reduziram parcialmente a elevacdo da tempeiu a resposta a partir dahbra apés a injecéo de BK.
ratura induzida pela injecéo icv de BK. A administra- Em conjunto, estes dados colocam a BK como
¢éo icv de BK (10 nmol) em animais tratados conum mediador central da febre induzida pelo LPS, visto
captopril induziu significante elevacado dos niveis dgue esta cinina é capaz de promover a liberacdo de
PGE, e PGE, no fluido cerebroespinal. Estes niveiscitocinas, PGS, e CRF.

PARTICIPACAO DO OXIDO NITRICO ESPINAL NA ANALGESIA INDUZIDA POR ESTIMULA-
CAO DE MECANISMOS DESCENDENTES DE CONTROLE DA DOR EM RATOS

Vania Aparecida Volpato Kina teve efeito significante sobre a alodinia tactil incisional.
Orientador: Prof. Dr. William Alves do Prado As doses de 2.0 e 5.0 pg de SIN-1 causaram antinoci-
Dissertacéo de Mestrado apresentada em 14/11/2002pcao em animais com ou sem leséo do FDL. Doses
maiores de SIN-1 (10.0 e 20.0 pug/ 10uL ) exacerba-

O envolvimento do 6éxido nitrico em processogam a alodinia incisional em animais com ou sem leséo
nociceptivos tem sido extensivamente apontado na lilo FDL. As doses de L-NOARG utilizadas (75, 150 e
teratura. Os efeitos pré- ou antinociceptivos do NC300 pg/ 10uL) reduziram a alodinia tactil incisional de
bem como de seus doadores e inibidores, apresentanmimais com FDL integro, e ndo afetaram a alodinia
resultados conflitantes dependendo das doses e doa animais com FDL lesado. O SIN-1 (5.0 pg/10 pL)
modelos utilizados. Neste estudo, foram aferidos dacilitou a antinocicepcao causada pela estimulacao
limiares de resposta de ratos em modelo de dor pers@étrica do nucleo dorsal da rafe (NDR) e do nucleo
tente apos leséo incisional na pata, submetidos ou nfiétectal anterior (NPAtA), enquanto que SIN-1 (20.0
a leséo do funiculo dorsolateral (FDL), area por ondeg/ 10uL)dificultou a antinocicepcdo causada por tal
trafegam vias descendentes de controle da dor. @stimulagdo. O L-NOARG néo teve efeito sobre a
animais foram tratados com doador de NO (SIN-1antinocicepcao causada pela estimulagdo elétrica do
ou com inibidor de sua sintese (L-NOARG). As doseBIDR e NptA. Estes resultados indicam a participa-
de SIN-1 utilizadas (0.1,2.0, 5.0, 10.0, 20.0 pg/ 10 pLgdo de modo dose-dependente do NO nos mecanis-
mostraram efeitos pro- ou anti-alodinicos de modmos de alodinia tactil incisional e de controle inibitério
dose-dependente. A menor dose utilizada 0.1 ug nédescentes.

FISIOLOGIA

EFEITOS DA CASTRACAO QUIMICA E CASTRACAO CIRURGICA NA CONCENTRACAO DE
HISTAMINA EM RATOS MACHOS PRE-PUBERES E ADULTOS

Cleuzenir Toschi Gomes Barbieri ticular tem sido intensamente estudado. Varios anéalo-
Orientadora: Profa.Dra.Alzira A.M. Rosa e Silva  gos superagonistas do LH-RH foram desenvolvidos.
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 12/07/2082dministracéo cronica destes agonistas leva a inibi-
¢do da funcao gonadal, resultando na chamada cas-
O papel do LH-RH na regulacdo da funcéo testracdo quimica.
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Os mastacitos tém sido estudados principalmenimo de animais pré-puberes, sendo que a administra-
te por seu envolvimento em reacdes alérgicas e inflgdo da testosterona na castracdo quimica tem efeito
matodrias. Estas células secretoras constituem a priestimulador, tendo efeito oposto na castracao cirdrgi-
cipal fonte de histamina. Dados da literatura mostraiwa. Observamos que nem a castragdo quimica, nem a
gque analogos do LH-RH atuam sobre o mastdcito canastracao cirargica com ou sem reposi¢ao de testos-
sando sua desgranulacéo e, portanto a liberacéo tdeona, afetam a concentracdo de histamina no pul-
histamina. Além disso, os mastdcitos séo afetados p@éo dos animais estudados. Os animais pré-puberes
los esterdides sexuais. Desse modo estudamos a irderesentam maiores niveis de histamina no pulméao,
racdo entre LH-RH e a testosterona na concentracgae o0s animais adultos. Estes resultados nos mos-
de histamina tecidual em animais pré-puberes e adutam a diversidade dos mastdécitos, indicando que os
tos. Nossos resultados mostram que a concentragd@astécitos de diferentes tecidos podem responder de
de histamina intratesticular aumenta significativament@odo diferente aos mesmos fatores, e que diferentes
com a castragdo quimica, acompanhada de testosf@ores podem estar atuando nos mastécitos modu-
rona, nas duas idades. Nossos resultados mostram tpredo a liberacdo de seus mediadores, nas diferentes
a castracao diminui a concentragdo de histamina riases do desenvolvimento.

ESTEROIDOGENESE EM CELULAS DA GRANULOSA PRODUTORAS DE 17R ESTRADIOL.
EFEITOS DE ANGIOTENSINA Il, ENDOTELINA-1 E PEPTIDEO NATRIURETICO ATRIA

Luis Henriqgue Montrezor paraposteriores analises hormonais. No final dos 6
Orientadora: Profa.Dra. Alzira A. M. Rosa e Silva dias de cultura as placas foram congeladas &£€ 20
Tese de Doutorado apresentada em 16/07/2002 para analises das concentra¢gfes de timidina. Os re-
sultados mostram que as células da granulosa cultiva-
Com o intuito de esclarecer as interagfes entidas com PVA e BSA sao viaveis mantendo producao
gonadotrofinas, esteréides ovarianos e fatores de creke E durante os 6 dias. A produgdo de P4 também foi
cimento sobre as funcdes foliculares, tem-se buscaduantida constante, sendo maior no meio com BSA. A
padronizar modelos experimentais que mimetizem eorrelacdo E P, € crescente até 96 (PVA) e 144
fisiologia ovariana. O presente trabalho utiliza model@BSA). O crescimento celular, analisado pela incorpo-
de cultura de células da granulosa bovinas, em meiacao de timidina foi significativo para PVA e BSA no
quimicamente definido, para estudar os efeitos d@mpo 144h. Os resultados morfologicos indicam que
Angiotensina-1l (A-1), Endotelina-1 (ET-1) e Pepti- as CG mantidas nesse modelo, condizem com células
deo Natriurético Atrial (ANP) sobre a esteroidogénefoliculares funcionalmente ativas vivo. Numa se-
se e crescimento folicular. Na primeira etapa dos egunda etapa, observamos os efeitos pré dominancia
perimentos, para a padronizagdo da cultura, ovari@gou pro atresia da All, ET-1 e ANP sobre a esteroi-
foram obtidos em matadouros e transportados atédogénese e o crescimento das CG mantidas em cultu-
laboratorio em solucdo salina a°3Z. Pequenos ra durante 96 horas na presenca de PVA. Aproxima-
foliculos (3-5 mm de didmetro) foram selecionados ddamente 500.000 células viaveis foram incubadas em
acordo com a vascularizacdo e coloracdo do fluidplacas de 24 fossas com 1 ml de meio, na auséncias e
folicular; abertos e lavados com meio de cultura. @resenca de diferentes concentra¢des'¢10 °,
meio foi composto por alfa-MEM, bicarbonato de s6diol10°, 108 e 10" M) de All, ET-1 e ANP. Os meios
Hepes, transferrina, antibioticos, selenito de sédio, amioletados foram estocados a *Q@ara posteriores
noécidos ndo essenciais, androstenediona, insulirenalises das producdes médias de pregnenolona,
fator de crescimento semelhante a insulina (IGF-1progesterona e estradiol, assim como do consumo de
polivinil alcool (PVA) ou albumina sérica bovina (BSA). androstenediona. Os resultados mostram que os pep-
Para estudar a esteroidogénese, 500.000 células fileos estudados participam ativamente nos proces-
ram incubadas com 1ml de meio de cultura e para 8ss esteroidogénicos, assim como durante a prolifera-
estudos da proliferacéo celular 200.000 células fazdo celular, dependentes da dose e do tempo da cultu-
ram incubadas com timidina triciada em 250l de meioa. Portanto, esses fatores de crescimento podem atuar
As celulas foram mantidas em estuda a3Z,5o0m em momentos cruciais na vida folicular (durante o des-
5% de CQdurante 144h, com trocas de 70% do meiw®io), onde um foliculo surge como dominante na onda
a cada 48h. O meio coletado foi congelado 8G20 com capacidade ovulatoria.
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CONTROLE NEUROQUIMICO DO “SET POINT” TERMORREGULATORIO

Alexandre Alarcon Steiner o contetido de cAMP e cGMP na regido anteroventral
Orientador: Prof. Dr. Luiz G. de Siqueira Branco  ao terceiro ventriculo (AV3V), onde a POA encontra-
Tese de Doutorado apresentada em 01/08/2002 se localizada.
Resultados principais: Primeiramente, através

Objetivos: Sabe-se que a temperatura corporde imunocitoquimica, observou-se que a POA con-
(Tc) é regulada ao redor de um “set point"tém uma grande quantidade de neurénios produtores
termorregulatério, o qual tem a area pré-optica (POAJe cAMP e cGMP. Em nossos experimentos, a admi-
como uma importante estrutura de controle. Diversasistracéo intra-POA de agonistas do cAMP e do
estimulos sdo capazes de alterar o “set poin€GMP produziu uma queda na Tc de cercade 1
termorregulatério. Dentre estes, estimulos infecciosd3e forma interessante, houve uma queda no contéudo
e inflamatorios elevam o “set point” termorregulatériode cAMP na AV3V durante a febre induzida por BGE
causando uma elevacdo na Tc, a qual € denominaglama reducéo no contéudo de cGMP durante a febre
febre. Por outro lado, em situacdes em que o apoiliteduzida por endotoxina. Por outro lado, durante a ana-
de oxigénio para os tecidos encontra-se prejudicaghiirexia induzida por hipdxia, houve uma elevag¢éao no
ha uma queda no “set point” termorregulatorio, culmiconteddo de cAMP e cGMP na POA. Visando-se
nando em uma redugdo na Tc, uma resposta que vésstar diretamente a hipétese de que uma redugdo no
sendo denominada anapirexia. A febre e a anapirexddMP e no cGMP na POA medeia a febre, verifi-
parecem ser respostas benéficas sob as condi¢cdesam-se o efeito do Rp-cAMPS (1 ug) e do Rp-cGMPS
gque sao induzidas. Nesse sentido, a febre aumentéla.ig), os quais sao inibidores das proteinas quinases
efetividade do sistema imune e inibe o crescimento diependentes de cCAMP e de cGMP, respectivamente,
maioria dos microorganismos patogénicos, enquansmbre a Tc. Como resultado, notou-se que a microin-
gue a anapirexia reduz o consumo de oxigénio e o0 ge¢do concomitante de Rp-cAMPS e Rp-cGAMPS,
tresse oxidativo em condic¢des de hipoxia. Entretantogimetizando assim uma queda concomitante na pro-
0s mecanismos intracelulares que ocorrem na PCducédo de cAMP e cGMP na POA, induziu febre nos
para gerar febre e anapirexia sdo praticamente destimais experimentais. Em relacdo a anapirexia, ob-
conhecidos. Uma vez que o AMP ciclico (CAMP) e aservou-se que a microinjecdo de Rp-cAMPS e Rp-
GMP ciclico (cGMP) parecem agir na POA reduzincGMPS na POA atenuou a anapirexia induzida por
do a Tc, o objetivo do presente estudo foi testar a hiipdxia.
pétese de que uma redugdo na producao intracelular  Conclusdo: Com base nesses dados, o presente
de cAMP e cGMP na POA medeia a febre, enquantestudo demonstra um importante papel do cAMP e
que um aumento na geracao destes nucleotideds cGMP, agindo na POA, na modulacéo do “set point”
ciclicos na POA medeia a anapirexia. termorregulatério, com uma queda nesses nucleotide-

Métodos: Mediu-se a Tc de ratos Wistar maeos gerando febre e uma elevagdo nos mesmos produ-
chos por biotelemetria ou por sonda colénica anteszindo anapirexia. Certamente, o conhecimento dos me-
apos o tratamento com diversos agentes farmacolégianismos neuroquimicos envolvidos na geracao de fe-
cos. Também fez-se um estudo imunocitoquimico dare e anapirexia podem gerar melhores estratégias para
localizacdo do cAMP e do cGMP na POA e dosou-sge controlar a Tc em condicdes de infeccdo e hipoxia.

CARACTERIZACAO DA FEBRE COMPORTAMENTAL INDUZIDA POR LPS EM SAPOS

Kénia Cardoso Bicego Nahas “set point” termorregulatério. Lipopolissacarideo (LPS)
Orientador: Prof. Dr. Luiz G. de Siqueira Branco  é um componente da parede celular de bactérias Gram-
Tese de Doutorado apresentada em 02/08/2002 negativas que é bastante utilizado para induzir febre
em animais experimentais. Em mamiferos, considera-
se que este agente ative uma cascata de eventos que
A febre é definida como um aumento regulade@ulminem na alteragéo da atividade de neurbnios da
da temperatura corporal (Tc), ou seja, um aumento doea preodptica (POA) no sistema nervoso central para
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induzir uma elevagdo na TC. Salvo algumas exce¢8e®/P em vertebrados ndo mamiferos) age como
a prostaglandina E€é considerada o mediador maisantipirético em sapoBufo paracnemisAs medi-
proximal da febre agindo na POA para aumentar das de temperatura de preferéncia dos animais fo-
“set point” termorregulatério. Além dos agentesram realizadas utilizando-se uma camara de gradi-
pirogénicos, que induzem a febre, existem também esite térmico. LPS induziu febre nas doses de 0,2 e 2
agentes antipiréticos, que inibem a sua manifestacdug/kg mas ndo nas doses de 0,002 e 0,02 mg/kg. O
dentre os quais um dos mais estudados em mamifegm®-tratamento sistémico com indometacina (5 mg/
€ a arginina vasopressina (AVP). Anfibios anuros, selikg), um inibidor da enzima ciclooxigenase, respon-
do animais ectotérmicos, regulam sua temperatura ca@avel pela sintese de PG, inibiu a febre induzida por
poral primariamente pelo comportamento, caracteri$PS. Os sapos cuja POA foi lesada também n&o
tica que tem sido relacionada diretamente com alterdesenvolveram febre quando injetados com LPS. Em
¢Bes do “set point” termorregulatério. Portanto, esteslacdo a AVT, este agente inibiu a febre induzida
animais constituem modelos experimentais interessaper LPS na dose de 300 pmol/kg quando injetado
tes para o estudo da termorregulacao e da febre gmrifericamente e na dose de 10 pmol/kg quando in-
vertebrados. Porém, os mecanismos envolvidos na fietado intracerebroventricularmente. Estes resulta-
bre comportamental em sapos permanece pouco @®s vao de encontro a hipétese inicial e indicam que
tudado. Neste trabalho foi testada a hipétese que a via mecanismos envolvidos na febre testados acima
das prostaglandinas e a POA séo importantes parapresentam uma histéria filogenética antiga entre os
desenvolvimento da febre comportamental induzida pmertebrados e ocorrem por alteragéo do “set point”
LPS e que a arginina vasotocina (AVT - analogo dgermorregulatério.

MECANISMOS DA REDUCAO DA LIPOLISE NO TECIDO ADIPOSO DE RATOS ADAPTA-
DOS A DIETAHIPERPROTEICA, LIVRE DE CARBOIDRATOS

Maristela Polachini Martins Afférri pela neurocitoglicopenia central, provocada pela infu-
Orientador: Prof. Dr. Renato Helios Migliorini sao intracerebro-ventricular de 2-deoxi-d-glicose
Tese de Doutorado apresentada em 16/08/2002  (10mg:30pL, por 20min).
A concentracao de noradrenalina ou as ativida-

Estudos anteriores do laboratdrio mostraram queges neuronais dos neutrotransmissores (dopamina e
ratos adaptados & uma dieta hiperprotéica, livre derotonina) no VMH e LH néo diferiram significativa-
carboidratos (HP), apresentam reduzida taxa de lipélismente em ratos alimentados HP e controles.
evidenciada por baixos niveis de &cidos graxos livres ~ Em concordancia com estudos prévinsivo
(AGL) plasméticos e por reduzidas taxas de glicer@ em fragmentos do tecido adiposo ou adip6aditos
liberado em incubacfes com fragmentos de tecidatro,atividade lipolitica do tecido adiposo perfundido
adiposo ou adipdcitos isolados. Para obter maiores iim situ, encontrava-se reduzida em ratos adaptados a
formagdes sobre o mecanismo dessa reducéo foratieta HP, como mostrado por concentragfes diminui-
investigados, no presente trabalho, os efeitos da dietas de glicerol no dialisado.
HP nos processos neurais de controle da lipdlise e na  Confirmado observacdes anteriores, a taxa de
atividade lipolitica dos adipdcitos. lipélise basal (ndo estimulada), estimada pela libera-

Os ratos foram adaptados por 15 dias a umgéo de glicerol para o meio de incubacéo, encontrava-
dieta hiperprotéica (w/w, 70% de proteinas, 8% dee reduzida em adipdcitos de ratos alimentados com
gorduras, livre de carboidratos) ou a uma dieta controlieta HP. A resposta lipolitica a agonistas adrenérgi-
le (16% de proteinas, 66% de carboidratos, e 8% des ndo-seletivos (noradrenalina, adrenalina, isoprote-
gorduras) antes dos experimentos, os quais foram menol e fenilefrina ) e seletivos (dobutamina, clembu-

alizados no estado alimentado. terol, CL316,243 e BRL 37,344) estava reduzida em
Os resultados obtidos podem ser resumidoaproximadamente 40%, em adipoécitos de ratos HP.
COomo a seqguir: Entretanto, a composi¢ao de adrenoceptores, a julgar

A adaptacdo a dieta HP nao afetou significatipela poténcia relativa dos diferentes agonistas, era si-
vamente nem a hiperglicemia, nem o aumento das camilar a de adipdcitos de ratos controles.
centracdes plasmaticas de glicerol e AGL induzidos A'inibicao, por um antagonista especifig®&R
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59,230, do aumento da lipdlise induzida pela noradre- Analisados em conjunto os dados acima permi-
nalina ou pelo CL 316,243 foi mais acentuada ertem as seguintes inferéncias:
adipécitos de ratos HP quando calculada como por-  Areduzida atividade lipolitica em ratos adapta-
centagem das taxas na auséncia do antagonista, rdas a dieta HP n&o parece ser devido a uma incapaci-
néao diferiu significativamente nos dois grupos experidade do sistema nervoso central de responder a sinais
mentais, em termos absolutos. estimuladores da lipdlise ou a mudangas na concen-
A resposta lipolitica a agentes lipoliticos que atutracdo de neurotransmissores centrais envolvidos na
am intracelularmente (dibutiril AMPc - DBCAMP, fors- ativacao simpatica.
kolina - FSK ou isobutilmetilxantina - IBMX) encon- A principal razéo para a reduzida lipélise basal
trava-se reduzida em adipdcitos de ratos HP. A es(irdo estimulada) em adipdcitos de ratos HP parece
mulagdo da lipdlise pelo DBCAMP e FSK estava reser uma modificacdo no processo intracelular de ati-
duzida em aproximadamente 45% em adipécitos deacao da lipdlise com uma menor proporcao da lipase
ratos HP, uma reducao similar a obtida em experimeheormonio sensivel na sua forma fosforilada (ativa).
tos com os agonistas adrenérgicos. A reducao da esiendo em vista estudos recentes da literatura, demons-
mulagédo da lipdlise por IBMX em adipdcitos HP, foitrando que os mesmos agentes lipoliticos usados no
menor (29%). presente trabalho aumentam a lipdlise em adipdcitos
A adicdo de adenosina deaminase (ADA) asem alterar o contéudo ou a atividade da HSL, a redu-
meio de incubacdo resultou em um aumento quantiida resposta dos adipécitos HP aos agentes lipoliticos
tativamente similar na atividade lipolitica de adipécitoprovavelmente resultou de uma deficiéncia dos pro-
de ratos HP e controles. A adicdo de ADA e IBMXcessos intracelulares de ativacdo da lipdlise, que nao
induziu um aumento na lipdlise similar ao induzido pelalependem da fosforilagdo da HSL. N&o é possivel des-
DBCAMP isoladamente em adipdcitos de ratos HR;artar a hipotese de que a dieta HP nao afeta a fun-
mas nao em adipdcitos controles, nos quais o aumerg@o ou a atividade dos adrenoceptores da membrana
induzido pelas duas drogas juntas foi menor do g adipdcito.
aquele produzido pelo DBCAMP. Outros estudos sdo necessarios para esclare-
A adaptacao a dieta HP ndo afetou o contéuder o motivo das alterac6es na atividade lipolitica dos
da proteina lipase horménio sensivel (HSL) noadipécitos induzidas pela dieta HP. A hip6tese é pro-
adipdcitos,mas induziu uma reducdo de 17% na atiyposta de que elas sejam devidas a uma redugdo man-
dade da enzima. tida da atividade simpética do tecido adiposo.

VARIABILIDADE DA PRESSAO ARTERIAL, RESPOSTA PRESSORA A TIRAMINA E FRE-
QUENCIA INTRINSECA DE MARCAPASSO CARDIACO DE RATOS ACORDADOS COM DIA-
BETE EXPERIMENTAL. EFEITO DA INSULINA

Lys Angela Favaroni Mendes submetidos a cirurgia para a implantacao de canulas,

Orientador: Prof. Dr. Hélio Cesar Salgado na artéria e e veia femorais, para registro da presséo

Dissertacdo de Mestrado apresentada em 23/08/2082eria pulsétil e administracdo de drogas, respectiva-
mente.

Os objetivos deste trabalho foram avaliar em Os animais diabéticos apresentaram hiperglice-
ratos ndo anestesiados com diabete crénico (12-16 sela (353+4,3 mg/dl), perda de massa crporal, e ten-
manas), tratados, ou ndo, com insulina, a variabilidadi&ncia a hipotensédo (98+2,4 mmHg) e bradicardia
da pressdo arterial, a resposta pressérica a admini802+6,1 bpm). O exame da variabilidade da presséo
tracdo de tiramina e a frequéncia intrinseca de marcarterial no dominio da frequéncia, por meio da analise
passo cardiaco. espectral (andlise autorregressiva), mostrou que hou-

O diabete induzido por meio da administracdwe, nos animais diabéticos, uma diminui¢do no compo-
de estreptozotocina (45-60 mg/Kg i.v.). Parte destagente de baixa frequéncia, o qual compreende a faixa
animais passou a receber tratamento insulinico (9 URe 0,2 a 0,75 Hz. A atenuacao da resposta pressora a
diario, até o dia do experimento. administracdo de tiramina (23+1,0 mmHg) e a redu-

Na véspera do experimento, os animais foramgéo da variabilidade da presséo arterial sugerem um
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comprometimento autondmico simpatico vasculamos animais controles (104+2,9 mmHg e 321+8,3 bpm,
Além disso, estes animais apresentaram uma diminuespectivamente). Entretanto, a atenuacao da respos-
¢do na frequéncia intrinseca de marcapasso cardigeopressora a tiramina (29+1,7 mmHg) nos animais
(313+5,9 bpm), indicando que o nodo SA também fdratados sugere alteracdo nas terminagfes simpaticas
afetado pelo diabete. e/ou alteragéo na responsividade da musculatura lisa

A terapia insulinica ndo so6 revelou o quadrorascular a determinados estimulos vasopressores.
hiperglicémio (110+3,7 mg/dL), como também preve- Em sintese, o diabete provocou alteracdes auto-
niu as alteracdes de perda de massa corporal presaefimicas cardiovasculares e, também, alteracdo do
te no diabete crénico experimental. Os valores de presedo SA, enquanto que o tratamento insulinico pre-
sdo arterial (105+1,7 mmHg) e de freqiiéncia cardiaeniu a maioria destas alteragfes, exceto as secunda-
ca basal (309+8,0 bpm) dos animais tratados com inias, nas terminacdes simpéticas e/ou musculatura lisa
sulina estavam mais proximos dos valores observadeascular.

PARTICIPACAO DO MESENCEFALO DE ANFIBIOS ANUROS NO CONTROLE DA VENTILACAO

Luciane Helena Gargaglioni Batalhdo provenientes de areas mesencefélicas envolvidas na
Orientador: Prof. Dr. Luiz G. de Siqueira Branco integracéo visual e auditiva, funcbes motoras e no aler-
Tese de Doutorado apresentada em 13/09/2002 ta comportamental também modulam a respiracéo. Os
efeitos destes sitios podem ser tanto inibitérios como
Apesar dos recentes avancos na fisiologia conexcitatorios e sdo primariamente na frequiéncia das
parativa, os mecanismos envolvendo o controle respscilzagdes bucais e na ventilagdo pulmonar.
ratério de anfibios estdo longe de serem entendidos,  Nos experimentos envolvendo o ndcleo do ist-
principalmente o papel de areas prosencefalicas mao foi utilizado o método de pneumotacografia para
controle respiratorio. Portanto, o presente estudo imedida de ventilagcdo. Nossos resultados também mos-
vestigou o papel do mesencéfalo de anuros na moduam que o nucleo do istmo néo participa do controle
lacdo da ventilagao, utilizando a estimulacéo elétriceentilatorio durante situacdes de normodxia normocar-
para identificar sitios capazes de estimular e inibir bica, mas exercem um papel inibitorio sobre a hiper-
ventilacdo. Também exploramos o papel de uma egentilacdo induzida pela hipoxia e hipercarbia, atuando
trutura mesencefalica especifica, o nucleo do istmyrincipalmente no volume corrente. Os provaveis me-
na modulacdo do padrédo episddico e no controkdiadores desta resposta séo o glutamato e o NO, uma
cardiorespiratorio durante a hipoxia e a hipercarbiaeez que a microinjecdo do acido kinurénco (antagonis-
dois dos provaveis mediadores desta resposta (gluta-de receptores ionotropicos NMDA e ndo NMDA)
mato e éxido nitrico). e de L-NAME (inibidor n&o seletivo da enzima NOS)
Nos experimentos de estimulacao elétrica a vepromoveu um aumento das respostas ventilatorias a
tilacao ficticia foi medida a partir do ramo mandibulaipoxia e a hipercarbia.
do nervo trigémio e do ramo laringeal do nervo vago, Com base nos dados do presente estudo, verifica-
utilizando a preparacap situ. Os resultados dos ex- mos que o nucleo do istmo ndo participa do controle da
perimentos com estimulacdo indicam que informacdgsessao e da frequéncia cardiacaBerio paracnemis.

ATIVIDADES DE FRACOES E TOXINAS PURIFICADAS DO VENENO DO ESCORPIAQ BRA-
SILEIRO TITYUS SERRULATUS EM CANAIS PARA POTASSIO

Aldo Rogelis Aquiles Rodrigues xinas que interagem com canais para potassio de bai-
Orientador: Prof. Dr. Wamberto Antonio Varanda xa (SK.) e de alta (BK) condutancia ativados por
Tese de Doutorado apresentada em 09/10/2002  célcio e com os controlados pela voltagem (Kv), em
estudos de ligagdo. A Apamina (SK a Iberiotoxina
Inicialmente, analisou-se o veneno d escorpia(BK . ) e a HongotoxinaKv) marcadas radioativa-
brasileiroTityus serrulatugjuanto a presenca de to-mente {29) foram utilizadas e a capacidade de algu-
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mas fracOes purificadas desse veneno, em deslocazando-se da técnica deltage-clamp A TsTX-Ka
ligacdo destes radioligantes de seus sitios receptot@equeia os canais Kv1.3 expressos em odcitos de
em membrana sinéptica de cérebro de rato, avaliadéenopus laevisom uma alta afinidade. Este bloqueio
Hongotoxing, umbloqueador de alta afinidade parafoi dependente do pH externo (He3,93 (pH 7.5),
canais Kv pertencentes a subfanfiiekermais pre- 9,48 (pH7.0) e 94,48 nM (pH 6.5) e completamente
cisamente dos membros Kvl.1, 1.2 e 1.3 e apresemversivel. A TsTX-K ndo afetou a dependéncia de
tando baixa afinidade para os canais Kv1.6, foi @oltagem da ativacdo ou da inativacdo dos canais
radioligante mais deslocado por uma das fracGes. UKv1.3. Algumas propriedades do bloqueio dos canais
polipeptideo presente nesta fracao e identificado conv1.3 pela TsTX-Ki foram também analisadas pela
sendo a Tityustoxina4< mostrou-se o componente técnica depatch-clampem uma linhagem de células
mais ativo em deslocar este radioligante. Esta toxinde mamiferos (L929), transformada para a expressao
purificada previamente, e conhecida por sua acéo priastavel destes canais. Neste sistemg médido foi
cipalmente em correntes nativas do tipo retificadorde 19,8 nM no pH 7,4 e a TsTXeKnao alterou as
retardada (ou tardia) que ndo se inativam, embora scanstantes de tempo de ativacéo, desativacao e daina-
acdo sobre um componente inativante em neurdnitisagao dos canais Kv1.3. Assim, toxina parece atuar
do génglio da raiz dorsal foi também descrita. Adiciocomo um bloqueador simples destes canais. Em con-
nalmente esta toxina é considerada como um blaluséo, os resultados sugerem que a TsTXeKima
queador seletivo de canais clonados do 8paker ferramenta Util para avaliar ndo apenas as func¢des dos
Kv1.2. Avaliou-se , no presente trabalho, a possivelanais Kv1.2, como previamente aceito na literatura,
interacdo da TsTX-K sobre os canais Kv1.3, um ou- mas também dos canais Kv1.3.

tro membro da subfamili@haler de canais K utili-

P@RTlClPAQAo DO OXIDO NiTRICO E MONOXIDO DE CARBONO NA TERMORREGULA-
CAO: ANAPIREXIA E FEBRE

Maria Camila Almeida sintase (NOS) durante a conversédo do aminoécido L-
Orientador: Prof. Dr. Luiz G. de Siqueira Branco  arginina para L-citrulina, enquanto que a enzima heme
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 20/10/2002igenase (HO) catalisa o metabolismo de heme para
biliveredina, ferro livre e CO.
O primeiro objetivo do presente estudo foi veri-

A anapirexia € uma queda regulada da tempdicar a hipétese que o NO e o CO participam da ana-
ratura corporal interna (Tc). Varios estimulos séo cairexia induzida por insulina e que o CO, ao invés da
pazes de induzir anapirexia como hip6xia, anemia, diliverdina ou ferro, é o subproduto da HO envolvido
DG e insulina. A ocorréncia de anapirexia em resposiesta resposta. A Tc dos ratos foi entdo medida du-
ta a insulina j& foi descrita ha 60 anos. Por outro ladeante a infusdo intravenosa (i.v.) de insulina (0,2 e 2U
a febre é um aumento regulado da Tc, e faz parte #g-th'), combinada com diferentes tratamentos
uma resposta complexa do hospedeiro a infeccdo mtracerebroventriculares (i.c.v.). Foi observada que-
inflamacao sistémica. O fator de crescimento derivada significativa da Tc apds infusédo de insulina. O tra-
do de plaquetas (PDGF) é uma proteina que exertaamento com R nitro- -arginina metil ester (L-
importantes fungdes no sistema nervoso central (SNQYAME, inibidor ndo seletivo da NOS, 200ug) combi-
Recentemente foi demonstrado que o PDGF induzado com a infusédo de salina ndo causou alteragoes
resposta febril quando injetado intracerebroventricusignificativas da TC. Quando os dois tratamentos fo-
larmente e que 0 mesmo pode agir como um pirogéniam combinados, a queda na Tc induzida por insulina
enddgeno no SNC. foi abolida. O tratamento i.c.v. com zinco deuteropor-

Os neuromoduladores gasosos 0Oxido nitricirina 2,4-bis glicol (ZnDPBG, inibidor da HO, 200nmol)
(NO) e monoxido de carbono (CO) exercem agfesio causou mudancgas significativas na Tc quando com-
termorregulatorias e tem sido demonstrado que dBnado com a infuséo de salina mas aumentou signifi-
mesmos participam tanto da febre quanto da anapireativamente a anapirexia induzida por insulina. Os tra-
xia. A producdo de NO é catalisada pela enzima N@mentos com o quelante de ferro deferoxamina (250
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ug) e biliverdina (152nmol) nao alteraram a anapiree Co na febre induzida por PDGF. A injecéo i.c.v. de
xia induzida por insulina, enquanto que o tratamentBDGF-BB produziu um aumento na Tc dependente da
com salina saturada com CO reduziu a queda na @iose. A febre induzida por PDGF-BB (10ng) foi exa-
induzida por insulina. Esses resultados indicam queaerbada pelo tratamento com L-NAME (200ug) e S-
NO, participa da geragdo da anapirexia induzida penetil-L-tiocitrulina (SMTC 2,5umol - inibidor seletivo
insulina enquanto que a via da HO/CO possui a furda nNOS), mas nao pela aminoguanidina (AG 200ug -
¢ao de prevenir quedas excessivas da TC duranteénibidor seletivo da iNOS). O tratamento com ZnDPBG
anapirexia induzida por insulina. Uma vez que os trg200nmol) ndo afetou a febre induzida por PDGF. Es-
tamentos com biliverdina e ferro ndo tiveram efeitoses dados indicam que o NO participa da febre induzida
enquanto que o CO reduziu significativamente a qugor PDGF e que a nNOS ¢é a isoforma da NOS res-
da na Tc induzida por insulina, podemos inferir que ponsavel pela sintese de NO nesta resposta. Além dis-
CO é o subproduto da HO envolvido nesta respostao nossos dados sugerem que a vida da HO/CO nao
Por fim, nés investigamos a participagdo do N@sta envolvida na febre por PDGF.

IMUNOLOGIA BASICA E APLICADA

FREQUENCIA DE CORONAVIRUS E RINOVIRUS COMO CAUSA DE INFECCOES RESPIRA-
TORIAS AGUDAS EM CRIANCAS

Izolete Santos Macedo AIDS e IRA baixa admitidas na enfermaria da pedia-
Orientador: Prof. Dr. Eurico de Arruda Neto tria do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 15/07/2002 Ribeiréo Preto - USP e 4- criangas menores de 12
meses de idade admitidas em centro de terapia intensi-
va (UTI) por IRA baixa em hospital da comunidade
Coronavirus humanos (HCoV) e rinovirus(Hospital Santa Lydia) em Ribeirdo Preto.
(HRV) séo importantes causas de infec¢des respira-  NOs encontramos 73/286 (25,5%) lavados na-
torias agudas (IRA) no mundo. A maioria das infecsais (LN) positivos para HRV e 18/286 (6,3%) para
¢Oes causadas por estes agentes sdo resfriados G0V nas criancas da creche em Salvador, Bahia; 26/
muns, mas complica¢des como sinusite, otite médiald8 (22%) LN positivos para HRV e 3/118 (2,5%)
ataques de asma sao frequentes. Ha poucos estudasa HCoV em criangas com chiado atendidas na UE;
sobre o impacto de HCoV e HRV no Brasil. N6s de16/73 (22%) LN positivas para HRV e nenhuma para
senvolvemos um ensaio baseado em RT-PCRHCoV em criancas com AIDS e IRA baixa; 5/31 (16%)
hibridizagdo para HCoV e temos usado este ensdidN positivos para HRV e nenhuma para HCoV em
juntamente com um ensaio de RT-PCR previamentziangas na UTI com IRA baixa. Interessantemente,
descrito para avaliar as frequéncias de HCoV e HRN@o hé diferenca estatisticamente significante na de-
em criancas com ARI. Estes ensaios foram testadtesccdo das freqiiéncias de HRV entre criangas com
em quatro grupos clinicos diferentes no Brasil: 1- criechiado e controles sem sintomas de IRA, das quais 9/
ancas menores de 2 anos de idade seguidas prospé{19%) foram positivas para HRV.
tivamente em creche para criangas carentes em Sal- HRV foi um frequente agente de IRA em crian-
vador, Bahia; 2- criangas menores de 12 anos de idgas em diversos grupos clinicos no Brasil, principal-
de que procuraram cuidados médicos na unidade dente entre as criancas da creche da cidade litoranea
emergéncia (UE) do Hospital das Clinicas da Facutropical onde as condi¢gdes ambientais sdo mais propi-
dade de Medicina de Ribeirao Preto - USP, com chéias a transmissao. Diferentemente de estudos feitos
ado; 3- criancas menores de 5 anos de idade cam hemisfério norte, nés ndo encontramos associacao
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significante de rinovirus com chiado. Consideravelmenim estudo sobre freqUéncia de dois dos mais impor-
te, 19% de 46 criancas vistas na EU por outros motiantes agentes de resfriado comum baseado em RT-
vos que nao IRA tiveram HRV detectavel seus LNPCR foi conduzido no Brasil, e a primeira vez que
Apesar de detectado com frequéncia baixa em ger&dlCoV foi detectado em nosso pais. Os dados suge-
HCoV tende a ser mais frequente nas criangas da crem que HRV e HCoV néo sé&o significantemente as-
che. Entretanto, HCoV nao foi encontrado em nenhwsociados com chiado e que a frequéncia de HCoV
ma crianca com IRA baixa, com ou sem AIDS. como causa da IRA no Brasil é similar aquela encon-
Até onde sabemos, esta € a primeira vez queada em regifes temperadas no mundo.

SEQUENCIAMENTO NUCLEOTIDICO COMPLETO E ESTUDOS ASSOCIADOS AO GENOMA
DO BUNYAVIRUS OROPOUCHE

Victor Hugo Aquino Quintana ORO e poderia ser usado na obtenc¢éo de sequéncias
Orientador: Prof. Dr. Luiz Tadeu Moraes Figueiredodesconhecidas de DNA adjacentes a regides curtas e
Tese de Doutorado apresentada em 17/07/2002 conhecidas de virus com gendmas mais complexos
conforme confirmamos ao testa-la para citomegalovi-
O virus Oropouche (ORO) que pertence ao géus. A seqiéncia do segmento L de ORO foi obtida
neroBunyavirusda familiaBunyaviridae € o agen- processando cDNAs sobrepostos. Esta possui 6846
te causador da febre do Oropouche, a segunda arlmcleotidios com uma ORF no sentido complementar
virose em nimero de casos humanos no Brasil. A ingue codifica a proteina L de 2250 amino&cidos. A ORF
portancia desta virose levou-nos a determinar, de foesta flanquada de uma RNC5' de 43 nucleotidios e de
ma inédita, a seqiiéncia completa dos segmentos dma RNC2' de 53 nucleotidios. A seqUéncia de
RNA L, M e S de ORO cepa BeAn1991. Para obteraminoacidos da proteina L de ORO foi alinhada com a
¢aoindividual de cada um dos trés segmentos de RNde outros virus da familiBunyaviridae,bem como
desenvolvemos método simples que incluia precipitasom a proteina PB1 do virus influenza. PB1 possui 4
¢do das particulas virais, purificacdo do RNA esitios ativos descritos: os sitios de ligacdo as extremi-
eletroforese deste em gel de agarose a partir do quiEldes 5' e 3' do RNA viral (5' VRNA e 31 vRNA), o
0s segmentos de RNA foram recuperados. O segmate atividade endonuclease para a producacage
to S de ORO foi amplificado por RT-PCR utilizandoprimer, e o de catalise para adi¢cdo de nucleotidios. O
primer inico desenhado com base na sequéncia 3' dinhamento mostrou que a proteina L de ORO possui
segmento S do virus Bunyamwera (protétipo do génes trés regides caracteristicas da RNA polimerase dos
ro). O seqlienciamento mostrou um segmento S covirus de polaridade negativa, e também uma quarta
754 nucleotideos tendo duas regides codificantes (ORig€gido conservada. Também, o alinhamento permitiu
sobrepostas no sentido complementar, as quais codififerir a localizacdo na protedna L dos virus da familia
cam a proteina N com 231 aminoacidos e a proteifBunyaviridaeos quatro sitios da proteina PB1 dos
NSs com 91 aminoacidos. Também, possui duas regiirus da influenza. Os sitios de ligacdo da 5’vRNA e o
Oes néo codificantes, uma na extremidade 5' (RNCHg atividade endonuclease para producacage
de 44 nucleotidios e outra na extremidade 3' (RNC3)imer estdo localizados na quarta regido conservada
de 17 nucleotidios. Para seqlienciamento o segmermta proteina L indicando que exerceriam papel impor-
M utilizamos um método dgenomic walkingem tante na funcéo desta proteina. Finalmente, a proteina
duas etapas: amplificacdo linear (AL) seguida de umd de ORO foi expressa el colie mostrou-se cor-
PCR comprimer unico (PCR-PU). O segmento M retamente montada por apresentar tamanho espera-
possui 4385 nucleotidios com uma ORF no sentiddo, de 26 kd, a eletroforese em gel de poliacrilamida e
complementar flanqueada por uma RNC5' de 3for ter sido reconhecida rimmmunobloting por
nucleotidios e RNC3' de 94 nucleotidios. A ORF codianticorpos policlonais.
fica a poliproteina de 1420 aminoacidos que, apds A segléncia nucleotidica completa dos trés seg-
clivagem, gera as glicoproteinas G1 e G2, e a proteingentos de RNA de ORO descrita neste estudo deve-
NSm. O método d&enomic walkingem duas eta- ra ser de muita utilidade para a sinteseumers
pas mostrou-se adequada no caso do segmento Mapecificos a serem utilizados numa RT-PCR para o
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diagndstico e estudo da epidemiologia molecular desser utilizadas como antigenos para o desenvolvimento
virose. Também, a producdo de proteinas virais rele métodos de diagndsticos sorolégicos ou como
combinantes de ORO, tal como a proteina N, poderacandidatas a vacinas.

ESTUDO SOBRE A IMUNOGENICIDADE DA PROTEINA PLC-a (FOSFOLIPASE-C) DE
MYCOBACTERIUM TUBERCULOSIS

Eduardo Dantas Casillo Gongalves intranasal estimularam uma producéo significativa de
Orientador: Prof. Dr. Célio Lopes Silva IgG2a, IL-12 e IFNy. antigeno especifica. A respos-
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 20/08/2@82nduzida foi mais direcionada a um padrédo Thl, que
caracteriza a ativacdo de uma resposta celular impor-
O presente trabalho teve como objetivo avalidante para a protecdo contra a TB. No entanto, ani-
a imunogenicidade da proteina fosfolipase-c (PLC-apais imunizados com DNA em solugdo ou com
espécie-especifica de Muberculosis em diferentes Salmonellacarreando o gene PLC-a e ndo desafia-
esquemas de imunizacdo. Inicialmente, avaliou-sedas com M. tuberculosis ndo foram capazes de con-
capacidade das constru¢des contendo o gene quetoaar a infec¢do, como mostraram os cortes histol6gicos
difica o antigeno PLC-a transfectar células eucaulmonares com presenca de grande quantidade de
ridticas. Nossos resultados mostraram que macréfeacilos intracelulares. A andlise do infiltrado celular
gos murinos foram capazes de expressar a protefnémonar mostrou presenca de linfocitos perivasculares
72 horas ap6és a transfeccdo. Uma vez confirmada intensa distribuicdo de macréfagos no tecido, apre-
expressao da PLC-a, animais Balb/c foram imunizaentando também destrui¢cdo parenquimatosa com ede-
dos com: 1) solucéo de DNA por via intramuscular oma alveolar. Nesse contexto as imunizacées com PLC-
intradérmica; 2) conM. bovis(BCG) carreando o a apesar de estimularem o desenvolvimento de uma
vetor de expressdo em micobactérias (pmv262) pasposta celular, parecem nédo proteger contra a infec-
via intranasal ou subcutdnea, ou 3) c@n c¢éo porM. tuberculosismas induzem a formacéo de
typhumurium carreando o vetor de expressao emma granuloma mais organizado, que parece conter a
células eucaridticas (pcDNA3) por via intranasal otcarga bacilifera em seu interior. Desse modo, a gran-
oral, ambos vetores carreando ou hdo o gene da Pldé-quantidade dos bacilos contidos no interior dos ma-
a. Nossos resultados mostraram que as imunizac@edfagos pode favorecer a agdo de drogas contra a
com DNA em solugéo por via intramuscular e c®m tuberculose, uma vez que conseguem conter alta car-
typhimuriumcarreando o gene da PLC-a por viga bacilifera dentro de granulomas.

ESTUDO SOBRE A INFECCAO POR FLAVIVIRUS BRASILEIROS EM MACROFAGOS DE
CAMUNDONGOS

Veridiana Ester Dias de Barros do dengue na sua forma hemorrégica, relaciona-se a

Orientador: Prof.Dr. Luiz Tadeu Moraes Figueiredo infecgdo macica de células macrofégicas.

Dissertacdo de Mestrado apresentada em 05/09/2002 Esse estudo objetivou investigar a infeccao de
macréfagos peritoneais de camundongos infectados
por diferented-lavivirus brasileiros. A infeccdo ce-

As arboviroses representam grave problema dalar foi inicialmente confirmada por teste de imuno-
saude publica no Brasil. Dentre as arboviroses, aquitdorescéncia indireta no qual observou-se fluorescén-
las transmitidas por mosquitos e causadas paia celular quando comparada a de macrofagos nao
Flavivirus sdo as mais importantes causadoras dafectados. O estudo inclui microscopia da varredura
surtos ou epidemias. Flaviviroses, como o0 dengue ena qual macréfagos infectados com o virus Rocio
febre amarela, sdo responsaveis por doencas hunfg@OC), febre amarela (YF), Bussuquara (BUS) e da
nas de grande morbidade e representativa mortalideacefalite de Saint Louis (SLE) apresentaram altera-
de. A fisiopatologia de algumas flaviviroses, como gbes da forma, tamanho e superficie, com acentuagéo
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no tamanho dos prolongamentos citoplasmaticdslavivirus. Células infectadas com ROC, SLE e BUS
(pseudopodos). A microscopia de transmissdo obserdo exibiram producéo alterada de IL-1R, ToNE-
vou-se, independente #tavivirusinfectante, altera- TGF- 31. Os macrofagos infectados com YF ndo mos-
¢Oes citopatoldgicas sugerindo grave comprometimentraram alteragéo na sintese de IL-113, TiNFas ini-
celular. Ocorreu hipertrofia do reticulo endoplasmétibiram a producdo de TGF- R1. A estimulagéo
co (rRE) por todo o citoplasma, com aparecimento dmacrofagica com LPS apés infeccdo por ROC, SLE
grandes vesiculas intracitoplasmaticas contendo, moYF inibiu a producéo de IL-1 e TGF- 31. Os virus
interior, material amorfo e finalmente granulado, conROC e BUS inibiram a producdo macrofagica de TNF-
particulas esféricas de tamanho variavel, muitas com BUS causou produ¢do aumentada de IL-13. Tam-
aproximadamente 50 a 60 nm de didmetro, provavebém, verificou-se que os macrofagos infectados com
mente, correspondendo a particulas virais em form&0OC, SLE, YF e BUS apresentaram produgéo au-
¢do. Os macréfagos infectados apresentaram rREentada de NO. Macréfagos estimulados com LPS e
hipertrofiado e com centros eletrondensos, caracterigfectados com os virus ROC, SLE e BUS (5000 MOI)
ticas que podem ser associadas a grande atividaderdestraram producédo aumentada de NO enquanto que
sintese protéica. Visualizou-se muitos ribossomos Ibs infectados com YF tiveram reducédo na producao
vres no citoplasma e, também, foi possivel observarde NO e BUS (500 MOI) n&o alterou esta producao.
complexo de Golgi com alargamento de suas vesiculas. A infeccdo porFlavivirus brasileiros causa
As mitocbndrias apresentaram-se preservadas e spnofundas alteracdes e graves danos as estruturas
alteracBes aparentes. Os ndcleos mostraram-se pedoplasmaticas macroféagicas devido a replicacéo vi-
servados em sua forma e posicao, mas frequentemeal Os virus e seus produtos foram visualizados em
te exibiam rarefac&o cromatinica. A imunomicroscopiaesiculas citoplasmaticas do rRE. Também, a infec-
eletrénica observou-se maior quantidade de particulgéo pelog-lavivirusinibe a sintese dastocinas IL-
de ouro coloidal nos macrofagos infectados quandt3, TNFea e TGF-R1. Estes achados sao de dificl inter-
comparados aos nao infectados. Antigenos dwetacdo por que, se algumas alteracdes de citocinas
Flavivirus foram observados nos macrofagos infecfavoreceriam a replicacao viral, outras seriam Gteis ao
tados, em diversos pontos dos citoplasmas, mais freentrole da infec¢do. Entretanto, quanto ao NO, foi
guentemente em vesiculas. nitida a producdo aumentada nas células infectadas
Também, estudou-se a produgéo de citocinasseigerindo que esta molécula gasosa deva atuar no
oxido nitrico (NO) nos macrofagos infectados contontrole da infec¢é@o celular pBlavivirus.

EXPOSICAO DOMICILIAR A ALERGENOS EM RIBEIRAO PRETO: EFEITO DE MEDIDA PARA
CONTROLE DA EXPOSICAO A ACAROS

Katia Regina Coimbra Tobias em 20/24 (83%) dos pacientes. Anticorpos IgE espe-
Orientadora:Profa.Dra.Luisa Karla de Paula Arrudgificos no soro, determinados através do sistema CAP
Dissel‘ta(;éo de Mestrado apresentada em 13/09/2Qﬁ%armacia), foram detectéveis par@mronyssinus’
D. farinae e Blomia tropicali@m 96%, 91% e 83%

EXpOSiQéO a alérgenOS do interior do domiCiIiQOS pacienteS, respectivamente; pamBnanicmm
incluindo acaros, baratas, gato, cachorro e fungos, esif, e para gato e cachorro em 13% e 26% dos paci-
associada a sensibilizacédo e desenvolvimento de asfifes, respectivamente.
e outras doencas alérgicas. No presente estudo, foi A quantificacdo de alérgenos na poeira domici-
avaliada a exposicédo a alérgenos de acaros [Ry foi feita por ELISA. .Niveis de alérgenos de acaros
pteronyssinug(Grupo 1 e Grupo 2), barata B.do Grupo 1 foram mais elevados nas amostras de cama,
germanica(Bla 1 e Bla g 2), gato (Fel d 1), e cachorgyando comparados as da sala de TV, chéo do quarto
ro (Can f 1), em um grupo de 24 pacientes com as@ozinha (MG 13,4 pg/g, 4,5 ug/g, 0,7 ug/g e 0,12 pg/g,
elou rinite, alérgiCOS a écarOS, residentes em Ribeir@%pectivamente)_ A|ergenos de barata foram mais ele-
Preto. Em um subgrupo de 19 pacientes, foi investiggados nas amostras de cozinha. Alérgenos de gato e
do o efeito da colocacéo de capas de colch&o e tachorro foram encontrados em todos ambientes da
vesseiro nos niveis de alérgenos de acaros. casa. Nos dimicilios com cachorro, os niveis de Can f

IgE total elevadax 100 kU/L) foi observada 1 foram significantemente mais elevados (MG 3,17 pg/
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g e 0,42ug/g, respectivamente). reduzir os niveis de alérgenos do Grupo 1 nas amos-
A colocacdo de capas de colchao e travesseitoas de poeira de cama, até seis meses apds a coloca-
impermeaveis a acaros e seus alérgenos foi eficaz g das capas.

CE)MPARAC}AO ENTRE PROMOTORES REGULADOS POR PhoP/Q POR MEIO DA EXPRES-
SAO DE GFPmut3(*): CONSTRUCAO DE UM SISTEMA PLASMIDIAL PARA EXPRESSAO
ESTAVEL DE ANTIGENOS HETEROLOGOS EM LINHAGENS ATENUADAS DE  SALMONELLA

ENTERICA TYPHIMURIUM
Lucinda Giampietro Brand&o cipalmente macrofagos. A proteina quinase de mem-
Orientador: Prof. Dr. Marcelo Brocchi brana, PhoQ, é ativada em baixas concentra¢cfes de

Dissertacdo de Mestrado apresentada em 11/10/200Ry?* concentragdes micromolares) e fosforila PhoP,
que ativa a expressao de pagC, pagD, mgtC e phoN.
Linhagens recombinantes atenua8aknonella Os promotores desses quatro genes foram amplifica-
enterica Typhimuriunatenuadas tém o potencial dedos por PCR e fusionados com o gene GFPmut3(*)
serem usadas para apresentacao de antigenos het@een fluorescent protein - gene repérter) o qual foi
logos ao sistema imune. Tais mutantes atenuados palkatido por mutagénese sitio dirigida. Plasmidios de alto
viruléncia sé@o ainda capazes de causar infec¢do trantmero de cépias (pYA3137) e de baixo numero de
sitéria. Estas linhagens mutantes sdo capazes de dépias (pYA3074) pertencentes ao sistema letal ba-
sencadear uma potente resposta imunoldgica tanto cémrceado asd de estabilizacdo foram modificados a
tra o antigeno heterélogo carreado quanto contra &ism de serem utilizados nas clonagens das fusdes
antigenos da prépria bacteria. As linhagens recomlgénicas entre promotor e gene reporter. Estes
nantes que ndo expressam os antigenos de uma fonpesmidios, depois de construidos, direcionaram a ex-
estavel sdo pouco imunogénicas. Sendo assim, fatoessao de GFPmut3(*) a partir dos promotores. Para
como estabilidade e nivel de expressao podem modsto, os plasmidios foram introduzidos nas linhagens
lar a resposta imune aos antigenos quando expresstsnuadas de S. enterica Typhimurj8887 e H683.
por estes organismos, podendo desta forma modificArexpresséo de gfpmut3(*) foi avaliada sob diferen-
a suaimunogenicidade. Alternativamente, sistemas ltes condi¢cdes de crescimento, como em diferentes
tais balanceados como os sistema asd foram prop@®ncentracdes de Mg no ambiente intracelular de
tos. Nesse caso, gene essencial ao crescimento da lmaaerofagos peritoneais de camundongos BALB/c, por
téria é deletado de seu genoma e inserido em plasmidiBsjorescent Activated Cell Sort (FACSofBecton
gue servirdo como carreadores do gene heter6logo.Dickson), e comparada com a expresséo obtida quan-
estabilidade da expressdo é assim garantida, masi@aum promotor constitutivo (trc) foi usado. Os resul-
utilizacdode promotores constitutivos nesses sistemtasdos indicam que a expressdo da proteina
pode ainda estar associada a indugdo de fraca resp@FPmut3(*) a partir do promotor de pYA3137 pagC
ta imune. Em especial, o desenvolvimento de sistengaa maior entre todos os promotores indutiveis avalia-
regulados que expressam antigenos basicamente quadds, mas ndo € maior do que a resultante na constru-
submetidos a condi¢des especiais encontradas no hgde com promotor constitutivo trc, freqientemente
pedeiro (inducdo de promotorewino), melhoraaes- usado no desenvolvimento de linhagens
tabilidade e imunogenicidade da linhagem recombinanteecombinantes. Ao cntrario das construcdes utilizan-
Apesar disso, poucos promotores tém sido exploradds promotor constitutivo trc, as constru¢des contendo
para esta finalidade e h& necessidade da caracteriea-promotores sob controle do sistema PhoP/Q ex-
cdo de novos candidatos. Dessa forma, a habilidageessam maior quantidade de GFPmut3(*) na ausén-
dos promotores dos genes pagC, pagD, mgtC e phaM de Mg*. Os resultados obtidos com as duas li-
em direcionarem a expressdo do gene (GFPmut3(fhagens de S. enterica utilizadas sugerem que o
reporter em linhagens vacinais de éhterica genotipo bacteriano influencia na expressédo de
Typhimuriumx3987AcyaAcrpAasd e H688aroAdasd, GFPmut3(*) em diferentes construcdes. Dessa for-
foi investigada neste estudo. Todos os quatro promotoia, acredita-se que unido do sistema asd com os pro-
res sao regulados pelo sistema PhoP/Q e séo induzidostores regulados pode melhorar a imunogenicidade
quando S. enterica esta no ambiente intracelular, pride linhagens vacinais de S. enterica.
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AVALIACAO DA IMUNOGENICIDADE DE DIFERENTES FRAGMENTOS DA VACINA pCDNA-3

hsp65
Claudia Andréa Alves de Araujo lgG1 e IgG2a anti-Hsp65. Essas constru¢des também
Orientador: Prof. Dr. Célio Lopes da Silva induziram resposta imune celular especifica. Células

Dissertacdo de Mestrado apresentada em 19/12/20@ais do baco e linfonodos inguinais dos animais imu-
nizados com pCDNA3-hsp65 e pCDNA3-hsp65G pro-
Tem sido recentemente demonstrado que a véferaram significativamente na presenca de Hsp65
cina pCDNAS3-hsp65 apresenta atividade profilatica eecombinante. A producado das citocinas IL-10, IFN-
terapéutica experimental. Essa vacina € constituida dama e IL-12 antigeno especifica foi elevada, carac-
gene hsp69Mycobacterium lepraee fragmento terizando um perfil misto Th1/Th2, porém com ten-
downstreande 1324 pb. Entretanto, uma investiga-déncia a resposta Th2. Esse dado corroborou com os
¢do mais refinada da resposta imune desencadeadavados titulos de anticorpos IgG1 e IgG2a. Também
por diferentes fragmentos do inserto dessa vacina aierificou-se um aumento no influxo de macroéfagos,
da ndo foi realizada. Também, néo foi estudada, a inélulas dendriticas, linfocitos B, linfécitos T CD4+e T
fluéncia do fragmentdownstreanao gene hsp65 na CD8+ no bago dos animais imunizados em relacéo
inducdo da resposta imune pela vacina. Para tal praes grupos controles (pCDNA3 e ndo imunizado). En-
pésito, foram construidos subclones da vacinfetanto, a resposta imune humoral e celular desenca-
pPCDNA3-hsp65, com a colaboracdo da Dra. Sylvialeada pela construcéo vacinal original pPCDNA3-hsp65
Cardoso Leéo (UNIFESP), para utilizagéo nos esquéi maior que aquela induzida por pPCDNA3-hsp65G.
mas de imunizacao e nos ensaios para avaliar a réss constru¢bes pCDNA3-N, pCDNA3-DS e
posta imune humoral e celular. As novas constru¢coge&DNA3-N59 ndo induziram resposta imune especi-
de DNA foram denominadas pCDNA3-hsp65G (G =ica.
gene hsp65, para diferenciar da construcéo vacinal  Por via intramuscular, as constru¢ces pCDNA3-
original, que contém gene hsp65 + fragmentdisp65, pCDNA3-hsp65G e pCDNAS3-N induziram ele-
downstreany pCDNA3-N (N= N-terminal da prote- vados titulos de IgG, IgG1 e IgG2a anti-Hsp65, proli-
ina Hsp65), PCDNA3-N59 (N59 = 59 pb codificanteferagdo celular e produgéo significativa das citocinas
da extremidade N-terminal da Hsp65) e pCDNA3avaliadas e aumento do influxo de macréfagos, célu-
DS (DS=downstream las dendriticas, linfécitos B, linfocitos T CD4+ e CD8+
Camundongos BALB/c foram imunizados porem comparacdo com os controles (pCDNA3 e néo
via intradérmica (Gene Gun) ou via intramuscular, cormunizado). Um perfil Th1 de resposta € induzido por
10 pg/dose ou 100 pg/dose, respectivamente. Forggs@DNA3-hsp65, pCDNA3-hsp65G e pCDNAS-N,
feitas trés imunizac¢des com intervalo de 15 dias entgpuiando injetadas por via intramuscular, uma vez que
elas; 30 dias apo6s aiBwunizacdo, os animais foram elevados niveis de IFN-gama e IL-12, além de eleva-
sacrificados e a resposta imune foi avaliada. A reslos titulos de IgG2a, foram detectados. Entretanto, ndo
posta imune humoral foi avaliada pelos titulos de antferam verificadas diferencas na ativagcdo da resposta
corpos IgG, IgG1 e IgG2a anti-Hsp65 através danune humoral e celular quando as construcdes
ELISA. A resposta imune celular foi avaliada utilizan-pCDNA3-hsp65 e pCDNA3-hsp65G foram compa-
do trés parametros: proliferacéo de células totais dadas. A construgdo pCDNA3-N desencadeou res-
baco e linfonodos inguinais por incorporacdo deosta imune em menor magnitude que as construgées
timidina triciada, producéo das citocinas IL-4, IL-10,p,CDNA3-hsp65 e pCDNA3-hsp65G. As demais
IFN-gama e IL-12 Hsp65-especificas por ELISA econstrucdes (pCDNA3-N59 e pCDNA3-DS) néao fo-
determinagéo do influxo de linfcitos B, linfécitos T ram imunogénicas.
CD4+ e CD8 +, macroéfagos e células dendriticas para ~ Esses resultados indicaram que a auséncia do
0 baco dos animais imunizados com as construcdes filagmentadownstreanao gene hsp65 interfere signi-
DNA. ficativamente na ativagéo da resposta imune humoral
Por via intradérmica (Gene Gun), as imunizae celular pela vacina, quando os animais foram imuni-
¢Oes com as construcdes a construcdo vacinal origirzgldos por via intradérmica (Gene Gun) com pCDNA3-
PCDNA3-hsp65 e pCDNA3-hsp65G, construcdo conhsp65G, constru¢éo que ndo contém o fragmento
tendo somente o gene hsp65 Mgcobacterium downstreamlsso sugeriu que existe a provavel parti-
leprag induziram elevados niveis de anticorpos IgGgipacéo de motifs CpG, presente no fragmento
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downstreamna inducéo da resposta imune, que foio da resposta imune humoral e celular pela vacina.
significativamente diminuida quando esse fragmentBssas diferencas na inducao da resposta imune pelo
foi retirado da construcdo de DNA pCDNA3-hsp65Gfragmentodownstreamparecem estar diretamente
Por outro lado, por via intramuscular, o fragmentaelacionadas com a quantidade de DNA que € injeta-
downstreanparece nao interferir no desencadeamerda nos animais e com a via de administracdo do DNA.

PAPEL DA MOLECULA DE ADESAO ICAM-1 NA INFECCAO EXPERIMENTAL POR

TRYPANOSOMA CRUZI
Mara Rubia Nunes Celes projeto visando avaliar o envolvimento de ICAM-1 na
Orientador: Prof. Dr. Jodo Santana da Silva resisténcia e/ou suscetibilidade a infecgdo experimental

Dissertacdo de Mestrado apresentada em 19/12/200@rT. cruzi.Para tal, camundongos selvagens (C57Bl/
6) e geneticamente deficientes de ICAM-1 (ICAM-
A miocardite chagésica aguda, causada pdr”) foram infectados comi.cruzi,cepa Colombiana
Trypanosoma cruzé caracterizada pela presenca dende foram avaliadas a parasitemia, mortalidade e
um intenso infiltrado de células mononucleares, riceniocardite. Nossos resultados mostraram que camun-
em leucdcitos e macréfagos, extensivo parasitismo ddsngos deficientes de ICAM-1 foram mais suscepti-
fibras cardiacas e nesta fase da doenca ndo ocovess a infeccdo, desenvolvendo altas parasitemias e
fibrose, ou esta € discreta. O recrutamento de leucraior taxa de mortalidade, quando comparados aos
citos da corrente sanguinea para o miocardio é uraaimais selvagens. A quantidade de ninhos de
etapa fundamental para a indugdo e manutencao daastigotas no tecido cardiaco e muscular esqueléti-
reacdo inflamatéria. As quimiocinas, citocinas e moeo, e no bago dos animais ICAM-1oi significante-
léculas de adesdo como o ICAM-1 (membro da supemente maior que nos controles (selvagens), embora, o
familia das imunoglobulinas) tem um papel crucial nanfiltrado inflamatério nos camundongos deficientes de
recrutamento de leucdcitos da corrente sanguinea p#@AM-1 tenha sido significativamente menor. Foi en-
0 miocardio, estando entre os principais reguladore®ntrada também uma reducéo consideravel de am-
deste processo. Durante a fase aguda da infec¢cdobas linfocitos T, CD4 e CD8 nos camundongos
células endoteliais e os miécitos cardiacos localizaddé€AM-1"-. Estes resultados sugerem que ICAM-1
no sitio inflamatorio ou proximo a este, apresentarasta efetivamente envolvido nos mecanismos de mi-
uma aumentada expressédo de ICAM-1. A interag&gragdo celular para o coragéo e que pode contribuir
entre ICAM-1 presente no endotélio, e as integringsara o estabelecimento e perpetuacdo da miocardite
na superficie dos leucdcitos resulta em firme ades&wduzida pofT. cruzi.De forma interessante, nossos
e posterior transmigracao das células através do endesultados também indicam que ICAM-1 contribui para
télio. Tais achados motivaram o desenvolvimento destesisténcia contra a infec¢do gorcruzi.

NEUROLOGIA

ESTUDO PROSPECTIVO DA EVOLUCAO ELETRO-CLINICA DE CRIANCAS QUE APRESEN-
TARAM PADRAO DE SURTO-SUPRESSAO EM POLIGRAFIAS NO PERIODO NEONATAL

Heidi Haveisen Sander grafico anormal que pode ser registrado desde o pe-

Orientadora:Profa. Dra.Regina M. Franca Fernandegdo neonatal, geralmente associado a encefalopatias

Dissertacdo de Mestrado apresentada em 02/08/20§@ves. Nbés avaliamos, através de estudo prospecti-
vo, 0 significado prognéstico do padrdo de surto-su-

O surto-supressdo é um padrao eletrencefalpressao neonatal em relacéo ao desenvolvimento neu-
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ropsicomotor e a evolucéo eletrencefalografica, colBEG sequenciais foram realizados, com média seme-
especial énfase no desenvolvimento de HIPSARRIThante de exames por crianca. As caracteristicas clini-
MIA, durante a fase de lactente. cas de Idade Gestacional, Idade Pés-Concepcional na
No periodo de janeiro de 1997 a julho de 199@poca da realizag&o das poligrafias, peso e etiologias
foram avaliadas prospectivamente dezesseis criangasnbém foram semelhantes entre ambos o0s grupos.
gque apresentaram, surto-supressao neonatal @rnprogndstico desfavoravel foi observado em vinte e
poligrafias realizadas nos bercarios do Hospital daguatro criancas, quinze (62,5%) do grupo com surto-
Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Pretsupressédo neonatal e nove (37,5%) d grupo controle,
USP (HCFMRP). Um grupo controle foi formado porsendo pior o progndéstico nas criangas com surto-su-
quinze criancgas selecionadas ao acaso, no mesmo peesséo (p=0.04, teste de Fisher).
riodo, com idades pos-concepcionais semelhantes as  Oito (8) criangas desenvolveram HIPSSAR-
das criancas com surto-supressdo neonatal e queRIFTMIA na fase de lactente, das quais sete (7) ha-
nham suspeita de disfuncéo neurolégica sendo, por estam apresentado surto-supressao neonatal e apenas
motivo, submetidas a poligrafias neonatais, que tanuma era do grupo controle. Esta diferenca foi estatis-
bém mostraram anormalidades outras que ndo o pa&zamente significante (p=0.04, teste de Fisher). Em
drdo de surto-supressdo. Estas 31 criancas forammco (5) destas criancas o padrdo de surto-supresséo
acompanhadas nos ambulatérios de Neurologia Infanéta invariante e duas (2) tinham o padréo variante.
e Epilepsia do HCFMRP por periodo minimo de um O nivel sérico de fenobarbital por ocasido da
ano, aonde se submeteram a avaliacao neuroldgicaealizacdo das poligrafias foi semelhante nos grupos
eletrencefalogramas (EEG) seqienciais, bem comacam surto-supressao e controle, ndo parecendo ser fator
avaliacdo neurorradioldgica e exames soroldgicos, bideterminante no desenvolvimento do surto-supresséo,
quimicos e genéticos. Um total de 69 poligrafias e 60estas criangas (p=0.23, teste de Mann-Whitney).

ESTUDO DO EFEITO DO STATUS EPILEPTICUS EM RATOS JOVENS E ADULTOS NA IN-
DUCAO DE NEUROGENESE DAS CELULAS GRANULARES E REORGANIZAGCAO SINAPTICA
DAS FIBRAS MUSGOSAS

Flavia Araujo Guedes neurogénese poderia estar associada ao brotamento
Orientador: Prof. Dr. Jo&o Pereira Leite das fibras musgosas. Entretanto ainda ndo se sabe qual
Dissertacéo de Mestrado apresentada em 09/08/2002apel das células granulares recém geradas na for-
macado do brotamento das fibras musgosas.
O objetivo deste trabalho foi estudar, no modelo

A administracdo de agonistas colinérgicoexperimental do litio-pilocarpina, os fenbmenos de neu-
muscarinicos (polocarpina ou litio seguido de pilocarogénese, brotamento das fibras musgosas e perda
pina) em roedores induz o aparecimento de criseeuronal em animais de 15, 21, 40 e 180 dias p6s-na-
limbicas seguidas por crises secundariamente genetais (p15, p21, p40 e p180).
lizadas étatus epilepticusSE) e, apdés um periodo Para avaliar a taxa de neurogénese, animais, nas
latente os animais apresentam crises espontaneasidades mencionadas acima, foram submetidos a qua-
correntes. As alteracdes comportamentais, eletrendes horas de SE por litio-pilocarpina: trés dias apos foi
falograficas e histopatolégicas sdo semelhantes as aiministrada a bromodeoxiuridina (BrdU) sendo que
teracdes observadas em pacientes com epilepsia plusteriormente os animais tiveram seus cérebros pro-
lobo temporal. Nesses modelos foi observada a exisessados contra imunohistoquimica para BrdU. Para
téncia de brotamento das fibras musgosas na zoaealiar a intensidade de brotamento das fibras musgo-
supragranular do giro denteado que se assemelhaas e perda neuronal animais nas mesmas idades fo-
com aquele descritos em tecidocerebral humano cormm submetidos ao SE por litio-pilocarpina e mortos 60
esclerose hipocampal. Estudos recentes demonstthas apds. Os cérebros foram processados para as
ram um aumento na neurogénese das células granualoracao de neo-Timm, Violeta de Cresil e Hemato-
res do giro denteado apoés a indugdo de SE pela admilina-Eosina (H.E.).
nistracdo de pilocarpina ou litio-pilocarpina e que esta Nossos resultados mostraram que a neurogé-
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nese observada nos animais do grupo p15 diminumais jovens (pl5 e p21) apresentaram uma discreta
gquando comparado com a dos animais do grupo coperda celular, sendo a perda mais evidente nos
trole enquanto que os animais do grupo p21 apresesubcampos CAl e CA3. Os animais de idades poés
taram uma taxa de neurogénese bastante supenmatais mais tardias apresentaram uma perda celular
guando comparada com os animais controles. Nmsais intensa em todos os subcampos, sendo que a ca-
animais com idade po6s-natais mais tardias a taxa deada de células granulares e o subcampo CA2 esta-
neurogénese ndo aumentou apds SE em relacdo aam relativamente preservados. Nossos resultados in-
animais controles. Os resultados da coloracéo de naticaram gque a neurogénese e o0 brotamento das fibras
Timm indicaram que houve um aumento progressivmusgosas séo dois fen6menos independentes, e que 0
do brotamento das fibras musgosas com a idade. Meotamento das fibras musgosas parece estar mais re-
andlise da perda neuronal observamos que os animkisionado com a intensidade de perda celular.

O ENVOLVIMENTO DA VIA BRADICININA-OXIDO NiTRICO NA IMUNORREATIVIDADE A PRO-
TEINA FOS - INDUZIDA PELO ESTIMULO ELETRICO DO SEIO SAGITAL SUPERIOR - NA
PORCAO CAUDAL DO NUCLEO ESPINAL DO NERVO TRIGEMIO: IMPLICACOES NA FISIO-
PATOLOGIA DAS CEFALEIAS PRIMARIAS DE ORIGEM VASCULAR.

Marcelo Cedrinho Ciciarelli (SNO) que reproduzem integralmente a RN. Face ao
Orientador: Prof. Dr. Alexandre Pinto Corrado exposto, propusemo-nos avaliar o papel da BC e da
Tese de Doutorado apresentada em 25/10/2002 SNO, no processo nociceptivo da IN bem como, em
vista da BC liberar quantidades apreciaveis de SNO
(Rubanyii, 1993), avaliar o envolvimento da via BC-
Evidéncias envolvendo animais e humanos indiSNO nessa hocicepcdo. Empregamos modelo elabo-
cam a participacao na fisiopatologia das cefaléias priado para o gato (Kaube et al., 1993) adaptando-o para
marias, do sistema trigeminovascular (STV) cuja atie rato, que correlaciona quantitativamente os efeitos
vacgado, desencadeia uma inflamac&o neurogénica (INpduzidos por estimulos elétricos no seio sagital superi-
mediada pela serotonina, (5-HT), prostaglandinasr (SSS), com a atividade neuronal da por¢éo caudal
(PGE, e 1), bradicinina (BC), taquicininas (Sub. P edo nucleo espinal do trigémeo (PCT), avaliada atraves
CGRP), histamina (H) e éxido nitrico (NO), responsada imunorreatividade a proteina Fos (Fos-IR).
veis pela vasodilatacdo e aumento de permeabilidade (1) Os parametros estimulatérios adaptado ao
vascular que caracterizam o perfil inflamatério da INato (20V; 0,3Hz. 250us, durante 30 min) induziram
(Moskowitz e cols, 1984, 1989) e das crises dessasspostas significativas (p<0,05-n=5) da Fos-IR, com-
cefaléias (Goadsby et al., 1992; Sarchielli et al., 2000paradas com os controles (n=2) cirurgicamente pre-
embora nessas Ultimas o seu sintoma primordial, a dparados mas néo estimulados (2) O tratamento prévio
continue tema controvertido face a indefinicdo do(s)30 min) com L-NAME (10 mg/kg i.p.) causou queda
agente(s) enddgeno(s) especificamente envolvido(significativa (p<0,05- n=3) da Fos-IR, confirmando os
nesse processo nociceptivo, impedindo a adocéo desultados de Kaube et al., (1993) no gato, sobre a
uma terapéutica mais racional. Em modelo de dor eparticipacdo do NO nesse processo nociceptivo. (3)
cées, nosso grupo (Corrado e Balejjo, 1992: Ciciarelldug e 10ug de BC i.c. induziram Fos-IR dose-depen-
1996) confirmou ser a BC o mais potente agentéente e significativas (p<0,05, n=6, para 3ug e p<0,01,
algdégeno conhecido, desencadeando, pela via carotide=8 para 10ug) em relacdo aos controles (10 ul de
(i.c.), uma resposta nociceptiva (RN) representadsalina usada como solvente, n=5). (4) O tratamento
por hiperpnéia, hipotensao, bradicardia e vocalizacaprévio com L-NAME (10 mg/kg i.p.) causou queda
ao contrario das taquicininas, que induzem somengggnificativa (p< 0,05 n=4) da Fos-IR induzida por 10
hipotenséo, da 5-HT e PGs, que somente confirmag de BC indicando a participacao da via nitrérgica no
ram a atividade hiperalgésica, potencializando a RNrocesso nociceptivo induzido pela BC. A salina (0,3
induzida pela BC, e os doadores de NO, tipo SIN-Inl i.p) usada como solvente do L-NAME nao teve
gque promovem somente hipotensao, fazendo excecédluéncia significativa nos efeitos da BC (p>0,05 -
os derivados tidlicos do NO, tipo S-nitrosocisteinan=4). (5) A significativa FosIR induzida pela SNO
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(p<0,001 - n=6), que ndo sofreu alteracBes significatéefalico pois, nesta eventualidade, além da frequiente
vas pelo tratamento prévio (30 min) com L-NAMEtosse seca e do raro angioneurotico, conhecidos efei-
(20 mg/kg i.p.), confirma os resultados obtidos no maos adversos da terapéutica com os inibidores da ECA,
delo de dor em cées e reforga o aventado papel desretamente relacionados com o aumento da BC no
ses derivados tidlicos, no sistema nitrérgico, provavefasma e nos tecidos, deveréo ser também considera-
ativadores dos nociceptores, tornando altamente sdies, nos pacientes hipertensos e geneticamente pre-
gestiva a sua mediacao na dor induzida pela BC, cordispostos as cefaléias primarias, eventuais efeitos do-
tituindo a via BC-SNO. (6). Confirmando a participa-lorosos do segmento cefalico. (8) Tal possibilidade tor-
¢ao de receptores,Bm estimulos nociceptivos pro- nou-se altamente sugestiva ao demonstrarmos a ca-
vocados pela BC, a injegcdo prévia (10 min) dgacidade de o HOE 140 (400 pg/kg i.p.) reduziu de
bloqueador seletivo desses receptores (HOE 140 - 4ima significativa (p< 0,05 - n=3) a FosIR induzida
ug/kg i.p.) causou uma queda significativa da Fos-1Relo estimulo elétrico do SSS, indicando a via BC-SNO
induzida por 10 ug de BC (p<0,001 n=4). (7) A aplicacdna génese desse estimulo nociceptiovo, com possiveis
prévia (30 min) do captopril (1 mg/kg i.p.), inibidor daimplicacBes na fisiopatologia e terapéutica das cefa-
cininase Il inativadora da BC, potencializou de formégias primarias. Havendo sido demonstrado que o em-
significativa (p<0,001 - n=5) os efeitos induzidos por $rego do HOE 140 em ensaios clinicos, visando a sua
Hg de BC. Assinale-se que sendo a cininase |l a propedicacia em afecgfes do trato respiratério envolvendo
enzima conversora das angiotensiva (ECA), depreBC como agente causal, ndo ter apresentado efeitos
ende-se o largo emprego do captopril em terapéuticalaterais importantes (Akbary et al., 1996), torna-se
antihipertensiva e, portanto, 0 seu uso devera ssugestivo 0 seu ensaio clinico como uma nova alterna-
reavaliado caso se demonstre o envolvimento da viva terapéutica para o tratamento das cefaléias de
BC-SNO nos processos dolorosos do segmentwigem vascular.

SOBRE O DIAGNOSTICO DE CRIANGCAS SEGUIDAS EM UM PROJETO “ESTIMULACAO
PRECOCE” ENFOQUE NOS FATORES DE RISCO E PREVENCAO

Luiza Helena Acerbi Caran do maior nimero possivel de dados, foram consulta-
Orientadora:Profa.Dra.Carolina A. R. Funayama dos os prontudrios das criancas (nascimento e segui-
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 28/11/2082nto) e maes (pré-natal), na Rede Publica de Saude
- Postos de Saude, Hospital de Batatais e Hospital das
Clinicas de Ribeirdo Preto. Para a elaboracéo do diag-
O conhecimento, em nivel regional, das causa®stico etioldgico, foram também obtidos dados de ava-
gue levam as criangas a um Programa de Estimulaclimcao do Servico de Pediatria da APAE e do Progra-
Precoce, permite o estudo dos fatores de riscomea de Residéncia de Genética Médica do Hospital das
direciona metas locais de prevencéo de deficiénciaGlinicas de Ribeirdo Preto, em estagio curricular na
Com o intuito de obter este conhecimento, foram avaPAE. Inicialmente, as 73 criangas foram subdividi-
liadas, no periodo de setembro de 1999 a junho de 20@ths em grupos a partir dos achados ao exame clinico:
73 criancas de 1 a 47 meses de idade, em atendimebistirbios motores (30%); Dismorfias ou Malforma-
no projeto “Estimulacéo Precoce” na Associacado dosbes (26%); Desnutricdo (15%); Macrocefalia (11%);
Pais e Amigos dos Excepcionais (APAE) de Batataidflicrocefalia (10%) e Retardo do Desenvolvimento
cidade do interior do estado de S&o Paulo. Foi utilizaddeuromotor sem outros sinais (8%). Procedeu-se, a
um protocolo de atendimento médico neuroldgico iniseguir, a identificacdo, em cada grupo, dos fatores de
cial, previamente elaborado pela autora, aplicado conizco, antecedentes e exames subsidiarios. A partir das
rotina de primeira consulta em todos os pacientes eimformacdes obtidas, foi possivel elucidar os fatores
caminhados a instituicdo, com quesitos como fatoresmausais em 64% do total de criancas, sendo 37% de
de risco maternos, gestacionais e perinatais e interausas ambientais, 23% genéticas, 3% provavelmen-
corréncias clinicas subseqlientes, além de dadostdegenéticas e 1% multifatoriais. Evidenciou-se que:
desenvolvimento neuromotor, antecedentes familiare$; ainda séo relevantes em nosso meio fatores ambi-
exame clinico e exames subsidiarios. Para a obtencéiatais que levam a encefalopatia hipoxico-isquémica
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e infartos cerebrais no feto ou neonato, com conste de uma avaliacdo continuada. Propde-se que as in-
guente paralisia cerebral; e também a desnutricdo corfmmacdes tenham um fluxograma pré-determinado,
causa de atraso no desenvolvimento; 2- a alta taxa peermitindo seguimento eficaz desde a pré-concepcao,
contribuigdo dos dados colhidos para o diagndsticom documentagéo informatizada e acessivel, com
anéalise dos fatores de risco foi indicativa davistas a este seguimento por todas as equipes de sau-
aplicabilidade do protocolo de avaliacdo proposto; erde ou profissionais individualmente por onde passa a
tretanto, conclui-se, que o protocolo precisa fazer pacrianca, a méae e a familia.

OFTALMOLOGIA

DESCOMPRESSAO ORBITARIA NA ORBITOPATIA DE GRAVES: COMPARACAO ENTRE TRES
TECNICAS CIRURGICAS

Valmor Rios Leme Dos pacientes que apresentavam neuropatia
Orientador: Prof.Dr.Antonio Augusto Velasco e Cruzdptica no pré-operatério, 70% melhoraram a fungéo
Tese de Doutorado apresentada em 09/08/2002 visual independente da técnica utilizada. O efeito
descompressivo médio obtido com D2 foi de 4,37mm.
Quando combinada a retirada da parede lateral D1,
Foram estudadas 112 érbitas, de 63 pacientesse efeito foi acrescido de 0,36mm, valor estatistica-
submetidos & descompresséo orbitaria. Trés modafirente ndo significativo. Na descompresséo D3, o efei-
dades descompressivas foram utilizadas: a descoto-descompressivo médio foi de 5,76mm, estatistica-
pressdo D1 combinava a retirada da parede laterah@ente diferente do das outras duas.
descompresséo D2, que era o acesso transconjuntival ~ As trés técnicas mostraram-se eficazes e se-
infero-medial. A descompressédo D3 abordava as pguras, sendo que a técnica D2 demonstrou ser a de
redes medial, teto e assoalho por via coronal. melhor relagdo custo/beneficio.

TRACOMA EM iNDIOS YANOMAMI DO MEDIO RIO NEGRO

Jayter Silva de Paula Marauid, localizado nas proximidades da regidao do Alto
Orientador:Prof.Dr.Antonio Augusto Velasco e CruzRio Negro. As faixas etérias foram divididas em 3
Tese de Doutorado apresentada em 01/11/2002 categorias (criangas, adultos e idosos). O tracoma se

mostrou endémico em todas as comunidades visita-

das. De modo geral, 30,3% dos individuos apresenta-

Os Yanomami constituem um dos ultimos gruvam tracoma. As mulheres foram significativamente

pos indigenas primitivos do Brasil. Eles passaram mais afetadas (37,4%) que os homens (23,9%). As
ter, apenas ultimamente, algum contato com outras ctitrmas de tracoma inflamatério alcancaram prevalén-
turas, sendo que aspectos epidemiolégicos de doencésde 24,9% em criangas e a forma cicatricial alcan-
oculares entre os Yanomami sé&o virtualemnte descgeu 13,9% entre os adultos e 35,21% entre os idosos.
nhecidos. Um estudo de tracoma foi realizado, pel@riquiase e opacidades corneanas ndo foram detecta-
primeira vez, entre indios Yanomami da floresta tropidas. A observacdo de tracoma endémico entre os
cal do estado do Amazonas, préximo a divisa comanomami € um fator relevante para se entender a
Venezuela. Exames oftalmoldgicos foram realizadospidemiologia da doenca na floresta tropical brasileira
num total de 613 individuos (338 homens e 275 mulhe& demonstra a necessidade de um programa de con-
res) de oito comunidades Yanomami ao longo do Ritvole de tracoma nessa regido.
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ANALISE DE UMA TECNICA DE MEDIDA OBJETIVA DA TORCAO OCULAR

Maria Cristina Nanako Kobayashi posicéo de desvio, com o sistema reproduzindo o mes-
Orientador: Prof. Dr. Harley Edison Amaral Bicas mo movimento sofrido pelo olho. Avaliados pacientes
Tese de Doutorado apresentada em 08/11/2002 com desvio horizontal comparados a pacientes nor-

mais, cujos olhos efetuaram movimentos de abducéo

e/ou aducdo sem inclinagéo de cabeca. A medida da

A torcdo ocular tem sido alvo de pesquisa popossivel tor¢éo foi realizada por meio de dois pontos

cerca de dois séculos, entretanto, sem um método dfixds escolhidos arbitrariamente na superficie ocular,
consiga quantificad-la facilmente. Os métodos descrpréximos ao limbo corneal de cada paciente; a dife-
tos deparam-se com falhas técnicas. O estudo desnca da posicado da linha formada entre esses dois
creve método desenvolvido para quantificar objetivgpontos corresponde ao valor da tor¢do. A variacédo do
mente o desvio torcional em estrabismos. Desenvolvérro do método é de 2,42% a 3,97%, logo, pode ser
do sistema para captura de imagem pelo alinhamenteproduzido e para se conseguir uma torgao com pre-
dos eixos antero-posterior ocular e da camera coaiséo de 1o niumero de medidas necessarias para cada
auxilio de mentoneira, apoio de testa e fixador de cgaciente é de 1,58 a 5,48; o valor de tor¢ao quantificada
beca. Foram analisadas imagens “digitalizadas”, cufai da ordem de I2m estrabicos e em pessoas nor-
boa definic&o foi possibilitada por uma lente macrobjemais, sendo que se verifica intor¢éo e a extorgdo tanto
tiva de 100mm, em posicao priméria do olhar e emo olho direito quanto no esquerdo.

ORTOPEDIA, TRAUMATOLOGIA E REABILITACAO

ESTUDO RETROSPECTIVO DOS TRAUMATISMOS DE MAOS E DEDOS ATENDIDOS NO
HOSPITAL DAS CLINICAS DA FACULDADE DE MEDICINA DE RIBEIRAO PRETO NO ANO

DE 2000
Marisa de Céssia Registro Fonseca dia foi 27,3+16,7 anos, variando entre 1 més até 88
Orientador: Prof. Dr. Nilton Mazzer anos. A mao dominante nao foi informada na maioria

Tese de Doutorado apresentada em 17/12/2002 dos prontuarios. Estudantes (28%) e profissionais que
lidam com maquinas e ferramentas (24%) foram as
Um estudo retrospectivo foi realizado com paatividades mais acometidas. As méaos direita e esquerda
cientes que deram entrada na Unidade de Emergé&oram lesadas quase igualmente. A incidéncia de le-
cia do Hospital das Clinicas de Ribeirdo Preto, Brasitdes isoladas foi 73,2%. Acidentes de transito e
num periodo de janeiro a dezembro de 2000, com l&ceracbes com vidro e serras foram as causas mais
sbes traumaticas nas maos. O objetivo foi descrevecamuns das lesfes, acarretando frequientes diagnosti-
distribuicdo dos dados dessa populacéo de pacientesos de fraturas (33%) e lesdes tendinosas (20,3%).
propor a formulagéo de uma campanha de prevencas criangas do sexo masculino sofreram freqientes
de acidentes com as maos. O estudo epidemioldgif@turas (28,6%) e as criangas do sexo feminino so-
foi realizado mediante investigacao feita nos prontudreram frequentes queimaduras (28,6%). Conclui-se
rios médicos desses pacientes. Um sistema de pipte a incidéncia das lesdes traumaticas das maos é
cessamento de texto, banco de dados e estatistica pata, e a reducdo desse tipo de acidente pode aconte-
epidemiologia em microcomputadores EPI INFO 6,04zer com um resultado de um processo de educacéo,
foi usado para armazenar e analisar as informacgéesivolvendo a populagéo, profissionais da saude, edu-
Os resultados revelaram que, em uma amostra aleat@&dores, representantes de entidades e governo em
ria simples de 355 pacientes investigados, a idade ny@-ogramas de prevengéo.
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SINDROME DO IMPACTO DO OMBRO. ANALISE CRITICA DA DESCOMPRESSAO
SUBACROMIAL ENDOSCOPICA

Dagoberto de Oliveira Campos nantemente abaixo do nivel do horizonte; e o grupo lll,
Orientador: Prof. Dr. Claudio Henrique Barbieri  formado por 10 pacientes que executavam apenas ati-
Tese de Doutorado apresentada em 18/12/2002 vidades cotidianas, sem vinculo empregaticio. O teste
dainjecdo de anestésico de Neer, realizado na fase pré-

A descompressdo subacromial endoscopicaperatoria em todos 0s pacientes, revelou ser importan-
apresenta-se como alternativa ao tratamento cirdrge no prognostico dos resultados obtidos. A descom-
co aberto convencional da sindrome do impacto. @ressdo subacromial endoscépica apesar de eficiente
objetivo deste trabalho foi realizar um estudo critic@omo método de tratamento, demonstrou complexida-
da técnica endoscoépica visando analisa-la como fode na sua implementagéo. A possibilidade de inventariar
ma de tratamento, avaliar prospectivamente os re-espaco articular confere a ela condi¢cdes exclusivas
sultados obtidos e, investigar as condi¢des potenciam relacdo aos procedimentos restritos ao espago
mente capazes de influenciar nos resultados. Reatiubacromial. A avaliacao dos resultados foi realizada
zou-se a descompressdo endoscoOpica do manguitam base no protocolo de pontuagcédo da Universidade
rotador em 42 pacientes (43 ombros), os quais forada Califérnia (UCLA), cuja variacao total média entre
avaliados clinicamente nas fases pré e pos-operatis fases pré e pds-operatorias revelou diferenca alta-
rias, assim como submetidos ao tratamento cirdrgmente significante, corroborado sujetivamente por um
co, exclusivamente pelo autor deste estudo. Os celevado indice de satisfacdo individual. O
térios iniciais para a exclusédo de pacientes consistiesbridamento das lesdes parciais do manguito rotador,
ram na coexisténcia de rupturas completas do maem pacientes com atividades que nao exigem esforcos
guito rotador ou do tenddo da porcédo longa do b&cima do nivel do horizonte, mostrou-se eficaz como
ceps, de instabilidade glenoumeral e de capsulite aderma de tratamento. A avaliagdo dos resultados reve-
siva. Os pacientes foram divididos em 3 grupos, coeu que o periodo de tempo para o retorno pleno as
forme o tipo de atividade desempenhada. O grupcakividades pessoais e profissionais mostrou-se prolon-
era constituido por 17 pacientes, cujas atividades prgado. Conclui-se que a descompressao endoscopica do
fissionais exigiam o uso do brago predominantememnanguito rotador, embora tecnicamente complexa, é
te acima do nivel do horizonte; o grupo Il, por 15uma alternativa confiavel e aprimorada para o trata-
pacientes (16 ombros), cujas fun¢des eram predonmiento da sindrome do impacto.

OTORRINOLARINGOLOGIA

CRICOTIREOIDOSTOMIA:AVALIACAO DE UM INSTRUMENTO CIRURGICO

Guido Antonio Marques Bighetti cedimento pode provocar complicacfes, imediatas ou

Orientador: Prof. Dr. Rui Celso Martins Mamede tardias, nos pacientes a ela submetidos.

Dissertacao de Mestrado apresentada em 25/10/2002 Neste trabalho, foi testado um instrumento cirur-
gico para realizar a cricotireoidostomia. Esse instrumen-
to, o cricotiredstomo, consiste em um tubo metalico, ci-

A cricotireoidostomia tem se mostrado um médindrico e curvo, com uma haste horizontal e um mandril
todo cirdrgico eficiente nas emergéncias médicasle ponta cortante.

gquando o suporte ventilatorio se impée como medida  Assim construido, foi usado em seis pacientes em

extrema para preservar a vida. iminente risco de morte. A experiéncia mostrou que o

A falta de um instrumento adequado ao promodelo inicial do cricotiredstomo era limitado e neces-
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sitava de adaptacBes. Foram feitas entdo algumas niicativamente as complicacdes imediatas da cricoti-
dificacdes, como o fechamento do orificio acessériceoidostomia (sangramento, falso trajeto, lesdo das
de ventilagdo, o aumento do comprimento e da supgyaredes laringeas), tdo comuns quando se usa bisturi
ficie de corte da extremidade distal do tubo e do mandadl faca.

e o0 uso da sonda de Foley como alternativa paraimpe- O modelo final do cricotire6stomo mostrou-se
dir, quando necessério, a entrada de sangue no condapaz de, ao penetrar na laringe, promover a ventila-

to laringotraqueal. ¢do do paciente até mesmo na ocorréncia de sangra-
Um instrumento adequado pode diminuir signi-mento.

PATOLOGIA

ASSOCIAGAO ENTRE INFECGAO VIRAL PELO EPSTEIN-BARR E EXPRESSAO DE P63 e
P53 NO CARCINOMA MAMARIO

Alfredo Ribeiro da Silva pouco diferenciados (11,76% do total). Houve corre-
Orientador: Prof. Dr. Sérgio Zucoloto lacdo entre a expressao do EBV e do p63 (p 0,0005),
Tese de Doutorado apresentada em 23/08/2002 mas ndo entre o EBV e o p53 (p 0,1018). Apenas um
dos carcinomas positivos para o p63 co-expressou p53.
As células neoplésicas positivas para o p63 co-expres-
Recentemente verificou-se correlagcdo entre insaram o 1A4 e o 34RE12, mas ndo a CK7. Houve
feccao viral pelo Epstein-Barr (EBV) e o desenvolvicorrelacdo do EBV com tipo histolégico, sendo mais
mento do carcinoma mamario, mas o mecanismo pefegiiente no carcinoma ductal pouco diferenciado. O
qual isso ocorre ndo esta claro. O gene p63 € um a3 correlacionou-se com o estadiamento patolégico,
logo do gene supressor tumoral p53 cujo papel naamanho tumoral, grau histologico, acometimento
neoplasias necessita ser melhor investigado. Este ttefonodal e negatividade para RE. Concluindo, existe
balho tem por objetivo verificar a possivel associacacorrelacdo entre a expresséo do EBV e do p63, mas
do EBV com o p63 e p53, assim como a relacdo dwdo do p53, no carcinoma mamario. O p63 marca es-
p63 com o p53, no carcinoma mamario. Oitenta e cimpecificamente as células mioepiteliais no tecido ma-
co carcinomas mamarios foram submetidos ao métorario normal, mas nao pode ser usado como um mar-
do imuno-histoquimico com os anticorpos anti-EBV-cador confidvel para detectar micro-invaséo nos car-
EBNA1, anti-p63, anti-actina muscular (1A4), anti-p53cinomas intra-ductais. O p63 raramento é expresso
anti-receptor de estrégeno (RE) e anti-receptor de prem carcinomas invasores, sendo um marcador de
gesterona (RP). Os carcinomas positivos para o p@&diferenciacdo tumoral. Nos carcinomas ductais, as
também foram submetidos a dupla marcagcdo imung€lulas malignas positivas para o p63 possuem
histoquimica utilizando-se o0 p63 com o0 1A4, citoceraimunofenotipo semelhante as células mioepiteliais, su-
tina 7 (CK7) e 34R3E12. Os dados clinicos e histopagerindo que os tumores positivos para o p63 se origi-
tolégicos foram obtidos dos prontuarios médicos (idaaam de células progenitoras mamarias primarias que
de, menopausa, estadiamento patolégico, tamankofrem diferenciacéo divergente para células ductais
tumoral e acometimento linfonodal). O p63, assine mioepiteliais durante a expansao clonal. Os dados
como o 1A4, marcou uma camada Unica de céula® presente estudo ndo favorecem um papel direto do
circundando os ductos e acinos de tecido maméarpgb3 na tumorigénese maméaria. Entretanto, o p53 rara-
normal. No carcinoma intraductal o p63 mostroumente é co-expresso com o p63, sugerindo que o p63
positividade continua em apenas 5 dos 12 casos ayssa atuar indiretamente como um oncogene por ini-
liados. Nos carcinomas, o EBV e p53 foram expredir o p53. Essa hipotese também poderia explicar por-
sos em 37,64% e 21,17% dos casos, respectivamergae o p63 correlacionou-se com varios fatores de mau
enquanto o p63 foi expresso apenas em carcinomagnaostico.
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EXTRACAO E QUANTIFICACAO DE DNA DE CELULAS OBTIDAS POR IMPRINTS E RASPA-
DOS DE FiGADO

Camila Nunes de Morais Ribeiro em metanol:acido acético (3:1), por 45 segundos (gru-
Orientador: Prof. Dr. Luiz Cesar Peres pos IMA e RMA). O material obtido de uma Unica
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 26/07/20@2ina de cada caso dos quatro grupos foi submetido
a extracdo de DNA com Wizard® Genomic DNA

As anomalias congénitas estdo presentes eRurification Kit, Promega, que foi quantificado. Pos-
cerca de 30% das necropsias pediatricas realizadasiormente, 0 DNA de cinco casos de cada grupo foi
no HCFMRP-USP e ja representam a primeira causaibmetidos a amplificacéo por PCR multiplex do gene
de morte pés-neonatal na cidade de Ribeirdo PretAZF. Os resultados mostraram que houve grande va-
constituindo-se em um verdadeiro problema de saldiacdo da quantidade de DNA extraido em todos os
publica. A definicdo diagndéstica destes casos, fundgrupos, de 20 ng/uL a 8 640 ng/uL, com media de
mental para permitir agdes no @mbito médico-hospitd-071,33 ng/uL para o grupo 195, 717 ng/pL para IMA,
lar bem como das politicas do setor, € muitas vezd427,33 ng/uL para R95 e 1774 ng/uL para RMA. Ana-
dificil, motivo pelo qual diferentes tipos de investigalise estatistica ndo paramétricas de Kruskal Wallis
¢ao devem ser utilizados. Um destes recursos é a analig®ontou diferenca estatisticamente significante entre
do DNA, seja por PCR ou outras técnicas moleculales, sendo que o melhor foi o raspado fixado em etanol
res, que pode ser obtido de diferentes fontes e form85%. No entanto, a média de todos os grupos foi su-
de fixacdo. No entanto, varias dificuldades surgemerior a quantidade necessaria para PCR ou Southern
guando se utilizam tecidos fixados rotineiramente erBlot. Da mesma forma, ndo houve diferencas qualita-
formol, incluidos ou ndo em parafina, que se constituivas avaliadas pela amplificacdo por PCR entre os
em nas formas mais comuns de tecidos disponiveitiferentes materiais e fixadores. Conclui-se que, ape-
para exame nos Departamentos de Patologia. O obfar dos raspados fixados em etanol 95% serem com-
tivo do presente trabalho foi desenvolver um protocolparativamente melhores do que 0s outros, os imprints
simplificado e de baixo custo para a coleta e fixa¢afixados em etanol 95% também s&o uma boa fonte de
de células oriundas de tecido hepatico de necropsiBNA, apresentando maiores facilidades de fixacdo
pediatricas com o intuito de se determinar se 0 DNAo que os raspados. Os imprints permitem ainda a ava-
extraido apresentava-se em quantidade e qualidaligeao citologica e FISH pela ndo superposi¢do de cé-
adequadas, contornando os problemas da fixacao duas, sendo portanto uma fonte mais versatil do que os
formol ou inclusdo em parafina. Para tanto, foram caaspados. Desta forma, os imprints de figado fixados
lhidos imprints (grupos 1) e raspados (grupos R) dem etanol 95% dever&o ser incorporados ao protocolo
figado de 15 casos de necropsias pediétricas fixadde investigacdo de anomalias congénita humanas no
em etanol 95% (grupos 195 e R95) , por dez minutosH#CFMRP-USP.

RADICAIS LIVRES, GLUTATIONA E ALFA TOCOFEROL NO FIGADO E NA MUSCULATURA
ESQUELETICA, APOS ESFORCO FiSICO AGUDO EM RATOS SEDENTARIOS

José Alexandre Bachur na inducéo de alguns processos celulares adaptativos.
Orientador: Prof. Dr. Sérgio Zucoloto No presente estudo, objetivou-se analisar as
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 07/10/20€@ncentragées médias de MDA, de glutationa reduzi-
da (GSH) e de vitamina E, no figado e no musculo
No estresse oxidativo, resultante do desequilibriesquelético de ratos sedentarios, submetidos ao es-
entre os radicais livres (RL) gerados e a capacidaderco fisico agudo realizado em agua, com duracéo de
dos sistemas antioxidantes, o nivel da Peroxidac&®' e 100", sob as intensidades baixa, média e alta,
Lipidica (PL), avaliada pela concentracdo de malorrespectivamente relativas as sobrecargas corpéreas
dealdeido (MDA), geralmente é maior, podendo comSCC) de 0%, 3% e 5% do peso corporal. Para tanto,
prometer a integridade celular. Embora alguns est@eram utilizados 38 ratos machos da raca Wistar, divi-
dos sugiram que os RL, sejam deletérios as estruturdislos nos grupos A (esforco fisico por 50, B (esfor-
celulares, outros atribuem a estes radicais a proprige fisico por 100" e C (grupo controle). Os grupos A
dade de atuarem inicialmente como elementos chavesB foram subdivididos em I, Il e Ill representando
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respectivamente as intensidades baixa, média e altaédias de GSH no figado, mantiveram-se semelhan-
Os animais foram sacrificados sob anestesia induzides a do grupo controle. No musculo gastrocnémio, o
pelo éter sulfurico, com a subsequente retirada de fragpnsumo de GSH manteve-se maior ao longo dos 100',
mentos de figado e de musculo gastrocnémio pasmmente no esfor¢o de baixa intensidade. O consumo
estudos morfoldgicos e bioquimicos através da dosde vitamina E no figado foi maior nas situacdes de
gem das concentracdes de MDA, GSH e vitamina Enédia e alta intensidades aos 50' e aos 100'. No mus-
A microscopia 6ptica, ndo houve lesdes dignasulo gastrocnémio, foi maior somente nas situagées
de nota no figado e no musculo esquelético. Poréme média e alta intensidades aos 100'.
observou-se no figado que, independentemente da  Estes dados permitem, concluir que, 0s primei-
sobrecarga corpérea que, a PL € maior aos 50' ews 50' de esforco fisico agudo, independentemente
relacdo ao grupo controle e ao periodo de 100'. Nta intensidade de sua realizacao, se caracteriza como
musculo gastrocnémio, a PL também foi maior aosm periodo critico devido ao intenso stresse oxidativo,
50' em todas as intensidades. Aos 100', com 3% dtknto no figado quanto no musculo esquelético. Nes-
SCC a PL manteve-se semelhante ao grupo contrds tecidos, os sistemas antioxidantes atuam de ma-
enguanto que, nas situacdes onde o esforc¢o fisico faéira sinérgica, sendo o GSH primario em relacédo a
realizado sem SCC ou com 5% de SCC, a PL foiitamina E. A correla¢éo deste sinergismo antioxidante
maior. Houve consumo maior de GSH aos 50’ tanta intensidade e duragéo do esforco fisico realizado,
no figado quanto no musculo esquelético. Aos 1008ugere que, os RL gerados possam agir como
nas trés diferentes intensidades, as concentra¢c@@salizadores dos sistemas biologicos.

MITOSE E APOPTOSE EM ESTADOS PROLIFERATIVOS ENDOMETRIAIS COM A
VALIACAO IMUNOHISTOQUIMICA PARA B CL2, KI 67 E RECEPTORES DE ESTROGENO E

PROGESTERONA
Margarida Maria Fernandes da Silva Moraes sdo de bcl-2, dos receptores hormonais para estrégeno
Orientador: Prof. Dr. Edson Garcia Soares (RE) e progesterona (RP) e da proteina ki-67. Foi pos-

Dissertacdo de Mestrado apresentada em 28/10/208iel apreciar uma clara diferenca na frequencia de
corpos apoptoticos (p < 0.0001) para adenocarcinoma

Com o objetivo de apreciar o valor da contaem comparacdo com as outras alteragcées benignas
gem de mitoses e corpos apoptoticos em condigO@este de Kruskall-Wallis). Uma correlagéo inversa
endometriais de proliferacéo epitelial benignas entre bcl-2 e apoptose pode ser demonstrada em rela-
malignas, foram selecionadas 87 pacientes com est#o as doencas proliferativas benignas e malignas. O
dos de proliferagdo endometrial que variavam desdegoau mais alto de expressao de ki-67 foi detectado na
normal até adenocarcinoma endometrioide bem diférperplasia simples, assim como a expresséao do bcl-2
renciado (grau l). As idades variaram de 23 a 89 anesreceptores para estrdgeno e progesterona. A quan-
(média de 52,40 anos). tidade de receptores esterdides nos adenocarcinomas

Os casos foram assim distribuidos: 14 casos dei a mais baixa de todas, e também foram os mais
endométrios normais, 12 de disfuncionais, 10 hiperpldaixos, nestas lesdes, os valores de expressao de ki-
sia simples, 13 de adenocarcinoma bem-diferenciad e bcl-2. A contagem de mitose néo foi significante
endometrdide e 38 casos de polipos endometriais sqrara separacao entre lesdes benignas e malignas, nes-
atipia. A distribuigcdo normal, para todas as circunse material. No entanto, houve uma indicagao de que a
tancias, foi avaliada pelo teste de Kolmogorov-Smirnoontagem de corpos apoptéticos pode ser utilizada como
Os testes paramétricos foram usados em condi¢cdelemento de diferenciacdo entre estes grupos de le-
de distribuicdo normal e os nao paramétricos (Kruskades. Os dados ndo sdo conclusivos, mas representam
Wallis, Wilcoxon e Mann-Whitney) para as condi¢cdeship6teses que podem ser averiguadas em estudos
com distribuicdo que diferia da normal. subsequentes, com maior amostragem. Portanto, pode

A contagem de mitoses e corpos apoptéticoser interessante orientar os patologistas cirdrgicos a
foi feita em 1000 células, em 10 campos de grandmmecar a olhar para a apoptose como uma nova arma
aumento (400x). Da mesma maiera foram estudadas diagndstico diferencial do endométrio, como tem
as situagdes de imunomarcacdo em relagéo a exprsigto mostrado para outros 6rgéos e tecidos.
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DETERMINAQAO DE UM PROTOCOLO DE INVESTIGAGAO DE ANOMALIAS CONGENITAS
ATRAVES DA HIBRIDACAO IN SITU FLUORESCENTE (FISH) EM IMPRINTS CELULARES

DE FIGADO
Patricia Leite de Godoi Adachi busca de um novo método de analise celular adequado
Orientador: Prof. Dr. Luiz Cesar Peres e de baixo custo, representado pelo usdodeh

Dissertacéo de Mestrado apresentada em 05/12/20p2paratives ou imprintsO objetivo deste trabalho
foi determinar um protocolo simplificado e de baixo

A frequéncia de anomalias congénitas comausto para a investigacao de anomalias congénitas no
causa de mortalidade infantil tende a crescer propoexamepost mortematravés da técnica de FISH, em
cionalmente, na medida em que as causas de moirgorints celulares de figado. Para tanto, foram colhi-
evitaveis, tais como prematuridade e suas consequé&mwpsimprints de 11 casos de necropsias, fixados em
cias, infecgbes e desnutricdo, podem ser melhor codeis diferentes fixadores: metanol-acido acético (3:1),
troladas em fungéo da melhoria geral da satude da gmsr 45 segundos, e etanol 95% por 10 minutos. Antes
pulacéo e do préprio sistema de salde. No Hospitde proceder a técnica de FISH, foi realizado um pré-
das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeir&oatamento com 4cido-acético a 70%, por 2 minutos.
Preto, as anomalias congénitas representam cercaAléécnica de FISH foi realizada utilizando-se sondas
um quarto dos casos das necropsias pediatricas, satfa-centroméricas dos cromossomos 13/21, 18 e X.
do que muitas ndo tém sua etiologia definida com d3s resultados mostraram que a utilizagaardpsints
recursos disponiveis, pois a cultura celular para a ande figado para a técnica de FISH foi adequada, néo
lise de caribtipo, apesar de ter grande valia paralavendo diferencas em relacdo ao sexo, idade e tem-
estudo das anomalias congénitas, nem sempre tem po-de morte dos individuos. Além disso,imgrints
cesso, ora porque os tecidos ndo sé&o mais cultivavessio faceis e rapidos de serem coletados e fixados, apre-
ora por contaminacgdo bacteriana ou fungica. Por osentando nucleos em nimero suficiente para a analise
tro lado, muitas vezes a citogenética convencional naterfasica, separados, integros e em monocamada, 0
€ capaz de detectar certas alteracdes estruturais, cogue propiciou uma analise relativamente rapida e bas-
as microdelecbes, que devem entdo ser investigadaste confidvel. Quanto aos fixadores, ndo houve dife-
com técnicas moleculares. Uma das possibilidades nesnca entre os dois utilizados.
te sentido é a utilizagao da Hibridagaaitufluores- Portanto, o emprego deprints de figado fi-
cente (Fluorescent in situ hybridization — FISH), quexados em etanol 95% constitui uma forma de prepara-
pode ser realizada tanto em células em metafase cogém celular adequada para analise citogenética mole-
em interfase. Apesar de tecnicamente possivel, a utihlar(FIS) e tal protocolo podera ser adotado na investi-
lizacdo de tecidos fixados em formol e emblocadogacéo danomalias congénitas no exapwst mortem
em parafina tem muitas limitagdes, o que motivou pelo Departamento de Patologia da FMRP-USP

PEDIATRIA

ESTUDO DA VELOCIDADE DE CRESCIMENTO E CONCENTRACOES SERICAS DE FATOR DE
CRESCIMENTO INSULINA-SIMILE (IGF-I) E DA PROTEINA CARREADORA DE IGF (IGFBP)-3

EM PACIENTES COM DEFICIENCIA DE HORMONIO DE CRESCIMENTO EM REPOSICAO
HORMONAL

Renata Ribeiro de Moraes Durante a puberdade ocorre aumento da secre-
Orientador Prof. Dr. Carlos Eduardo Martinelli Jr.  ¢&o do hormdnio de crescimento (GH), com conse-
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 22/07/20§2ente aceleracdo da velocidade de crescimento e das
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concentracfes de IGF-I e IGFBP-3. Acredita-se queuberais tardios, havendo diferenca entre o grupo PT
0 aumento de secrecdo de GH se deva a acdo eles demais. Considerando-se o EDP VC IO, 0 me-
esterdides sexuais e que o aumento de IGF-I seja s®r valor foi observado no subgrupo G4 (- 4,27 + 3,17)
cundério, principalmente, a alteracdo na secre¢do tlavendo diferenca significativa entre este e os demais
GH. O tratamento com GH recombinante proporciogrupos.
nou melhora importante da estatura final dos pacien-  As concentracdes séricas de IGF-1 dos pacien-
tes com deficiéncia de GH. Atualmente utiliza-se @aes quando comparada aos controles em estagio
dose de 0,1 U/kg/dia, independente da idade ou esfduberal semelhante foi menor nos grupos G2/G3 (154,8
gio puberal do paciente. Desta forma ndo se mimetizal01,1 vs. 328,1 + 108,1 pg/L) e PT (344,2 + 220,1
0 aumento fisiolégico de GH que ocorre na puberdars. 443,1 + 57,04 pg/L). Considerando-se apenas o
de. Este estudo teve como objetivo avaliar se a dosebgrupo G4 o valor medio de IGF-I foi 190,6 + 165,7
de reposicao de rhGH atualmente utilizada seria sufitg/ml para os pacientes e 453,8 + 26,72 ug/L para 0s
ciente para proporcionar aos pacientes com DGEbntroles. O grupo G2/G3 e subgrupo G4 apresentam
velocidade de crescimento e concentracdes séric@snbem menor EDP IGF-1 10 (-0,91+£0,95e -1,87 £
de IGF-1 e IGFBP-3 semelhantes as de individudk,12, respectivamente) que os demais grupos. As con-
normais no mesmo estégio puberal. centragOes séricas de IGFBP-3 foram menores que
Avaliou-se a velocidade de crescimento, estdas dos controles em todos 0s estagios puberais quer
gio puberal e concentracdes séricas de IGF-I e IGFBBensiderando-se os valores absolutos quer o EDP IC.
3 em 34 pacientes com DGH em reposi¢cdo com rhGHntretanto, ndo foi observada diferenca significativa
(40 avaliacdes-periodo). Os pacientes foram divididasntre a relacdo molar IGF-I/IGFBP-3 entre pacientes
de acordo com o estagio puberal: 15 eram pré-puberesontrole nos diferentes estagios puberais.
(G1), 10 em puberdade inicial (G2/G3), e 15 em pu- A observagéo de menor VC coincidente com
berdade tardia (PT). O grupo PT foi subdividido entoncentracdes mais baixas de IGF-I em determina-
subgrupos G4 (5 avaliacbes-periodo) e G5 (10 avalidas fases da puberdade sugere que as concentracdes
¢Bes-periodo). Foram calculados os escores de desd® IGF-I refletem melhor que a relacdo molar IGF-I/
padrao (EDP) da velocidade de crescimento (EDESFBP-3 o fenbmeno que se processa ao nivel da car-
VC), do IGF-I (EDP IGF-1) e da IGFBP-3 (EDP tilagem de crescimento. Nossos dados permitem con-
IGFBP-3) em relagéo a idade cronolégica (IC), idadeluir que os pacientes com DGH em reposi¢cdo com a
0ssea (10) @ade estimada para o estagio puberal (EPjlose usual de rhGH n&o alcangam velocidade de cres-
A velocidade de crescimento analisada para dmento e concentracdes séricas de IGF-1 e IGFBP-3
estagio puberal (EDP VC EP) foi nos pacientes préemelhantes as da populacdo normal durante a puber-
puberesigual a 1,09 £ 2,88; 2,20 + 3,21 nos pacientdade, sugerindo que a dose de rhGH deva ser titulada
em puberdade inicial e 4,28 + 1,69 nos em estagiasdividualmente principalmente durante a puberdade.

SAUDE NA COMUNIDADE

ESTUDO DA DISTRIBUICAO DOS MARCADORES SOROLOGICOS DAS HEPATITESBEC
ENTRE OS DOADORES DE SANGUE DO HEMOCENTRO DE RIBEIRAO PRETO, SP

Vanderléia Barbaro Valente junho de 2002, teve os seguintes objetivos: 1) Estudar

Orientador: Prof. Dr. Afonso Dinis Costa Passos a positividade de marcadores sorologicos das hepati-

Dissertacdo de Mestrado apresentada em 18/12/20@2 B e C em testes da triagem dos doadores. 2) Ana-
lisar o fluxo dos doadores positivos para os marcado-

Este estudo, que envolveu todos os doadores des das hepatites B e C ao Ambulatério de Hepatites
sangue (25.891) que compareceram pela primeira vé&H) do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medi-
ao Hemocentro de Ribeirdo Preto, de junho de 1996cina de Ribeirdo Preto. 3) Estimar a prevaléncia de
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infec¢é@o atual ou pregressa pelos virus das hepatit@?,0%). Predominaram as doagdes vinculadas
B e C entre os doadores, através da analise dos reg8b,4%), e as maiores motiva¢cdes foram solicitacdo e
tados de testes confirmatérios para essas doencased)imulo familiar ou de amigos. Os valores da preva-
Avaliar a importancia da determinagao da transamina#&ncia, nos testes da triagem sorolégica, foram iguais a
glutamico-piravica (TGP) como marcador indireto ded,63% (IG,. 0,54 - 0,72), para o HBSAG e 1,15%
infeccdo pelos virus das hepatites B e/ou C. ForafiC,, 1,02 - 1,28), para o anti-HCV. O total de doa-
levantados dados registrados no Hemocentro, no Nderes positivos que deveriam ser avaliados no AH,
cleo de Vigilancia Epidemioldgica (NVE) e no AH, sofreu uma perda de 55,5% entre 0s suspeitos de ter
coletando-se informacdes referentes ao doador, ao tipepatite B e de 58,7% entre os suspeitos de ter hepa-
de doacdo e ao resultado de teste da triagem sorolédiita C, totalizando 266 doadores perdidos quanto ao
(HBsAg, anti-HBc, anti-HCV, TGP, anti-HIV, anti- acompanhamento. Os valores da prevaléncia, nos tes-
HTLV, doenca de Chagas e sifilis). Foram estudaddes confirmatdrios, foram iguais a 0,22%{C0,16 -
ainda: os resultados dos testes de repeticao - realifh28), para a hepatite B, e 0,31%(|C 0,24 - 0,38),

dos no Hemocentro - dos doadores positivos para para a hepatite C. As co-positividades entre os valo-
marcadores das hepatites B e C na triagem soroldgicas de TGP e os marcadores de hepatites, nos testes
o comparecimento ao NVE; e a confirmacgao, no AHde triagem soroldgica, foram de 8,8%, para o virus C,
dos resultados para esses marcadores. A populagide 0,5%, para o virus B, indicando que a determina-
dos doadores foi composta majoritariamente por h@éo dessa enzima nado auxilia na selecao de doadores
mens (83,6%) e individuos de 26 a 45 anos de idaéen banco de sangue.

SAUDE MENTAL

INSERGAO DO TERAPEUTA OCUPACIONAL EM UM HOSPITAL GERAL UNIVERSITARIO -
SUA PARTICIPACAO EM UM SERVICO DE CONSULTORIA PSIQUIATRICA

Heloisa Cristina Figueiredo Frizzo sugeridas pelo Sistema Unico de Satde para os hospi-
Orientadora: Profa. Dra. Maria Auxiliadora Campostais gerais. No periodo contemplado por este estudo,
Dissertacao de Mestrado apresentada em 15/07/200@vembro de 1996 a outubro de 1997, foram atendidas
em Terapia Ocupacional pela Consultoria Psiquiatrica

O presente estudo objetiva resgatar a historidgd pessoas, 0 que correspondeu a 97 pedidos de
da implantag&o da assisténcia em Terapia Ocupacioterconsulta (ICP) e 53% do total solicitado. Destas
nal no Hospital das Clinicas da Faculdade de Medic20,6% foram a 6bito, fato este que aponta para a gra-
na de Ribeirdo Preto da Universidade de S&o Pawaade dos casos atendidos. A maioria das solicita-
(HCFMRP-USP) com énfase nainsercao da terapeutées de interconsulta foi proveniente da nefrologia/
ocupacional no Servigo de Consultoria PsiquiatricdJTR, neurologia, nutrologia, pediatria e ortopedia. Os
Para a consecucdao dos objetivos propostos utilizou-pencipais motivos de ICP foram relacionados a sinto-
a pesquisa documental e a histdria oral. Os resultadoss psiquiatricos dos pacientes e a dificuldades viven-
apontam que até inicio de 1998, o HCFMRP-USRiadas pela equipe e no manejo de situagdes. Os re-
contava apenas com trés vagas para terapeutadtados sdo sugestivos de que havia espaco para a
ocupacionais, (psiquiatria [02], ortopedia [01]. Desd@nsercdo do terapeuta ocupacional neste hospital ge-
de 2000, vem contando com 15 profissionais. Esta eral, embora algumas dificuldades tenham ocorrido. Sua
panséo pareceu decorrente e da influéncia da pres@nesenca amplia as possibilidades de intervencéo tan-
¢ca da Terapia Ocupacional através de estagiarias,a nivel curativo como preventivo, além de otimizar a
aprimorandos e profissionais voluntérios, nas enfermaualidade da intervencéo hospitalar, o que contribui para
rias e nos servigos especializados e da valoriza¢éo dima assisténcia que contempla ndo apenas a doenca
abordagem multidisciplinar e das competénciae sim a pessoa em sua totalidade.
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ADAPTACAO PARA O PORTUGUES DE METODO DE AVALIACAO DE ESTADOS SUBJETI-
VOS DE CONSCIENCIA QUE ACOMPANHAM O RECONHECIMENTO PARA USO EM PA-
CIENTES COM ESQUIZOFRENIA

Marcos Aurélio Martins Ribeiro mitem manipulagéo do nivel de processamento das in-
Orientador: Prof. Dr. Luiz Alberto Bechelli Hetem formacgdes por ocasido da fase de aprendizagem), da
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 29/11/2@6lucdo/adaptacdo das instrucdes originais para o por-
tugués e da aplicacdo do material em voluntarios saos
e pacientes com esquizofrenia. A manipulagao do ni-
A memdria, funcdo cognitiva que ndo apenagel de processamento de informacdes consistiu em so-
representa e organiza a historia de um individuo, mhitar, na fase de aprendizagem, que o sujeito formas-
também influi seu modo de perceber, sentir, pensase frases ou contasse as letras das palavras apresen-
reagir, ndo € mais considerada fendbmeno unitario. Untzalas. O efeito nivel de processamento é fenbmeno
série de evidéncias tem mostrado que € composta pem documentado em voluntarios sdos. Sua expres-
muitos sistemas e processos, e que o0 reconhecimes#o, no presente estudo, seria maior rememoragao cons-
pode ser acompanhado por dois estados subjetivoscignte (avaliada por resposta “eu me lembro”) para as
consciéncia qualitativamente diferentes: consciéngualavras para as quais se solicitou que se formasse
autonoética, a qual caracteriza a rememoracédo cofrases do que para as quais se pediu que contassem as
ciente, e consciéncia noética, relacionada com sedétras. Além disso, ndo deveria haver mudanca digna
mentos de familiaridade. de nota na proporcdo de reconhecimentos baseados
O objetivo deste estudo € descrever o processm sentimento de familiaridade (avaliado pelas respos-
de adaptacédo para o Portugués de um método expts “eu sei”). O procedimento foi aplicado primeira-
mental para investigacdo dos estados de consciéntiante em seis voluntarios saos, nos quais reproduziu-
gue acompanham o reconhecimento. Inicialmentesé nitidamente o efeito nivel de processamento. Num
introduzida a evoluc¢éao histérica desta abordagem e usegundo momento, foi aplicado em seis pacientes com
revisdo da literatura sobre os diversos testes a quedsquizofrenia, que compreenderam perfeitamente as
submetido e que tornaram valido. A seguir, apresentastrucdes e foram capazes de realiza-lo com solicita-
se revisdo sucinta sobre as alteracdes de memdriadoa Neles também evidenciou-se o efeito nivel de
esquizofrenia, incluindo os estudos em que se emppeocessamento.
gou este método experimental de auto-avaliagdo dos Os resultados indicam que o método adaptado
estados de consciéncia que acompanham a remeipara 0 portugués é passivel de utilizacdo, inclusive em
racdo em pacientes com esquizofrenia. pacientes com esquizofrenia, permitindo assim o estu-
O trabalho prético consistiu no desenvolvimendo das alteracBes de memodria associadas a este trans-
to do material (lista de palavras e instruges que péorno mental.

TOCOGINECOLOGIA

INDUCAO DA APOPTOSE EM TUMORES DE MAMA SOB QUIMIOTERAPIA NEOADJUVANTE:
COMPARACAO ENTRE DOIS ESQUEMAS TERAPEUTICOS

Daniel Guimaraes Tiezzi de resposta objetiva em torno de 60 a 80% e uma forte
Orientador Prof. Dr. Jurandyr Moreira de Andrade relacéo entre a resposta objetiva e a sobrevida global.
Dissertacdo de Mestrado apresentada em 30/08/2088 taxas de apoptose e a expressao do gene p53 pare-
cem ser indicadores da resposta e podem ter relacdo
A quimioterapia de inducdo € uma opcao atualeom a resisténcia tumoral aos agentes antiblasticos e
mente aceita para o tratamento do cancer de mamaiacdo ionizante. O objetivo deste trabalho foi o de ve-
localmente avancgado. Estudos demonstram uma tasificar as alterac6es na porcentagem de células em
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apoptose apds exposicao aos agentes quimioterapitcoguimica com anticorpo monoclonal. Resultados: o 1A
mais utilizados no tratamento neoadjuvante do caramnédio nas pacientes com resposta objetiva antes da
noma localmente avancado da mama. Outro objetivaquimioterapia, foi de 0,86 no grupo FEC e 0,74 no gru-
€ o de relacionar as alteragfes na taxa de apoptgeeTE e, ap0s a quimioterapia, os valores foram de 1,9
com a resposta clinica e a expressao da proteina p83ll,5 respectivamente (p= 0,0005 e p= 0,0002). Nas
Materiais e Métodos: foram avaliadas 49 pacientes copacientes sem resposta clinica, ndolservou dife-
cancer de mama localmente avancado submetidaseica significante (p=0,64). O aument®¢@S8 no indi-
quimioterapia neoadjuvante. O grupo FEC (n= 26) fote apoptébtico apds a quimioterapia associa-se com a
tratado com 5-fluoruracil, epirrubicina e ciclofosfami-resposta clinica com sensibilidade de 94,4%, especifi-
da e o grupo TE (n= 23) tratado com docetaxel e epicidade de 71,4% e acuracia de 89,3% (OR 45,0 IC
rubicina. A resposta clinica objetiva foi observada erf5% 5,1 a 395). Ndo se observou relacéo entre a ex-
69,2% no grupo FEC e em 91,3% no grupo TE (ppressao da proteina p53 com a resisténcia a indugao
0,07). Foram avaliados o indice Apoptétita) e a  da apoptose (p = 0,93) e com a resposta clinica obser-
expressao da proteina p53 antes e apds a quimioteram@aa (p= 0,69). Conclusdo: o aumento da porcenta-
de inducdo e suas relagBes com a resplistea. O IA  gem de células em apoptose esta fortemente relacio-
foi estimado através da contagem de células em apapada a resposta clinica a quimioterapia neoadjuvante
tose, morfologicamente identificadas em laminas caio cancer de mama localmente avancado. A expres-
radas com hematoxilinaeosina, em relacédo ao nimeséo da proteina p53 ndo foi um indicador importante
total de células neoplasticas aferidas. Aexpressao da resisténcia ao tratamento neoadjvante nem asso-
proteina p53 foi avaliada através de reac¢ao imunohisia-se com a indu¢do da apoptas@ivo.

EFEITOS DA METFORMINA NA AVALIACAO CLINICA E METABOLICA EM MULHERES COM
SINDROME DOS OVARIOS POLICISTICOS (SOP)

Laura Ferreira Santana vés da realizacdo de GTT com 75g de dextrose, com
Orientadora: Profa. Dra. Rosana Maria dos Reis dosagens de glicose e insulina: perfil lipidico com do-
Dissertacao de Mestrado apresentada em 14/11/208&gens de colesterol total, HDL-colesterol, triglicéri-
des e calculo de LDL-colesterol: dosagens dos
A Sindrome dos Ovarios Policisticos (SOP) owandrogénicos: testosterona, androstenediona, sulfato
anovulagao cronica hiperandrogénica apresenta mee dehidroepiandrosterona (S-DHEA). Foram ainda
canismos fisiopatoldgicos complexos, sendo a resisealizadas dosagens de SHBG e de IGF-1 antes e apos
téncia insulinica e hiperinsulinemia os principais fatoa terapéutica. A analise estatistica: a verificacdo da
res envolvidos na sua etiopatogenia. A metformina ormalidade foi realizada utilizando-se o teste de
uma biguanida que promove a melhora da sensibilid&olmogorov-Smirnov. Para a comparagéo de dados
de a insulina e seu uso vem sendo estudado no trata-utilizado o teste “t” pareado, com nivel de signifi-
mento da SOP. Acredita-se que essa droga promoegancia de 5%. RESULTADOS: com o tratamento com
melhora sintomatica e possa prevenir complicacdesnaetformina foi possivel observar a presenca de mens-
longo prazo, comdiabetes mellitussontudo ha con- truacdes espontaneas em 81% das mulheres. Nao
trovérsias quanto a sua efetividade no tratamento @&orreu diferenga com relagdo ao peso e ao IMC.
SOP. OBJETIVO: avaliacao clinica e metabdlica d&ncontrou-se diferenga significativa no padréo de dis-
metformina em mulheres com SOP. PACIENTES Hribuicio de gordura corporal com diminuigdo da me-
METODOS: foram selecionadas 23 mulheres cordida da cintura e da relagédo CQ, respectivamente de
SOP, com idade de 27,20 £ 5,02 anos (média +desvi9,36+15,23 cm para 87,71+15,35 cm e de 0,85+0,06
padrdo), sendo que 21 delas concluiram o estudo. para 0,82+0,07. Foi possivel observar diminuic&do da
pacientes foram tratadas com metformina (1.500 mgisulina de jejum e do indice I/G que foi de 0,25+0,19
dia). durante 8 semanas. Foram realizadas avalia¢Gesra 0,18+0,11 (p<0,005), bem como melhora no
clinicas com énfase no padrao menstrual e nas me@UICKI de 0,33+0,03 para 0,35+0,04. Ocorreu dimi-
das antropométricas peso, IMC, circuferéncia da cimui¢cdo nos niveis séricos de colesterol total de
tura e da relacao cintura-quadril (CQ), antes e ap6sl&1,70+38,09 mg/dL para 167,70+30,06 mg/dL e de
tratamento. As avaliacdes hormonais e metabdlicaddDL-colesterol de 119,80+33,06 mg/dL para
dos possiveis efeitos da metformina foram feitas atr@7,71+23,94 mg/dL e aumento dos niveis séricos de
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HDL-colesterol de 39+8,05 mg/dL para 50,43+10,81CONCLUSOES: os resultados favoraveis da utiliza-
mg/dL. Foram evidenciadas reducdes dos niveis ségao da metformina obtidos neste trabalho como ocor-
cos de testosterona que foram de 63,19+50,32 ng/déncia de menstrua¢cdes espontaneas, alteracdes no
para 50,32+13,98 ng/dL. Nao foram observadas difggadréo de distribui¢céo da gordura corporal, diminuigdo
rencas com relacdo aos niveis séricos de SHBG, des niveis séricos de testosterona, melhora no perfil
IGF-1 e de triglicérides. Os principais efeitos colatelipidico e diminuicdo na insulinemia nos permitem con-
rais relatados foram gastrointestinais (nauseas, vonaluir que o tratamento com essa droga traz beneficios
tos e diarréia) e diminuiram apds a segunda semamamulheres com SOP, com boa tolerabilidade.

EFEITO DAS DROGAS ANTIRETROVIRAIS SOBRE AS TAXAS DE FERTILIDADE DE RATAS

WISTAR
Ernesto Antonio Figueird Filho vivos e respectivas placentas. Em seguida, os cornos
Orientador: Prof. Dr. Geraldo Duarte uterinos foram dissecados e, por observacédo direta,

Dissertacéo de Mestrado apresentada em 03/12/2082otada a presenca de reabsorgdes precoces e tardi-
as (abortamentos). O nimero de sitios de implantacéo
A avaliacdo dos agentes anti-retrovirais utili-foi obtido pela soma de fetos vivos, fetos mortos e
zando modelos experimentais permite testar os efegeabsor¢cdes. Em seguida, os ovarios foram removidos
tos farmacologicos e adversos destes farmacos solp@a contagem dos corpos liteos. Os dados obtidos
o organismo materno e fetal. O objetivo do present®ram submetidos a estudo estatistico através dos tes-
estudo foi avaliar experimentalmente os efeitos de drtes “t” de Student e ANOVA para variaveis parameé-
gas anti-retrovirais isoladas e em associacao sobretasas e dos testes de Mann-Whitney e de Kruskal-
taxas de fertilidade em ratas prenhes etgsos estes Wallis para variaveis ndo-paramétricas. Foram consi-
farmacos, bem como o efeito perinatais cidas. O  deradas diferencas estatisticamente significativas quan-
estudo foi realizado no Biotério do Departamento ddo o valor de “p” foi menor que 0,05. Conclusdes: nao
Clinica Médica da FMRP-USP, utilizando ratas fémehouve altera¢cdes significativas nas taxas de perdas preé-
as prenhes adultas da raga Wistar, pesando entre 20plantacdo e da eficiéncia de implantacdo de ratas
e 230 g. As drogas utilizadas nos experimentos foratratadas com anti-retrovirais isoladas e em associa-
a azidotimidina (AZT), lamivudina (3TC) e nelfinavir ¢cdo. Houve aumento significativo nas taxas de perda
(NFV), com as dosagens respectivas de 25 mg, 12pBs-implantacao nos grupos de ratas tratadas com anti-
mg e 97,5 mg/dia, administradas isoladamente ou eratrovirais isolados e em associag&o. Observou-se tam-
associacdo. No total foram avaliadas sete grupos, ibém, reducgéo significativa nas taxas de viabilidade fetal
cluindo o controle. O inicio da experimentacao foi @ niumero de fetos por ninhada nos animais que rece-
dia zero da prenhez de todos os animais, independebram as drogas isoladamente e associadas e houve
do grupo. A forma de sacrificio dos animais foi poreducao do peso materno e dos fetos nos grupos trata-
decajitacdo apos 7, 14 e 21 diasplenhez, seguida dos com 3TC, AZT+3TC e AZT+3TC+NFV. Apesar
das etapas experimentais descritas. de experimental, este estudo sinaliza para a necessi-
A cesariana foi realizada imediatamente apos dade de se pesquisar outros farmacos anti-retrovirais
decapitagdo do animal. Uma vez aberto o utero, f@om menor potencial histotoxico e que possam, com
ram contados os fetos vivos e mortos, 0s quais foraseguranca, serem utilizados por gestantes portadoras
retirados para anotacdo do sexo, pesagem dos fetiswinfeccao pelo virus da imunodeficiéncia humana.

VALORES DOS iINDICES DE RESISTENCIA, PULSATILIDADE, VELOCIDADE SISTOLICA
MAXIMA, VELOCIDADE DIASTOLICA FINAL E TEMPO DE ACELERACAO DA ARTERIA CE-
REBRAL MEDIA EM FETOS DE GESTANTES CONSIDERADAS CLINICAMENTE NORMAIS

AO LONGO DA GESTACAO
Antonio Gadelha da Costa Foi realizado estudo observacional prospectivo
Orientador: Prof. Dr. Francisco Mauad Filho e longitudinal no qual 33 fetos de gestantes normais

Dissertacdo de Mestrado apresentada em 09/12/20fa2am avaliados entre 22 e 38 semanas de gestacao,
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com o objetivo de determinar os valores dos indice® angulo de insonacéo foi mantido enttee3.%e o

de resisténcia, pulsatilidade, velocidade sistélica méitro foi ajustado na frequiéncia de 50-100Hz. Obser-
xima, velocidade diastodlica final e tempo de acelerarou-se comportamento parabdlico para o indice de re-
¢do da artéria cerebral média fetal entre 22 e 38 ssisténcia e pulsatilidade, com menores valores nos ex-
manas de gestacao. A idade gestacional foi determiremos das idades gestacionais avaliadas. A velocida-
nada pela data da ultima menstruacéo e/ou pelo exde sistolica maxima aumentou progressivamente ao lon-
me ultra-sonogréfico do primeiro trimestre. Os exago da gestacao. A velocidade diastélica final teve au-
mes ultra-sonogréaficos com Doppler foram feitos pomento progressivo a partir de 26 semanas até o termo.
um unico observador que utilizou um aparelho modé tempo de acelera¢céo msotrou aumento significativo
lo HEWLETT PACKARD - IMAGE POINT 1800, apenas entre 26 e 30 semanas. Concluiu-se que as
com transdutor multifrequencial. Para a aquisi¢do deurvas de normalidade construidas mostraram com-
tracado Doppler da artéria cerebral média, o indicggortamento semelhante a maioria das curvas descritas
dor de amostra foi calibrado para um volume de amosa literatura, porém, com valores diferentes, contribu-
tra de 1 mm e colocado na artéria cerebral médiado, desse modo, para a determinacdao dos valores
anterior o mais préximo possivel da calota cranian@ormais de cada indice estudado na nossa populacéo.

ESTUDO COMPARATIVO DO EMPREGO DO GnRH AGONISTA E ANTAGONISTA EM FERTI-
LIZACAO IN VITRO

Pedro Luiz Rosan cientes). O Leuprolide foi escolhido como grupo con-
Orientador: Prof. Dr. Rui Alberto Ferriani trole (10 pacientes). A estimulag&o ovariana foi feita
Dissertacao de Mestrado apresentada em 18/12/206@m HMG.
Resultado(s): Nenhum pico de LH ocorreu de-
pois da administracdo do Cetrorelix. O nimero de
Objetivo: Confirmar a capacidade de 3 mg dmdcitos e embrides, a porcentagem da taxa de fertiliza-
Cetrorelix dose Unica, em prevenir a ocorréncia dedo e gravidez e o nimero de ampolas de HMG admi-
luteinizag&o precoce. nistrada foram similar para ambos os grupos. A tole-
Modelo do Estudo: Estudo prospectivo controrancia do Cetrorelix foi excelente.
lado. Concluséo(s): O Cetrorelix em protocolo de dose
Paciente(s): Pacientes inférteis submetidas @nica preveniu o pico de LH em todas as pacientes
estimulacao ovariana para FIV. estudada. E comparado satisfatoriamente com o pro-
Intervencao (s): Uma dose Unica de Cetrolix 3ocolo longo e pode ser um protocolo de escolha em
mg foi administrada na fase folicular tardia (10 paFIV.
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