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Cé Estagio Extracurricular Q

PeixeGen nupeec

Projeto de Mestrado: Pedro de Castro
Assunto: Melhoramento Animal (Piracanjuba, Brycon orbignyanus)

Objetivo: Determinar a influéncia da proporcdo macho-fémea em sistemas
reprodutivos por contribuicdo genética de reprodutores de Piracanjuba (Brycon
orbignyanus);

v" Melhoramento Animal — variagdo genética
v' Repovoamento, pode causar perda da variabilidade genética
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PeixeGen

Atividades Realizadas:

» Extracao de DNA,;

= Quantificacdo de DNA;

* Diluicao de DNA;

» Eletroforese em gel de
Agarose;

= Amplificacao de DNA,;

» Eletroforese em gel de
Poliacrilamida,;
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Pharmacogenomics of insulin-like growth factor-I generation

during GH treatment i children with GH deficiency or Turner
syndrome

A Stevens', P Clayton', L Tato>, HW Yoo®, MD Rodriguez-Amao”, J Skorodok®, GR Ambler®, M Zignani™"', J Zieschang®
G Della Corte™"", B Destenaves

Orientacé&o: Joao Alvarado Rincon e Rafael da Fonseca Prietsch

"M A Champigneulle™, J Raelson®' and P Chatelain'® and the PREDICT Investigator Group"
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Introducao

L Sindrome de Turner (TS) J




Externos

Baixa estatura

Pele extra no Pescoco
Torax largo

Mamilos afastados
Possivel curvatura da
coluna

Bracos que curvam
ligeiramente para fora

Dedos curtos
Maos e pés pequenos

Introducao

Internos
Ovarios
subdesenvolvidos
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Introducao
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DNA recombinante
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Introducao
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Q Saizen ® : R$ 9,45/dose

Q Lactotropin ® : R$ 1,30/dose




Trabalhos do NUPEEC

Diego Acosta
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Efeito da utilizacdo rbST no pré-parto de novilhas daraca
Holandés sobre o ECC

Objetivo: avaliar o efeito da rbST no pré-parto de novilhas da raca
Holandés sobre escore de condig¢ao corporal.

Resultados: O ECC né&o foi influenciada pelo uso do rbST
recombinante bovina durante o periodo de transicao de novilhas.




Diego Acosta Trabalhos do NUPEEC
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Demostra a media de ECC em relacdo as 6 semanas de experimento.

P>0.21




Objetivo

Identificar marcadores gendmicos, associados
a producédo do IGF-I em resposta a aplicacao
do rh-GH durante um més, em criancas
sem tratamento previo com GHD e TS.




Estudo Prospectivo:

15 Paises «

Materiais e Métodos

2

Dois Tratamentos

7N\

GHD (n=67)
0.035mg/kg

TS (n=73)
0.051mg/kg




Materiais e Métodos

Trés etapas:

1. Escolha dos genes candidatos - por pesquisa
bibliografica, genes envolvidos no metabolismo e
crescimento.




Materiais e Métodos

2. Avaliacdo dos genotipos e expressao genica-
associacao com a variacao de IGF-I em um més.

Relacdo com os trabalhos do Nupeec

= Joao Alvarado

= Pedro Silveira




Trabalhos do NUPEEC

Joao Alvarado

Efeito da paraoxonase 1 durante a maturacao ovocitaria sobre a
expressao dos genes BCL2, BAX, INT-t no desenvolvimento de
embrides bovinos em producao in vitro

Objetivo: avaliar o efeito da adicao de diferentes niveis de PON1 ao
meio de maturacao in vitro mediante taxas de clivagem, blastocistos
em D2 e D7 do cultivo e a expressao dos genes respectivamente.




Trabalhos do NUPEEC
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Trabalhos do NUPEEC

Pedro Silveira

Efeito de polimorfismos no gene da PON1 sobre
a sua atividade sérica

Objetivo: avaliar a relacao de polimorfismos observados na

regiao promotora do gene da PON1 sobre a atividade sérica desta
proteina no periparto vacas leiteiras.

Resultados: Nao houve diferenca na atividade sérica da PON1 em
relacao aos alelos A, C ou M na posicéao -393 do gene PONL1.




Trabalhos do NUPEEC
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Médias de atividade da PON1 entre grupos, nos dias avaliados
(p>0.05)




Materiais e Métodos

3. Avaliacao do potencial preditivo dos marcadores
genéticos com IFG-I — identificacdo dos SNPs.

O que é SNP




Materiais e Métodos

» Tipo mais comum de variacao génica,;

> Qcorre normalmente a cada 300
nucleotideos;




Materiais e Métodos

3. Avaliacdo do potencial preditivo dos marcadores
geneticos — identificacao dos SNPs.

Relagcdao com os trabalhos do Nupeec

= | ucas Hax




Trabalhos do NUPEEC

Lucas Hax

Efeito de polimorfismo nos genes GHR e IGF-I na fertilidade e
producéao de leite de vacas da raca Holandés

Objetivo: avaliar o efeito dos polimorfismos nos genes GHR e IGF-I
na fertilidade e producéo de leite de vacas da raca Holandés

Resultados parciais: nédo teve diferenca estatistica nas vacas da
granja 4 irmaos.




Modelo do Estudo




Baixa Resposta

01

\ < 25%

Modelo do Estudo

> Intermediaria
Resposta Q2

——Alta Resposta

Distribuicdo dos dados  /GF-I

50%  >25% |

Q2 03 e Q4




Materiais e Métodos

Extracdo de DNA — sangue total

Relacionados com:

* Relacdo GH-IGF-I;

= Crescimento celular e 0sseo;

= Metabolismo de lipideos e glicose;

SNPs
— 1.171 em GHD
. 1.182emTS.
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Resultados e discussoes

o Inicio do Tratamento
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Resultados e discussoes

o Inicio do Tratamento
e Apdés 1 més de tratamento
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Resultados e discussoes

_ @ Inicio do Tratamento

e ApdOs 1 més de tratamento
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Resultados e

= De 13 genes — 34 SNPS foram significativamente
associados a AIGF-I (P<0,05) em meninas com T




Resultados e discussoes

O gene CDK4 foi correlacionado com o aumento de IGF‘I
tanto para pacientes com GHD, quanto para TS (P<O 05)
‘ .b*-:ymE
No gene CDK4, o SNP rs2270777 atendeu a todos -3a
criterios para pacientes com GHD e o SNP rs2069 02 | ']‘
satisfez todos os critérios em meninas com TS ; f(" L, P

.‘1 iy

- Relacao GH-IGF-I;
- crescimento celular e 6sseo; Ve
- metabolismo de lipideos e glicose; e




Conclusao

O genotipo e a expressao génica com dados RNAmM
tem proporcionado uma visao sobre os caminhos-
chave associadas com a producao de IGF-l com o
tratamento de GH.

Este trabalho foi um passo Iimportante no
desenvolvimento de um tratamento com GH,
possibilitando a personalizacao da dose de r-hGH.




Nossa Conclusao

Na area da farmacogenOmica, ainda é necessario
mais estudos, com base no sequenciamento do DNA
e nas expressOes dos genes, para possibilitar
Individualizar a dose, tanto para humanos, quanto
para animais, aumentando a velocidade do
tratamento.




Obrigada pela atencao!

renataleivasl15@hotmail.com
thals casarin@hotmail.com
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O tratamento com o horménio do crescimento (GH) tem respostas variaveis e
individuais tanto para humanos quanto para animais, desta maneira sua
utilizacao torna-se limitada. Neste contexto, o fator de crescimento semelhante
a insulina tipo | {IGF-1) € um potencial marcador de sensibilidade ao tratamento
com GH. O objetivo deste estudo fol identificar marcadores gendmicos
associados a producio do IGF-l em resposta a aplicacdo de GH durante um
més, em criancas com deficiencia de GH (GHD) e Sindrome de Turner (T5)
sem tratamento previo. Os pacientes foram recrutados de guinze paises
diferentes e divididos em dois tratamentos de acordo a doenca. Desta maneira,
criancas com GHD receberam em media 0.035 mg/kg’' do hormdnio do
crescimento recombinante humano (r-hGH) e meninas com TS5 receberam
0.051 mg/kg’, nos dois tratamentos a aplicacio do r-hiGH foi diarna durante um
més. Este trabalho fol realizado em trés etapas, a primeira fol a escolha dos
genes atraves de pesquisas bibliograficas, a segunda fol a associacao do
gendotipo e dados de expressio génica com a variacio da producio de |GF-
durante o tratamento e a ultima etapa, foi a avaliacido do potencial preditivo dos
marcadores geneticos. A genotipagem fol realizada atraves da extraciao de
DNA no sangue total, sendo estudados 103 genes, onde foram identificados
1171 SNPsemcriancascom GHD e 1.182 em meninas com TS, relacionados
com o eixo GH-IGF-I, crescimento celular e osseo e metabolismo de lipideos e
glicose. Os resultados demostraram que as concentracoes de IGF-1 mudam
apos ummés de tratamento com r-hiGH. Seis SNPs em cinco genes diferentes
para as criancas com GHD e trinta e quatro SNFs em treze genes para
meninas com TS foram significativamente associados a variaciao do 1GF-
durante o tratamento (P <0,035). Sendo assim, podemos concluir gque a
integracido de DNA com dados RNAM tem proporcionado uma visao sobre os
caminhos chave associados com a producio de IGF-I, da mesma maneira o
estudo de marcadores gendmicos e alteracdes precoces no |GF-I podem
permitir o desenvolvimento de estrategias para individualizar rapidamente a
dose de r-hiGH.



