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APRESENTACAO

Fundamentos e Aplica¢des da Biologia resulta numa colecao de textos advindos
de diversas faculdades, universidades e instituicbes de pesquisa brasileiras. Os
artigos trazidos retratam parte dos esforcos para o desenvolvimento da atividade
cientifica nas Ciéncias Biologicas nas diversas regides do Brasil. S&do esfor¢cos nas
mais diferentes vertentes da Biologia, no sentido de produzir conhecimento, inovacéo
e, mais que isso, desenvolver resultados praticos que tragam beneficios a populacéo,
como a educacao de qualidade, a manutencédo da sustentabilidade ambiental e a
promoc¢ao da vida humana.

Sendo assim, a primeira secao trata sobre os aspectos da ecologia, manejo
ambiental e conservacéo da biodiversidade, trazendo trabalhos sobre enriquecimento
ambiental como ferramenta para garantir a integridade fisica e mental em animais de
cativeiro, prezando pelo seu bem estar e manutengcdo do comportamento natural da
espécie.

Posteriormente é apresentado um estudo sobre entomologia forense, no qual se
busca determinar as espécies de insetos e a consequente sucesséo entomoldgica para
a decomposicao de diversos tipos de carnes, com o fim de auxiliar na determinacéo
do intervalo p6s-morte para diversas espécies animais e humanos. A secéo finaliza
com dois estudos toxicoldgicos, com vistas a compreensdo dos mecanismos de
bioacumulagcdo de metais pesados em embrides de aves.

Asecéo intitulada manejo de espécies exoticas e controle de espécies-pragainicia
com um estudo sobre percepcao ambiental, no qual se busca inferir entre moradores
da zona urbana de um municipio no Estado do Piaui as percepcoes acerca de uma
espécie arborea exodtica, numa regido onde predomina a vegetacéo de cerrado, assim
como sobre 0s riscos potenciais que a mesma oferece aos ecossistemas regionais.
Na sequéncia tém-se dois estudos com vistas ao controle biolégico de pragas, sobre
a lagarta Diatraea saccharalis popularmente conhecida como broca-do-colmo sendo
uma importante praga no cultivo da cana-de-agucar, acarretando inUmeros prejuizos
a cultura.

Na sequéncia, a secao métodos de ensino de Ciéncias e tecnologias educacionais
versa num primeiro momento sobre a utilizacdo de aplicativos e softwares para fins
educacionais, como o Whatsapp na formacéo de grupos de discusséo e envio de
materiais e o software cmaptools que possibilita a construcdo de mapas mentais,
facilitando o estudo e a compreenséao de assuntos complexos como a imunologia.

Tem-se ainda a utilizacdo da franquia da série Pokémon para fundamentar o
ensino de Ciéncias e Biologia, uma vez que as criaturas ficticias das animacdes
possuem similaridades com os seres vivos do mundo real, permitindo estabelecer
relacbes comparativas e facilitar a compreensdo da sistematica, classificacdo
biologica, evolucéo e diversidade dos seres vivos.

Também sdo abordados aspectos relevantes da educacdo para a valoragcéao



e conservacado da biodiversidade local, como na elaboracdo de um manual para
identificacao da macro e mesofauna do solo, utilizado no ensino de Zoologia. Além
deste, também se tém estudos sobre a recuperacédo de areas degradas de maneira
simples e com baixo custo, oportunizando assim a restauragdo ou a reabilitagéo
ambiental. A compostagem de residuos sélidos organicos como forma de destinacéao
final adequada e a elaboragcdo de uma horta escolar com vistas ao aproveitamento
de materiais reciclaveis e ao incentivo de habitos alimentares saudaveis, também
sdo abordadas. A secéo finda com um trabalho sobre a capacitacdo de monitores
para atuacdo em uma exposicao cientifica, de modo a permitir aos graduandos
uma compreensdo melhor sobre os temas abordados, construindo alternativas para
melhorar a divulgagédo da ciéncia em eventos nas instituicbes de ensino e pesquisa
no Brasil.

A secdo estudos em microbiologia, saude e qualidade de vida apresenta
textos como 0 que trata sobre a relacado entre a obesidade e a microbiota intestinal,
atribuindo relacao entre os diferentes tipos de microorganismos e a manutencao do
peso corporal. Na sequencia, é abordada a tematica da infec¢do por fungos do género
Candida em pacientes internados na Unidade de Terapia Intensiva, que geralmente
se apresentam imunocomprometidos e fisiologicamente debilitados.

Posteriormente € apresentada uma discussao sobre o Zika Virus e sua relagao
com a microcefalia e a Sindrome de Guillain-Barré, na qual foi investigada, por meio
de softwares de bioinforméatica, a presenca de mutacdes entre cepas de Zika Virus.
Deste modo, segue um trabalho sobre a qualidade de vida e a mobilidade funcional
dos idosos institucionalizados em um asilo. A se¢cdo se encerra com uma avaliagao
sobre habitos tabagicos num municipio do Estado do Piaui, cujo intuito é de apoiar as
equipes de saude do Municipio e fomentar a formulacédo de propostas em Educacéo
para a Saude.

Espera-se com essa obra, ampliar discussdes nas diferentes areas das Ciéncias
BiolGgicas, contribuindo para o desenvolvimento cientifico brasileiro.

Karine Dalazoana
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CAPITULO 19

PRESENCA DE MUTACOES EM CEPAS DE ZIKA VIRUS
ASSOCIADAS A MICROCEFALIA: UMA ANALISE IN SILICO

Thiago Silva Messias

Universidade Estadual Paulista “Julio de Mesquita
Filho”, Faculdade de Medicina de Botucatu (FMB-
UNESP).

Botucatu — SP.
Kaique Cesar de Paula Silva
Universidade de Sao Paulo, Hospital de

Reabilitacdo de Anomalias Craniofaciais (HRAC-
USP).

Bauru — SP

Virginia Bodelao Richini Pereira

Instituto Adolfo Lutz, Centro de Laboratérios
Regionais Bauru (CLR-II-IAL).

Bauru — SP

RESUMO: O Zika virus € o agente etiologico da
Febre Zika e sua associa¢gdo com a microcefalia
e Sindrome de Guillain-Barré fez com que a
Organizacdo Mundial da Saude o declarasse
como problema de saude publica internacional.
Pormeio de softwares de bioinformatica (/n silico)
investigamos a presenca de mutacbes entre
cepas de Zika virus associadas a microcefalia
e ndo associadas a microcefalia. Encontramos
na regiao da proteina E viral duas mutacdes
de aminoacidos em cepas associadas a
microcefalia. Essa regido apresentou possiveis
alteracOes estruturais e de regioes de ligacao
proteica. O que pode estar relacionado a
patogénese da microcefalia, considerando que
0 Zika virus utiliza essa proteina para a etapa de

Fundamentos e Aplicagdes da Biologia

adsorcéo na célula que sera infectada. Estudos
de biologia molecular aplicados na regiao
isolada podem evidenciar e complementar os
dados obtidos na presente pesquisa.
PALAVRAS-CHAVE: Zika Virus, Microcefalia,
Bioinformatica.

ABSTRACT: Zika virus is the etiological
agent of Zika Fever and its association with
microcephaly and Guillain-Barré syndrome has
made the World Health Organization declare
it as an international public health problem.
Using bioinformatics (/n silico) we investigated
the presence of mutations between Zika virus
strains associated to microcephaly and non-
microcephaly associated. We found two amino
acid mutations in strains associated with
microcephaly in the viral E protein. This region
showed possible changes in structural and
protein binding regions. This may be related
to the microcephaly pathogenesis, considering
that the Zika virus uses this protein for the
adsorption step in the cell that will be infected.
Studies of molecular biology applied in the
isolated region can evidence and complement
the data obtained in the present research.
KEYWORDS: Zika Virus, Microcephaly,
Bioinformatic.
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11 INTRODUCAO

O Zika virus (ZIKV) é um integrante do género Flavivirus compartilhando
classificagéo taxonédmica com o Dengue virus e o Yellow fever virus (ICTV, 2019). Seu
material genético é constituido de acido ribonucleico (RNA) de polaridade positiva
que € traduzido em uma poliproteina posteriormente clivada por proteases viral e
celular. Os produtos dessa clivagem sao trés proteinas estruturais: C (Capsideo),
prM/M (Proteina M), E (Envelope). As proteinas néo estruturais produzidas sdo: NS1,
NS2A, NS2B, NS3, NS4A, NS4B e NS5 responsaveis pela biossintese dos virions
(LINDENBACH and RICE, 2003).

O ZIKV é majoritariamente transmitido pela picada do vetor Aedes spp. O virus é
atualmente umdos principais problemas de saude publicainternacional, porque alémde
causar Febre Zika esta associado ao desenvolvimento da microcefalia, caracterizada
como hipodesenvolvimento encefalico, além de outros mal desenvolvimentos
congénitos e Sindrome de Guillain-Barré (CDC, 2019).

Para a investigagcdo em grandes conjuntos de dados a bioinformética é uma area
de pesquisa essencial que utiliza a analise computacional dos sistemas biolégicos
(genoma, transcriptoma, protedmica, metabolémica) que seriam inviaveis para as
demais metodologias cientificas. As competéncias da bioinformatica abrangem as
seguintes tematicas: Alinhamento de sequéncias; Dindmica molecular; Filogenia;
Modelagem comparativa; Predicdo de funcdo génica; Atrelamento molecular, entre
outros (FARIAS et al., 2012; VERLI, 2014).

Considerando essa tematica urgente na saude publica é necessario investigar
utilizando ferramentas modernas se existe diferencas gendmicas significantes em
cepas de ZIKV associadas e nao associadas a microcefalia.

2| OBJETIVO

Analisar por softwares de bioinformatica (/n silico) a presenca de mutagdes entre
cepas de ZIKV associadas (AM) e ndo associadas (NAM) a microcefalia.

31 METODOS

Foi utilizado o software BLAST - Basic Local Alignment Search Tool (ZHANG et
al., 2000) para a busca de similaridade entre 9 cepas (3 AM - KU497555, KU527068,
KU729217 e 6 NAM: KU321639, KU365777, KU365778, KU365779, KU365780,
KU729218) do ZIKV e partes do genoma humano associadas a microcefalia que
foram recuperados pelo NCBI — National Center for Biotechnology Information (NCBI,
2019).

As regides significantes obtidas na analise de similaridade foram isoladas
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e comparadas utilizando o EvoPrinter (ODENWALD et al., 2005) para a busca de
mutacdes entre as cepas. Para analisar a possivel alteracéo proteica causada pelas
mutacodes das regides evidenciadas foi utilizado o PredictProtein, uma das ferramentas
do ExPASy: SIB bioinformatics resource portal (ARTIMO et al., 2012).

4 1 RESULTADOS E DISCUSSAO

Foi encontrada similaridade significativa (e-value <1.0) entre regides da
proteina E e NS4B viral com regides dos genes humanos ADPGK, NEO1, ASB?7,
LOC105369201 associados a microcefalia.

Na regido da proteina E foi evidenciada duas mutacdes de aminoacidos (aa)
em cepas AM (Figura — 1) e na regiao NS4B duas mutacdes sem alteracdo de aa em
duas cepas AM.

Duas mutacoes com alteracao

Proteina E de aminoacidos

Proteina E 5' Proteina E 3'
1778 1818 AGT ACT Ser Thr
1753 1793 GTC GCC Val Ala

Cepa SP ndo associada a microcefalia (Controle) — Proteina E
KRQTVVVLGSQEGAVHTALAGALEAEMDGAKGRLSSGHLKCRLKMDKLR

Cepa CE associada a microcefalia — Proteina E
KRQTAVWLGSQEGAVHTALAGALEAEMDGAKGRLSSGHLKCRLKMDKLR

Cepa PB associada a microcefalia — Proteina E
KRATVWVLGTAEGAVHTALAGALEAEMDGAKGRLSSGHLKCRLKMDKLRE

Figura 1 — Esquema de apresentacéo das mutac¢des de aminoacidos encontradas. Ser: Serina,
Thr: Treonina, Val: Valina, Ala: Alanina, SP: Séo Paulo, CE: Ceara, PB: Paraiba.

A investigacdo de possiveis alteracdes evidenciou variacdes da quantidade
de regides de ligacao proteica e alteragdes estruturais: Cepa ZIKV Sdo Paulo NAM
(Controle) - 6 regides de ligacéo, 1 regidao em forma de hélice, 4 regidbes em forma
de fita ; Cepa ZIKV Ceara AM - 5 regides de ligacéo, 1 regiao em forma de hélice, 3
regides em forma de fita; Cepa ZIKV Paraiba AM - 6 regides de ligagéo, 2 regides em
forma de hélice, 3 regides em forma de fita (Figura — 2).
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Cepa 5P ndo associada a microcefalia (Controle) — Proteina E
KRQTVVWLGSUEGAVHTALAGALEAEMDGAKGRLSSGHLKCRLKMDKLR
6 REGIOES DE LIGAGCAO PROTEICA
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Cepa CE associada a microcefalia — Proteina E
KRQTAVVLGSQEGAVHTALAGALEAEMDGAKGRLSSGHLKCRLKMDKLR
5 REGIOES DE LIGACAC PROTEICA
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Cepa PB associada a microcefalia — Proteina E
KRQTVVVLGTQEGAVHTALAGALEAEMDGAKGRLSSGHLKCRLKMDKLR
6 REGIOES DE LIGACAOQ PROTEICA
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Figura 2 — Esquema de apresentagéo das alterac¢des proteicas encontradas. Indicadores
vermelhos e amarelos: Regido de ligagao proteica, Retangulo azul: Proteina em forma de fita,
Retangulo vermelho: Proteina em forma de hélice, SP: Sao Paulo, CE: Ceara, PB: Paraiba.

A proteina E tem a funcéo de adsor¢cao e penetracdo do virion no glicocalice de
células susceptiveis (DAI et al, 2016). As fases de adsorcéo e penetracdo viral sédo
cruciais para a entrada do virus na célula, se a mesma for permissiva as prdéximas
etapas de biossintese, novos virions serao formados (SANTOS, 2013).

51 CONCLUSAO

A regiao da proteina E viral isolada nas andlises apresentou mutacdo em
cepas de Zika virus associadas a microcefalia com possiveis alteracdes estruturais
e de regides de ligacao proteica. O que pode estar relacionado a patogénese da
microcefalia. Estudos de biologia molecular aplicados na regido isolada podem
evidenciar e complementar os dados obtidos na presente pesquisa.
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