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“A ciéncia e a vida cotidiana ndo podem e ndo devem ser
separadas.” - Rosalind Franklin

TERAPIA GENICA FAZ A RETINA ADULTA
RECONSTRUIR CONEXOES QUE SE ACREDITAVAM
PERDIDAS

https://www.sciencealert.com/scientists-may-have-found-a-way-to-make-damaged-adult-retinas-repair-
themselves

Pesquisadores liderados pela Michigan State University aplicaram
uma terapia génica de dose Unica em cdes adultos portadores de
uma doenca hereditdria da visGo e observaram n&o apenas a
interrupgéo da perda visual, mas a recuperacdo de estruturas
sinapticas que nunca haviam se formado corretamente.

O alvo & o gene CaBP4, cuja proteina
participa da sinalizacdo quimica dependente
de cdlcio entre os fotorreceptores e os
neurdnios seguintes da via visual. Mutagdes
nesse gene causam uma condi¢cdo rara de
baixa visdo desde a inf@ncia. A estratégia foi
a classica de reposigéo génica, a partir de
um virus carregando uma cépia funcional do
gene, entregue diretamente ao tecido
retiniano.

O resultado que surpreendeu a equipe ndo foi funcional, mas sim
anatémico. A camada plexiforme externa (OPL), regiGo onde
ficam as conexdes visuais essenciais e que, nesses animais, jamais
se desenvolveu normalmente, expandiu significativamente apds o
tratamento.
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As fitas sinGpticas dos fotorreceptores se alongaram, e houve
evidéncia de religagdo entre células nervosas. A visdo melhorou
de forma substancial, sobretudo em baixa luminosidade, condi¢do
em que os pacientes com deficiéncia de CaBP4 mais enfrentam
dificuldades, e as regides tratadas degeneraram menos que as
ndo tratadas. Os beneficios foram acompanhados por até trés

anos.

Os resultados encontrados ultrapassam
apenas o impacto dessa informagdo para a
area oftalmolbgica. Se a arquitetura sindptica
pode, de fato, ser reconstruida no adulto, a
janela terapéutica de toda uma classe de
produtos se alarga, com efeito direto sobre

critérios de elegibilidade, desenho de ensaios \
clinicos e avaliacéo de risco-beneficio.

/

Os proéximos passos apontados pela equipe sdo investigar o papel
da sinalizagdo por calcio na comunicacgéo entre células da retina
e testar se outros métodos conseguem reparar redes neurdis
danificadas em um espectro maior de condi¢cdes. O estudo foi
publicado na revista Molecular Therapy Advances (DO
10.1016/j.omt0.2026.201782).

NOVA TECNICA ALTERNATIVA AO CRISPR SURGE

https://www.biotechniques.com/genetic-engineering/new-gene-editing-system-offers-promising-crispr-alternative/

Pesquisadores da Universidade Cornell construrom uma
ferramenta de edicdo gendmica que ndo & CRISPR e que resolve,
de uma so vez, dois gargalos da dreq, de inserir blocos grandes de
DNA em um ponto escolhido do genoma e fazer isso com um
sistema compacto o bastante para caber em um vetor viral. O
trabalho foi publicado em 1° de outubro na revista Molecular Cell.
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A técnica combina duas proteinas
bacterianas que ndo aparecem juntas na
natureza. A TIdR é guiada por RNA e cumpre o
papel de localizar o ponto exato do genoma
onde a sequéncia de DNA deve ser
introduzida. Por outro lado, a TniQ conecta a
maquinaria que de fato realiza a insercgdo,
garantindo que o fragmento seja integrado
na posicdo correta e em uma Udnica
orientacdo, garantindo um gene funcional.

Os componentes de partida pertencem d linhagem de proteinas
guiadas por RNA que deu origem aos proprios sistemas CRISPR-
Cas. Ou seja, em vez de aperfeicoar o CRISPR, o grupo buscou
matéria-prima nos semelhantes evolutivos e montou uma
combinag¢é&o ndo encontrada naturalmente.

Porém nd&o se trata de tratamento nem de
método comprovado para editar células
humanas, e ainda ndo hd demonstragéo de
entrega segura ou de precisGo em outros
organismos. O préximo passo da equipe é triar
uma ampla familia de proteinas aparentadas
a TIdR em busca de candidatas que
funcionem fora dos experimentos em
bactérias. A universidade também jd solicitou

a patente da ferramenta.
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CRISPR JA GEROU 109 PRODUTOS EDITADOS PARA O
AGRO BRASILEIRO

https://agfeed.com.br/agtech/tesoura-molecular-do-crispr-ja-gerou-109-produtos-com-edicao-genica-para-o-

ggro-brasileiro[

Enquanto o debate publico sobre edicdo génica ainda gira em
torno de promessas, o Brasil j0 acumula ndmeros concretos. A
CTNBio reconheceu 109 produtos agropecudrios editados
geneticamente desde 2018. O levantamento, obtido com
exclusividade pelo AgFeed e publicado em 13 de outubro, mostra
um ecossistema bem mais maduro do que a maioria dos

pesquisadores do setor imaginava.
e 70 microrganismos aplicados na

>
agricultura e na pecudria
e 32 vegetais, entre eles soja, milho,
‘O cang, eucalipto, batata, tomate e
amora
e 7 animais, incluindo bovinos, tildpias e
suinos

O que compaoe os 109 produtos:

N

O dado que mais chama a atencdo de quem acompanha o setor &
a concentracdo de bioinsumos, que respondem por 64,2% dos
registros, enquanto a drea segue crescendo em volume de
consultas a comissdo. Ainda, a edicdo génica no Brasil, na pratica,
é hoje majoritariomente composta por microrganismos. Nada
disso seria vidvel sem a Resolugdo Normativa n° 16 (RNI16),
aprovada pela CTNBio em 2018, que criou um sistema de consulta
para separar transgénicos de organismos editados sem material
genético exégeno.
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FDA I:ROPS")E REGISTRO UNICO PARA TERAPIAS DE
EDICAO GENICA FEITAS PACIENTE A PACIENTE

https://www.biopharminternational.com/view/fda-draft-guidance-bla-individualized-genome-editing-products

A FDA publicou em 27 de outubro um
guia preliminar que pode auxiliar com
um impasse estrutural das terapias
génicas personalizadas. O documento,
Individualized Human Genome Editing
Products: Considerations for BLA
Submission and Postapproval
Management, do CBER, propde que
varias versées de um mesmo produto de
edicdo génica caibam sob um dnico
registro, em vez de exigir um pedido novo
a cada paciente.

A solucéo proposta se chama Individualized Feature Space (IFS),
ou sejq, limites pré-definidos que descrevem o quanto um produto
pode variar dentro de uma mesma BLA, cobrindo caracteristicas
como as sequéncias de RNA-guia e as proteinas editoras. Uma
variante nova que cadia dentro desse espaco e demonstre
seguranca e datividade adequadas pode ser acrescentada ao
registro jd aprovado, sem novos ensaios clinicos, apoiando-se Nnos
estudos que sustentaram a aprovacdo original e em dados in vitro
da nova variante. O guia também trata de fabricagéo, testes de
seguranca (incluindo risco de alteragbes genéticas nao
intencionais), nomenclatura e rotulagem. O documento ainda é
um rascunho, ndo cria exigéncias obrigatérias e pode mudar apds
a consulta publica, aberta até 27 de novembro de 2026
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IA PROJETA ENZIMAS QUE CORTAM PROTEINAS EM
PONTOS ESCOLHIDOS

https://www.nature.com/articles/s41586-026-11143-w

Pesquisadores do Institute for Protein Design da Universidade de
Washington, liderados por David Baker, em colaboragdo com
Donald Hilvert (ETH Zurique), projetaram por computador cisteino-
proteases inteiramente novas, enzimas capazes de quebrar
ligagbes peptidicas, entre as mais estaveis da quimica bioldgica. O
trabalho saiu na Nature em 14 de outubro.

O pipeline &€ um retrato do estado da arte
em design de proteinas. RFdiffusion2 gera
O esqueleto proteico ao redor do sitio
catalitico,  ProteinMPNN atribui a
sequéncia de aminodcidos, e o AlphaFold
3 verifica se o enovelamento e o
posicionamento dos residuos cataliticos
se sustentam. Os candidatos vdo para
expressdo em bactérias e triagem
experimental, em ciclos interativos de
redesenho.

Contudo, as enzimas desenhadas ainda ficam bem abaixo da
eficiéncia das proteases naturais, por pré-organizagdo imperfeita
do sitio ativo e posicionamento subdtimo do substrato, e o trabalho
é prova de conceito, sem aplicacdo clinica reportada. Os dados, o
cddigo e as coordenadas atédmicas foram disponibilizados
publicamente (DOI: 10.1038/s41586-026-11143-w).
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, O QUE MAIS E DESTAQUE PELO MUNDO?

Prime editing reescreve o DNA dentro do corpo humano pela primeira vez
(https://singularityhub.com/2026/10/29/crispr-prime-editing-rewrites-dna-in-the-human-
body-for-the-first-time/)

em humanos
(https://agencia.fapesp.br/vacina-brasileira-contra-malaria-vivax-recebe-aval-para-
testes-em-humanos/59401)

go Vacina brasileira contra maldria vivax recebe aval da Anvisa para testes

Agtechs recebem R$ 94,7 milhdes em investimentos no 1° semestre de
2026

(https://forbes.com.br/forbes-agro/2026/10/agtechs-recebem-r-947-milhoes-em-
investimentos-no-lo-semestre-de-2026-veja-os-destaques-do-agroround/)

UFRJ apresenta maquiagem feita com pigmentos de algas e bactérias

marinhas
(https://brasilemfolhas.com.br/2026/10/ufrj-mostra-maquiagem-feita-com-pigmentos-
de-algas-e-bacterias-marinhas/)

]C Descoberta de um “interruptor de desligamento’ da fixagdo de nitrogénio

pode ajudar culturas a produzir o proprio fertilizante
(https://phys.org/news/2026-10-nitrogen-fixation-discovery-day-crops.html)

* Enzima bacteriana PsGalOx abre caminho para fdrmacos e ingredientes

alimenticios
(https://bioengineer.org/bacterial-enzyme-breakthrough-paves-the-way-for-greener-
drugs-and-food-ingredients/#google _vignette)

gfg} Mudangas evolutivas em enzima-chave podem ajudar bactérias a

produzir proteinas mais rapidamente
(https://phys.org/news/2026-10-evolutionary-key-enzyme-bacteria-proteins.html)
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IN VIVO ENGINEERING OF CAR NATURAL KILLER
CELLS FOR IMMUNOTHERAPY USING LIGAND-
DIRECTED LIPID NANOPARTICLES

Leia o artigo na integra: https://doi.org/10.1038/s41587-026-03310-1
Publicado em outubro de 2026.

O artigo publicado por Chen e colaboradores (2026), na revista
Nature Biotechnology, demonstrou a construgdo de células CAR
diretamente dentro do corpo, dispensando toda a etapa de
fabricagdo externa que hoje define as terapias celulares. A equipe
é do MIT, com dfiliagdo ao Koch Institute e ao Institute for Medical
Engineering and Science, e tem Daniel Anderson como autor sénior,
e Robert Langer entre os autores.

A técnica usa nanoparticulas
lipidicas (LNPs) cdrregadas com
MRNA que codifica o receptor de
antigeno quimérico. O que torna o
sistema direcionavel é o
revestimento, em que as particulas
sdo cobertas com fragmentos de
anticorpo que reconhecem
receptores de superficie das células
natural killer (NK), entregando a
carga a populacdo celular certa
sem necessidade de coletq,
isolamento, engenharia e reinfusdo.
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Cerca de 80% das células NK-alvo foram reprogramadas apds a
infusdo. Em modelo de melanoma agressivo, 3 de 5 animais
atingiram remiss@o completa. Em linfoma de células T emn modelo
humanizado, os tumores foram eliminados apds cinco injecoes,
com desempenho semelhante ao das CAR-NK convencionais
produzidas fora do corpo. E, em caso de hepatite autoimune, uma
Unica injegc@o destruiu as células T autorreativas, com cicatrizagcdo
da les@o hepdatica.

Os dados obtidos até o momento séo
pré-clinicos, em modelos animais, e os
grupos experimentais foram pequenos.
Também ndo hd até o momento
nenhuma terapia CAR-NK aprovada pela
FDA. Segurancga, efeitos fora do alvo e
durabilidade da resposta ainda precisam
ser caracterizados.

DE NOVO DESIGN OF CYSTEINE PROTEASES

Leia o artigo na integra: https://doi.org/10.1038/s41586-026-11143-w
Publicado em outubro de 2026.

O estudo de Choi, Bauer, Coventry e colaboradores (2026),
publicado na revista Nature, apresentou o desenho computacional,
a partir do zero, de enzimas capazes de hidrolisar ligacoes
peptidicas, uma das ligacdes mais estlveis da quimica. O
trabalho & do Institute for Protein Design da Universidade de
Washington, liderado por David Baker, em colaboragéo com
Donald Hilvert, da ETH Zurique.
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O RFdiffusion2 constrdi o esqueleto proteico ao redor de um sitio
catalitico pré-especificado, o ProteinMPNN define a sequéncia de
aminodcidos, e o AlphaFold 3 valida o enovelomento e o
posicionamento dos residuos cataliticos. O que passa nesse filtro é
expresso em bactérias e triado experimentalmente, em ciclos. 13 de
69 designs se mostraram ativos (cerca de 19% de sucesso), com
aceleracgdo catalitica de até 3 x 107 vezes em relagdo a reacgdo ndo
catalisada. Seis estruturas cristalinas confirmaram os modelos
computacionais com RMSD de Ca inferior a 1,2 A, e escores de
Foldseek abaixo de 0,50 indicam topologias distintas de todas as
proteases naturais conhecidas.

Os autores permanecem cautelosos em
relaco a baixa eficiéncia  quando
comparado ds proteases naturais, além de
apontarem a necessidade de aplicagdes
clinicas para comprovagdo do
funcionamento.
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PROGRAMA DE P()S-GRADUAQAO EM ENGENHARIA DE
BIOPROCESSOS E BIOTECNOLOGIA - PPGEBB-UFPR

BIOPROCESS ENGINEERING FOR CULTIVATED MEAT PRODUCTION: A
MODEL FOR CELL CULTURE

Autora: Dra. Giuliana Biagini
Orientadora: Prof® Dra. Susan Grace Karp

Demographic pressure on food production systems, in combination with the environmental
and ethical costs of conventional livestock farming, has stimulated the development of
alternative protein sources, among them cultivated meat. Although promising, this
technology depends on a culture medium that is economically unfeasible at large scale. Its
greatest burden falls on fetal bovine serum, an input that, besides being expensive, raises
ethical concerns and poses problems of batch-tobatch standardization. Overcoming this
dependence is thus a decisive step toward making the process competitive. In this context,
the present work examined the use of an extract of the microalga Arthrospira platensis as a
partial serum substitute in the culture of bovine mesenchymal stem cells and myoblasts,
which are reference cell types for cultivated meat, covering the path that runs from the
safety of the extract through to the initial stage of scale-up. In the first phase, three extracts
hydrolyzed by different enzymes (bromelain, papain, and Protamex®)) were evaluated for
cytotoxicity, at 50% and 100% FBS substitution. Only the extract produced with papain
preserved cell survival even in the complete absence of serum, in both cell types, proving
to be the most suitable candidate. In parallel, both cell types adhered to potato protein
microcarriers, confirming them as a viable support for scale-up. In the following stage, the
ability of E2 to sustain cell division was tested. In the myoblasts, the extract used alone
reduced proliferation, whereas its combination with 5% FBS achieved the highest index
recorded (16.69%), with no statistical difference relative to the control with 10% serum
(12.45%). The growth factor bFGF brought no additional gain, and in the mesenchymal stem
cells the large dispersion among replicates precluded statistical conclusions. Once the
formulation with 50% substitution had been selected, the work advanced to the first phase
of scale-up, culturing myoblasts on microcarriers in shake flasks for 72 hours, in parallel
with the control with 10% FBS. The two conditions exhibited comparable behavior, with
stable pH and similar residual glucose at the end, a sign that the extract supplied the half
of the serum that had been removed even in the face of the mechanical stress of agitation,
an outcome not yet reported for bovine myoblasts cultured with A. platensis extract.
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Taken together, the data indicate that the A. platensis extract obtained by papain
hydrolysis constitutes a safe and inexpensive alternative for halving FBS use without
penalizing the cells. Building on the flask assays, a 3 L stirred-tank bioreactor was projected
and its estimates pointed to a saving of about 14% in process cost. This scenario motivates
extending the formulation to instrumented bioreactors and increasing volumes, closer to
industrial reality, in order to confirm its robustness.

PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM

BIOTECNOLOGIA INDUSTRIAL - PPGBIOTEC-UP

SOBREVIVENCIA DE BRADYRHIZOBIUM JAPONICUM LIOFILIZADO COM
DIFERENTES CRIOPROTETORES E NODULACAO DA SOJA

Autor: Me. Robson Suhre de Campos
Orientadora: Prof? Dra. Ligia Alves da Costa

A cultura da soja destaca-se no cendrio agricola mundial, sobretudo no Brasil, em razéo
de seu elevado valor nutricional e de sua expressiva relevncia econdmica. A alta
produtividade nacional estd diretamente associada a eficiéncia da fixagdo bioldégica de
nitrogénio (FBN), conduzida por bactérias do género Bradyrhizobium, que atendem grande
parte da demanda nitrogenada da planta e reduzem a dependéncia de fertilizantes
sintéticos. Contudo, os inoculantes liquidos, majoritédrios no mercado, apresentam vida atil
(shelf life) limitada, uma vez que as células permanecem metabolicamente ativas e
sensiveis ao calor, @ umidade e a luz, o que compromete a viabilidade bacteriana durante
o0 armazenamento, o transporte e a aplicagdo. Diante disso, o presente estudo teve como
objetivo avaliar a sobrevivéncia e a nodulagdo de Bradyrhizobium japonicum estirpe SEMIA
5080 submetido a liofilizagdo com diferentes crioprotetores, como estratégia para
prolongar a estabilidade desses microrganismos. O trabalho foi conduzido em duas
etapas. Na etapa laboratorial, a suspenséo de B. japonicum (produto comercial liquido
Cropbio Soja) foi suplementada com glicose, lactose ou glicerol, todos a 10%, além de um
tratamento sem suplementacdo, empregando-se 10 L de inoculante liquido para cada
crioprotetor, o que resultou em aproximadamente 15 g de p6 liofilizado por tratamento. A
liofilizagdo foi realizada em liofilizador lishin FD5505, a -20 °C, por sete dias, contemplando
as etapas de congelamento, secagem primaria (sublimacéo) e secagem secunddria
(dessorcdo); a viabilidade celular foi quantificada por contagem de unidades formadoras
de colénia (UFC), em triplicata. Na etapa em casa de vegetagdo, o tratamento liofilizado
de melhor desempenho foi comparado ao inoculante comercial liquido e a uma
testemunha sem inoculagdo, cultivando-se soja em vasos com areia média lavada, sem
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adicdo de fertilizantes, para ndo mascarar os resultados. Os principais resultados
indicaram que a glicose foi o crioprotetor mais eficiente, mantendo cerca de 2,87 x 10® UFC
g-, valor semelhante ao do tratamento sem suplementacéo (227 x 10® UFC g) —
explicado pela presenga prévia de glicose na matriz comercial —, enquanto a lactose
preservou apenas 1,16 x 10° UFC g e o glicerol resultou em células néo detectadas. Nas
vari@veis de crescimento inicial (altura de planta, comprimento de raiz e diGmetro de
haste), o inoculante liofilizado comportou-se de modo semelhante ao produto comercial.
Entretanto, a nodulagdo foi limitada: o inoculante comercial promoveu maior nimero de
nodulos (3,48 por planta) e de nédulos ativos maiores que 2 mm (2,76 por planta), ao
passo que o liofiizado (016 e 0,12 por planta, respectivamente) né&o diferiu
estatisticamente da testemunha, a qual ndo apresentou nédulos, confirmando que a areia
média lavada estava isenta de Bradyrhizobium nativos. De modo geral, a liofilizagdo
mostrou-se uma alternativa promissora para a conservagdo de B. japonicum, embora
ainda demande ajustes na formulagcdo e nas condigcdes do processo, especialmente
quanto & concentragdo dos crioprotetores e aos pardmetros de congelamento e
secagem, para assegurar maior sobrevivéncia bacteriana e eficiéncia na FBN.

PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM

BIOTECNOLOGIA INDUSTRIAL - PPGBIOTEC-UP

IN-VITRO ANTIBACTERIAL AND ANTI-BIOFILM ACTIVITIES OF ACIDIC
SUPERNATANTS FROM LACTOBACILLUS STRAINS AGAINST
STAPHYLOCOCCUS AUREUS AND STREPTOCOCCUS PYOGENES

Autor: Me. Silvia Stanica
Orientadora Prof® Dra. Marcia Regina Pincerati
Co-orientador; Prof. Dr. Jodo Ribas

A psoriase € uma doencga inflamatéria crénica caracterizada pela desregulagdo da
sinalizag@o de citocinas, disfuncdo epidérmica e alteragdes no microbioma cutdneo. O
aumento da colonizagdo por patdgenos Gram-positivos e a intensificagdo da formacdo
de biofilmes tém sido associados @ persisténcia da inflamagdo e ao agravamento das
lesbes cutdneas. Nesse contexto, estratégias baseadas no microbioma derivadas de
bactérias probidticas tém despertado crescente interesse devido ao seu potencial
imunomodulador, antibacteriano e antibiofilme. A presente dissertacdo € composta por
dois capitulos complementares. O Capitulo | apresenta uma revisdo integrativa que
investigou o potencial das vesiculas extracelulares derivadas de probiéticos como
estratégias orientadas ao microbioma no contexto da psoriase. A revisdo foi conduzida
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utilizando as bases de dados PubMed, ScienceDirect e Portal de Periédicos CAPES, incluindo
estudos publicados entre 2018 e 2024. Os estudos analisados demonstraram que vesiculas
extracelulares derivadas de bactérias probidticas sdo capazes de modular vias
inflamatérias associadas & psoriase por meio da supress@o de citocinas pro-
inflamatérias, regulacdo da via NF-kB e promocgdo de respostas anti-inflamatérias. O
Capitulo Il apresenta um estudo experimental in vitro que avaliou as atividades
antibacteriana e antibiofiime de sobrenadantes dcidos livres de células produzidos por
Lactiplantibacillus plantarum, Lacticaseibacillus casei e Lacticaseibacillus paracasei
contra Staphylococcus aureus e Streptococcus pyogenes. A atividade antibacteriana foi
avaliada por ensaios de difusGo em dagar, triagem antibacteriana preliminar e ensaios de
concentragcdo-resposta, enquanto a atividade antibiofiime foi investigada nas etapas de
adesdo, co-incubacdo e tratamento de biofiimes pré-formados utilizando coloragdo por
cristal violeta. Os sobrenadantes dcidos livres de células inibiram o crescimento
bacteriano e reduziram a biomassa associada ao biofiime em ambos os patégenos, com
efeitos mais consistentes geralmente observados para L. plantarum. De modo geral, os
achados reforcam o potencial de preparacdes pods-bidticas como abordagens para
modulacdo de vias inflamatérias e controle da persisténcia de patdégenos associados &
disbiose relacionada a psoriase.

PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM

BIOTECNOLOGIA INDUSTRIAL - PPGBIOTEC-UP

IMPACTO DA EXPOSICAO GESTACIONAL AO ACIDO VALPROICO SOBRE
ALTERACOES COMPORTAMENTAIS EM UM MODELO EXPERIMENTAL DO
TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA

Autora: Me. Aline de Andrade Valente
Orientadora: Prof® Dra. Marcia Regina Pincerati
Coorientador: Prof. Dr. Ricardo Correa da Cunha

O Transtorno do Espectro Autista € uma condigcdo do neurodesenvolvimento caracterizada
por prejuizos na interagdo social e pela presenca de padrdes restritos e repetitivos. Entre
os modelos pré-clinicos utilizados para investigar essas manifestagdes, destaca-se a
exposicdo gestacional ao dcido valproico, capaz de induzir alteragcdées semelhantes ds
observadas no transtorno. O objetivo deste estudo foi avaliar os efeitos da exposicéo
gestacional ao dcido valproico sobre pardmetros de sociabilidade e estereotipia em ratos
Wistar, nos periodos pés-natais de 30 (P30) e 60 (P60) dias. Para isso, fémeas prenhes
receberam dacido valproico por meio de protocolo fracionado no periodo gestacional,
enquanto o grupo controle recebeu solugdo salina nas mesmas condigdes. A prole foi
avaliada aos 30 e 60 dias de idade por meio do Three-Chamber Social Test, utilizado para
andlise da sociabilidade, e do Marble Burying Test, empregado para avaliagdo de
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comportamentos repetitivos/perseverativos. Os dados foram expressos como média *
desvio-padrdo, adotando-se nivel de significdncia de 5%. Os resultados demonstraram
que, em P30, os animais expostos ao acido valproico apresentaram alteragdo no padréo
de permanéncia entre os compdrtimentos do teste social, com menor tempo no setor
contendo o animal estimulo em comparag¢do ao grupo controle. No Marble Burying Test, o
grupo dacido valproico apresentou maior nimero de esferas enterradas e menor nUmero
de esferas ndo enterradas em P30, indicando aumento do comportamento de
enterramento. Em P60, observou-se modificagdo do perfil comportamental, com redugdo
de algumas diferengas entre os grupos, especialmente no teste de enterramento, no qual
ambos apresentaram elevado nimero de esferas enterradas. Esses achados sugerem
que as alteragbes comportamentais induzidas pela exposicdo gestacional ao dcido
valproico podem variar ao longo do desenvolvimento pés-natal, possivelmente
influenciada por processos de maturacdo neurocomportamental. Conclui-se que o
protocolo utilizado foi capaz de induzir alteragbes compativeis com o modelo
experimental, principalmente em P30, reforcando sua aplicabilidade para estudos sobre
alteracgdes sociais e repetitivas associadas ao neurodesenvolvimento.

PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM CIENCIAS DA

SAUDE - PUCPR

CLASSIFICAQZ\O, AGRUPAMENTO E DETERMINAQAO DO PERFIL
MOLECULAR DE TRANSCRIPTOMAS CEREBRAIS UTILIZANDO
APRENDIZADO DE MAQUINA INTERPRETAVEL

Autor: Me. Luiz Pedro Petroski
Orientador: Prof. Dr. Roberto Hirochi Herai

A caracterizagdo molecular de transtornos complexos do neurodesenvolvimento
permanece um desafio devido & alta dimensionalidade e & heterogeneidade intrinseca
dos dados transcriptdmicos. Abordagens tradicionais baseadas em expressdo génica
diferencial frequentemente falham em capturar padrées regulatérios multivariados e
coordenados que definem estados bioldgicos. Nesse contexto, este trabalho propée um
novo framework computacional para definir e quantificar a identidade molecular tecidual
por meio de aprendizado de mdquina interpretdvel aplicado a dados de RNA-seq em
larga escala. O framework foi desenvolvido em duas etapas. Inicialmente, um modelo de
referéncia de identidade tecidual foi construido a partir de 17.333 amostras do consércio
GTEx (v11), abrangendo aproximadamente 56.200 genes. Apds transformagéao de varidncia
estabilizada e correcdo de efeitos de lote, um pipeline de selecdo de caracteristicas em
multiplas etapas reduziu a dimensionalidade para 129 genes, preservando o desempenho
preditivo. Modelos supervisionados, especialmente Random Forest e Multilayer Perceptron,
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atingiram acurdcias superiores a 99%, demonstrando que assinaturas génicas compactas
sdo suficientes para codificar padrbées robustos de identidade tecidual. Para garantir
interpretabilidade biolégica, foram utilizados valores SHAP (SHapley Additive exPlanations)
para derivar assinaturas moleculares em nivel de amostra. A partir dessas contribuicées,
foi proposta a métrica Brain Activation Score (BAS), que quantifica o alinhamento global
de uma amostra com a identidade molecular neural. Na segunda etapa, o modelo foi
aplicado a conjuntos independentes de dados de Transtorno do Espectro Autista (TEA) e
organoides cerebrais. Os resultados indicam que a identidade molecular neural central
permanece amplamente preservada em condicdes patoldégicas, embora sejam
observadas alteragdes sutis na variabilidade da expressdo e nas contribuicdes génicas.
Em conjunto, os achados demonstram que a identidade tecidual pode ser modelada
como uma assinatura molecular estavel, de baixa dimensionalidade e interpretdvel. Este
trabalho avanga o uso de aprendizado de maquina em transcriptdmica ao transcender a
classificagdo, propondo uma representagdo quantitativa e  biologicamente
fundamentada da identidade molecular, com aplicagdes potenciais na caracterizagdo de
doencas e validagdo de modelos in vitro.
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https://nuntecnologia.com.br/pt N u I l
tecnologia
\/ sustentdvel
A Nun é uma empresa que desenvolve e produz insumos naturais
com tecnologia avancada para setores industriais, como a drea
cosmética, com foco na sustentabilidade. Temm como propdsito
diminuir o impacto ambiental negativo no futuro. Fazem isso
através do upcycling de subprodutos agroindustriais, utilizando

inovagdo e tecnologia, aliado a processos verdes e livres de
solventes para criar matérias-primas.

DO GRUPO

s

*ee® BIOMERIEUX
DL Jp— ,
neoprospecta ¥ https://www.neoprospecta.com/

A Neoprospecta &€ uma empresa de biotecnologia dedicada &
geracdo de conhecimento e inteligéncia para a tomada de
decisdes. Desenvolvem e comercializam andlises
microbiolégicas inovadoras, baseadas em sequenciamentos de
DNA de nova geracdo, andlises biocomputacionais e técnicas de
PCR.
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https://www.neoprospecta.com/
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Mush.

A Mush & uma startup de biotecnologia 100% brasileira, que
transforma os residuos agroindustriais emn um tecido sustentével
de micélio. MUSH & uma alternativa de origem natural, com
aparéncia e toque similar ao couro animal.

https://mush.eco/

&) nanoscoping

https://www.nanoscoping.com.br/

A Nanoscoping alia as propriedades de ingredientes naturais aos
beneficios da nTechnology, permitindo a obtencdo de produtos
com propriedades Unicas, como liberagcdo prolongada, melhor
penetracdo e eficacia. Os sistemas baseiaom-se em particulas
organicas desenvolvidas com ingredientes biocompativeis e
biodegradaveis.
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Escola Paranaense
de Bioinformatica

(EPB) 2026

A Escola Paranaense de Bioinformatica (EPB) tem a proposta de reunir estudantes,
pesquisadores e o setor privado para tratar de temas de interesse da comunidade
académica nas dreas de Bioinformdatica e Biologia Computacional. Realizado desde 2015
na Universidade Tecnoldgica Federal do Paran& — Campus Cornélio Procépio (UTFPR), e
que deu origem a Escola Paranaense de Bioinformatica em 2018.

A primeira edi¢cdo da EPB ocorreu em 2018, em uma iniciativa do Programa de Pés-
Graduag@o em Bioinformdtica da Universidade Tecnoldgica Federal do Parané (UTFPR)
que desenhou os encontros em um formato de evento itinerante a fim de aproximar
instituicées que fomentam a drea no estado do Parand. A Escola Paranoense de
Bioinformatica 2019, em sua segunda edi¢cdo, dd continuidade ao trabalho de
Bioinformatica. Apds a pandemia COVID-19 a EPB teve o seu retorno presencial em 2022,
houve a realizagdo do EPB em uma iniciativa do Programa de Pés-Graduagdo em
Bioinformatica da Universidade Federal do Parand (UFPR) e do Programa Associado em
Bioinformatica (UFPR/UTFPR), se firmando como um evento que agrega a comunidade
de estudos e pesquisas em Bioinformdatica no estado do Parand.

A Gltima edigdo da EPB ocorreu em 2024, em uma iniciativa do Programa Associado de
Pés-Graduacdo em Bioinformatica (UFPR/UTFPR), o qual foi realizado na Universidade
Estadual de Londrina (UEL) com uma programagéo atualizada, com o oferecimento de
cursos, padlestras, mesas redondas e apresentacdes de trabalhos em um espago
vibrante e colaborativo de discussbées e de integracdo entre os participantes
aproximando instituicées e pessoas do Parand e do Brasil no contexto da bioinformatica.
Participe e faca a sua contribuigdo nesta nova edi¢géo da EPB 2026!

Inscri¢des: https://www.even3.com.br/epb2026/
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COMO ESCOLHER OS PROJETOS QUE VOCE NAO VAI
FAZER

"A esséncia da estratégia é escolher
o que néo fazer.” - Michael Porter

Empresas pequenas muitas vezes quebram ndo por falta de
oportunidades, mas por excesso delas. O empreendedor que aceita
O projeto fora do escopo porque o cliente & importante, o pedido
urgente porque a verba é bod, a demanda extra porque recusar
parece arrogdncia, levando a agenda cheia, d equipe exausta e d
baixa margem de lucro.

O CUSTO INVISIVEL DO SIM

Quando vocé aceita um projeto, estd automaticamente recusando
tudo o que faria com aquelas mesmas horas, inclusive o que ainda
nem apareceu. E por isso que o custo é invisivel: a alternativa
descartada nunca chega a existir para ser comparada. Antes de
aceitar, pergunte-se o que a sud equipe estaria fazendo nessas
semanas se vocé recusasse. Se a resposta for "desenvolvendo o
produto proéprio’, "atendendo melhor os clientes atuais® ou
"prospectando no segmento que queremos entrar’, o projeto precisa
pagar ndo apenas o seu custo, mas também aquilo que ele esta
adiando.
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TROQUE A INTUI(;.AO POR UM FILTRO ESCRITO

Quem avalia caso a caso decide pelo humor
do dia e pela simpatia do cliente. Defina de

antemdo quatro ou cinco critérios objetivos (o)

e aplique-os a toda oportunidade. Alguns X %
exemplos s@o: margem minima aceitavel; \
aderéncia a capacidade ja instalada; prazo O X
compativel com a agenda realista; risco de O

inadimpléncia; e potencial de repeti¢cdo, ou
seja, se este projeto € Unico ou abre uma
porta para futuros projetos.

Um projeto que falha em dois critérios néio € um projeto ruim, € um
projeto de outra empresa. O filtro escrito transforma uma recusa
pessodl em uma decisdo de politica interna, muito mais facil de
comunicar.

CALCULE O QUE CUSTA O CLIENTE DIFICIL

Alguns contratos s@o lucrativos na proposta e
deficitarios na execugdo. O que os distingue
raramente &€ o preco, e sim o volume de
retrabalho, de reunides ndo previstas e de
horas ndo faturadas que eles consomem.
Levante, nos dltimos doze meses, quanto
cada cliente representou de faturamento e
quantas horas de fato consumiu.

A conta costuma revelar que um ou dois homes respondem por
uma fatia desproporcional do esfor¢go da equipe. Esse nUmero € um
critério legitimo de decis@o e, em alguns casos, a conclusdo é que o
melhor negdcio do ano serd encerrar um contrato, ndo fechar um
Novo.
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RECUSE SEM QUEIMAR A PONTE

Dizer “ndo” ndo exige aspereza nem desculpa elaborada. Uma boa
estratégia envolve recusar com clareza ('ndo vamos conseguir
atender esse escopo”), dar o motivo real e curto (“esté fora do que
conseguimos executar” ou ‘nossa agenda estd fechada no
momento”) e oferecer um caminho, indicando um parceiro,
propondo um escopo Mmenor que cdiba no seu servigo, ou sugirir
retomar em outra data.

Recusar bem fortalece a percepg¢do de
que a sua agenda tem valor, pois quem
aceita tudo sinaliza que néo tem
demanda.

@ © pessoas muito bem-sucedidas é que as
E muito bem-sucedidas dizem n&o para

=B il “A diferenca entre pessoas bem-sucedidas
o
w L 1]
quase tudo.” - Warren Buffett
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COMPARTILHE NOSSA NEWSLETTER COM QUEM
VOCE CONHECE!

Esperamos que esta edigdo tenha trazido insights valiosos para
sua jornada no mundo da biotecnologia. Nosso objetivo é
espalhar conhecimento cientifico e fomentar o crescimento da
comunidade empreendedora. Se vocé gostou, considere
compartilhar este conteddo com seus colegas e amigos!

'@' @sulbiotec 69 https://sulbiotec.com.br

@@ SvuiBiotec

Rede de Biotecnologia da Regiao Sul
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