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¥R Os virus sdo microrganismos intracelulares obrigato-

rios, que dependem do maquinario bioquimico da
célula do hospedeiro para sua replicacdo. Assinale a
afirmacdo correta em relacdo a estrutura e a replica-
¢ao dos virus.

(A) O genoma do virus consiste em DNA ou RNA,
sendo a fita de DNA somente simples.

(B) Os virus s3o microrganismos vivos, que possuem
uma morfologia de capsideo descoberto ou de
envelope.

(C) A estrutura do genoma viral determina os meca-
nismos de transcricao e replicagao.

(D) O virus de DNA ndo requer uma enzima DNA
polimerase DNA-dependente em seu processo de
replicacao.

(E) O processo de replicacdo viral independe da etapa
de desencapsidacdo na maioria dos retrovirus.

X FAURGS

Elementos de transposigdo ou transposons sdo ele-
mentos de DNA que possuem a propriedade de mudar
de posicao dentro do genoma. O deslocamento destas
sequéncias pode afetar as células bacterianas, alterando
a organizacao estrutural do genoma. Considere as
seguintes afirmagoes.

I - Transpdsons bacterianos podem conter genes de
resisténcia aos antimicrobianos. A exemplo disso,
temos a resisténcia a canamicina, tetraciclina e
cloranfenicol codificada em transpdsons.

II - Além da importancia evolutiva, os elementos de
transposicdo sdao hoje uma valiosa ferramenta
empregada para localizar, clonar, transferir e
sequenciar genes.

III- Processos de excisdo e insercao sao realizados
por um ou mais genes que codificam enzimas
capazes de transportar os transpdsons. Esses
processos sao tao precisos que nao originam
delegdes.

IV- Os transpdsons contém elementos promotores
fortes, que podem ativar genes adjacentes previa-
mente inativos ou alterar seu padrao de expressao.

Quais estdo corretas?

(A) ApenasIe Il
(B) Apenas II e III.
(C) Apenas III e 1V.
(D) Apenas I, Il e IV.
(B) I, II, Il e 1V.

KX As técnicas de extracdo ou isolamento dos &cidos
nucleicos sao essenciais para garantir o desempenho
dos métodos moleculares. Considere as afirmacoes a
seguir sobre os diferentes métodos de extragdo de
DNA/RNA.

I - Alguns protocolos de extracdo utilizam o agente
caotropico tiocianato de guanidina. Esse reagente
tem como vantagens ser desnaturante de protei-
nas e ser um forte inibidor de RNAses.

II - Patégenos como os virus podem ser facilmente
lisados, enquanto as micobactérias e fungos ofere-
cem resisténcia a lise. Para estes microrganismos,
0 uso de digestdo enzimatica com proteinase K,
por exemplo, pode ser de grande utilidade.

III- Métodos que utilizam somente a temperatura para
ruptura das membranas celulares e liberacdo do
material nuclear s3o recomendados para remogao
de substéncias inibidoras da amplificagdo.

Quais estdo corretas?

(A) Apenas I.
(B) Apenas II.
(C) Apenas I eIl
(D) Apenas I e III.
(E) I, Il e III.

Y8 O amplicon é um fragmento de DNA que é exponenci-
almente amplificado por duplicagdao durante cada ciclo
da Reacdo em Cadeia da Polimerase (PCR). Os primers
descritos abaixo foram desenhados para delinear um
amplicon que identifica a glicoproteina B do citomega-
lovirus. A amplificagdo deste fragmento € indicativa da
presenca do virus na amostra clinica. Avalie a sequéncia
dos primers e a sua localizagdo no gene da glicoproteina
B. Calcule a temperatura ideal de anelamento (°C) a
partir da temperatura de fusdo (Tm=temperature
melting) para cada primer e o tamanho do amplicon
em pares de bases (pb), obtido quando a PCR for
positiva.

5’ TGA GGA ATG TCA GCT TCG TA 3' 1821-1840
3" AGA CCT GCT GGA GTA CTA CG 5" 2149-2130

Formula:
Tm= 2 (A+T) + 4 (G+C)

(A) 53°C — 57°C — 328pb
(B) 580C — 62°C — 328pb
(C) 580C — 62°C — 288pb
(D) 60°C — 57°C — 330pb
(E) 53°C — 57°C — 309pb
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F} Sabe-se que o desenho de um primer é fundamental

para o sucesso da PCR. A especificidade do primer
selecionado deve ser primeiramente avaliada /n silico
e esta avaliacdo deve ser feita durante o seu desenho.
Entre as consideragdes abaixo, qual define correta-
mente os cuidados para o desenho de um primer
adequado?

(A) Um par de primers nao pode ser complementar
entre si, para evitar um fendmeno denominado
dimerizacdo de primers. Esse fenbmeno tem como
consequéncia uma reducdo da concentragdo do
primer, aumentando a eficiéncia da reagao.

(B) A sequéncia de bases presente na extremidade 5’
do primer é extremamente importante para o
processo de amplificacdo, visto que a extensdo
ocorrera a partir dessa extremidade.

(C) O uso de nucleotideos degenerados no desenho
de primers permite o aumento da diversidade de
alvos de amplificacdo.

(D) A temperatura de fusao de um primer é um
parametro importante, uma vez que favorece a
formacdo de dimeros de primers durante a PCR.

(E) A eficiéncia da PCR independe da especificidade
de anelamento do primer.

Os virus herpes, da familia Herpesviridae, constituem
um grupo de DNA-virus encontrados tanto em animais
quanto em humanos. Com relacdo a esse grupo de
virus, assinale a afirmacdo INCORRETA.

(A) Uma das manifestagGes clinicas da infeccdo por
virus herpes simples nos seres humanos é a ence-
falite, podendo ser diagnosticada no liquido cefa-
lorraquidiano através da PCR.

(B) O virus Epstein-Barr é o agente etioldgico da
mononucleose e de certas sindromes linfoprolife-
rativas.

(C) O virus herpes humano tipo 6 esta sorologica-
mente associado a uma doenga comum em
criangas, o exantema subito.

(D) O diagnostico molecular de infecgdo por citome-
galovirus em pacientes transplantados é essencial,
uma vez que a transmissao desse virus ocorre
exclusivamente durante as transfusdes sanguineas.

(E) A infeccdo causada pelo virus herpes zoster pode
ser diagnosticada através da deteccao de antigenos
ou através de técnicas moleculares como a PCR.

X FAURGS

Considere as afirmativas abaixo em relacdo ao diag-
nostico laboratorial das hepatites virais B e C.

I - O diagnodstico laboratorial da hepatite B aguda é
realizado por testes soroldgicos.

II - Pacientes com formas cronicas de hepatite B e C
podem ser acompanhados por testes moleculares,
como genotipagem e quantificagdo. O objetivo
desses testes € monitorar o tratamento antiviral e
estimar o prognostico.

III- Resultados de quantificacdo para o virus da hepa-
tite C sdo expressos, por convengao, em unidades
internacionais (UI) por mililitros de plasma.

Quais estdo corretas?

(A) Apenas II.

(B) ApenasIe Il
(C) Apenas I e IIl.
(D) Apenas II e III.
(E) I, I e III.

BFX A eletroforese em gel de agarose é frequentemente
utilizada para detectar o produto formado apds a
amplificacdo do DNA na técnica da PCR. A foto do gel
abaixo representa a deteccao da PCR duplex para
Bordetella pertussis e B. parapertussis (Bp/Bpp) na
amostra clinica. Os fragmentos amplificados da Bo/Bpp
apresentam, respectivamente, 288pb e 498pb. Com
base nestes dados, indique o resultado do exame.

1 2 3 4 5 6

Legenda da foto:

Posicdo 1: Marcador de Peso Molecular de 100pb
Posicdo 2: Controle Positivo para B. parapertussis
Posicdo 3: Controle Positivo para B. pertussis
Posicao 4: Controle Negativo

PosicGes 5 e 6: amostra clinica em duplicata

(A) Amostra positiva para B. pertussis.

(B) Amostra positiva para B. parapertussis.

(C) Amostra negativa para B. pertussis e B. parapertussis.

(D) Necessidade de repetir o exame, devido a conta-
minagao do controle negativo.

(E) Necessidade de repetir o exame, devido a formacdo
de bandas inespecificas nas posicoes 1 e 3.
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(EX Assinale a afirmacdo correta em relacdo ao diagndstico

de micobactérias.

(A) Os métodos moleculares para identificagdo do M.
tuberculosis aprovados pelo FDA (Food and Drug
Administration) sdo poucos. Dentre esses métodos,
o teste Amplicor (Roche®) é o Unico aprovado para
amostra com baciloscopia negativa.

(B) Os métodos de amplificacdo de acidos nucleicos
permitem a deteccdo de DNA ou RNA de M.
tuberculosis somente a partir da cultura.

(C) Ainda hoje, usa-se como padrao-ouro a cultura
para M. tuberculosis associada ao diagndstico
clinico.

(D) O teste AccuProbe (Gen-Probe®) baseia-se na
metodologia de hibridizagao de sondas. Esse teste
é altamente especifico e rapido, sendo utilizado
para deteccao de todas as espécies de micobacté-
rias.

(E) A PCR nested in house é uma técnica muito
sensivel, quando comparada a cultura, por isso
foi aprovada pelo FDA.

I0] Assinale a afirmacdo correta em relagdo a epidemiologia

e a transmissdo do virus HIV entre os seres humanos.

(A) No Brasil, cerca de 80% dos casos notificados de
AIDS se concentram somente na regidao Sudeste.

(B) A infectividade do HIV é reduzida por anticorpos
neutralizantes no plasma.

(C) A carga viral do HIV no sémen tem baixa correlacdo
com a carga viral do HIV no plasma.

(D) A transmissao vertical do HIV ocorre somente
durante o parto.

(E) O risco de transmissdo do HIV diminui no periodo
assintomatico da infecgado.

FER Assinale a afirmacdo correta em relacdo & patogénese

do virus HIV.

(A) A evolucao da doenca pelo HIV ocorre somente
devido a reducdo no nimero de células T CD4 no
sangue.

(B) Os macrdfagos sdo infectados persistentemente
pelo HIV e, provavelmente, s3o o principal reser-
vatdrio e meio de distribuicdo do virus.

(C) O virus altera somente a fungdo das células T.

(D) Durante o periodo de laténcia clinica, ocorre intensa
replicacdo viral.

(E) As células T expressam menos CD4 do que os
macrofagos.

X FAURGS

iPA Considere os antirretrovirais abaixo.

I - Inibidores da protease, que impedem a entrada
do virus na célula.

II - Inibidores da transcriptase reversa analogos e
ndo-analogos de nucleosideos, que inibem a agdo
desta enzima e a replicagao viral.

III- Inibidores de fusdo, que lisam particulas de HIV
circulantes.

Quais sdo usados no tratamento da AIDS?

(A) Apenas I.

(B) Apenas II.
(C) Apenas III.
(D) Apenas I el
(E) I, Il e III.

FEX Com o uso dos antirretrovirais (ARV) no tratamento
de pacientes infectados com HIV, surgiu a necessidade
de testes moleculares para detectar a resisténcia viral
a essas drogas. Marque a alternativa INCORRETA
em relacdo a resisténcia do virus HIV.

(A) A terapia ARV altamente ativa apresenta um
potencial menor de permitir o surgimento de
resisténcia.

(B) A alta taxa de mutacao do HIV promove o desen-
volvimento de resisténcia contra drogas ARV.

(C) Testes de resisténcia genotipica medem a habili-
dade de crescimento da populacdo de virus circu-
lante em pacientes HIV infectados, na presenca
de drogas ARV.

(D) Nas regides genomicas do HIV, protease (cddon
1-99) e transcriptase reversa (cédon 1-236),
encontram-se as principais mutagdes relaciona-
das a resisténcia aos ARV.

(E) A deteccdo de resisténcia pode ser determinada

diretamente através da reacdo de sequenciamento
ou por métodos baseados em hibridizacdo.
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F Assinale a afirmacdo correta sobre as principais meto-

dologias disponiveis para quantificacdo da carga viral
do HIV-1.

(A) O método de quantificacdo do HIV-1 NASBA
(Nucleic Acid Sequence-Based Assay — Ensaio
baseado na Sequéncia do Acido Nucleico) preco-
niza a utilizacdo exclusiva do anticoagulante
heparina para obtencdao do plasma das amostras
de sangue.

(B) O ensaio de bDNA (branched Chain DNA — Cadeia
ramificada de DNA) consiste em uma série de
procedimentos de hibridizacao molecular, seguido
de uma reagao enzima-substrato.

(C) No ensaio de RT-PCR (Reverse transcriptase —
PCR), ndo é necessaria a etapa de extracdo de
RNA do virus HIV.

(D) A regidao gendmica alvo do virus HIV selecionada
para amplificagdo e quantificagdo viral através da
técnica do NASBA é denominada regido pol.

(E) Os métodos principais para quantificacdo viral
utilizam o plasma, desde que seja respeitado o
prazo maximo de 6 horas do momento da coleta
de sangue até o armazenamento.

X FAURGS

I Considere as seguintes afirmagdes sobre a metodologia

do bDNA.

I - E uma tecnologia de amplificacao de sinal.

II - Uma curva de padroes é realizada em cada ensaio.

III- Controles negativo e positivo sdo incluidos em cada
ensaio.

IV- Os testes de terceira geracdo apresentam alta
sensibilidade, exatidao e reprodutibilidade.

Quais estdo corretas?

(A) Apenas I.

(B) Apenas II e III.
(C) Apenas III e IV.
(D) Apenas II, Ill e IV.
(B) I, 11, ITL e 1V.

Marque a alternativa correta sobre as etapas realizadas
durante o ensaio do método bDNA.

(A) E necessaria a adicdo da enzima transcriptase
reversa na etapa de lise celular.

(B) O nimero de moléculas-alvo aumenta exponenci-
almente durante o ensaio.

(C) As amostras sao quantificadas a partir de uma
curva padrdo de controles internos quantitativos.

(D) O produto enzimatico adicionado no final da
hibridizacdo contém dioxetano.

(E) O sistema de leitura utiliza sondas marcadas com
fluordforos.

As figuras abaixo ilustram as bases nitrogenadas

5’-metil-2’-deoxiisoguanosina (isoG) e 5-metil-2'-
isodeoxicitidina (isoC), componentes de sondas nucleo-
tidicas.

NH,
" NH
€
| N
isoG
o
O
I
isoC

Marque a alternativa correta em relagdo a inclusao
dessas bases na sintese das sondas de DNA utilizadas
no ensaio de terceira geragao do método bDNA.

(A) Os oligonucleotideos contendo as bases isoG e
isoC sdo facilmente encontrados na natureza.

(B) Todas as sondas nucleotidicas apresentam as
bases isoG e isoC em sua constituicdo.

(C) As sondas nucleotidicas que contém as bases isoG
e isoC formam hibridos estaveis com as sondas de
captura na auséncia do alvo RNA.

(D) O uso de sondas contendo isoG e isoC no ensaio
de bDNA permitiu o aumento do sinal de amplifi-
cagao do alvo, aumentando a especificidade do
ensaio.

(E) O uso das sondas modificadas com isoG e isoC
diminuiu os riscos de contaminacdo da técnica,
uma vez que, através da sua utilizacdo, ndo é mais
necessaria a etapa de extracao de RNA.
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i) Em relacdo & técnica de eletroforese em campo

pulsado (Pulsed Field Gel Electrophoresis — PFGE),
assinale a alternativa INCORRETA.

(A) A técnica de PFGE propicia uma analise direta do
DNA gendmico de microrganismos, sendo uma
técnica de interesse em estudos epidemioldgicos
focados em bactérias causadoras de infeccdes
nosocomiais.

(B) O PFGE é uma técnica baseada em eletroforese
realizada em gel de agarose; no entanto, diferen-
temente da eletroforese usual, o PFGE utiliza uma
periddica alternancia da direcdo do campo elétrico.

(C) A eletroforese em campo pulsado possui varias
etapas de preparacdao, sendo considerada uma
técnica laboriosa.

(D) Entre as etapas prévias a eletroforese em campo
pulsado, destaca-se uma amplificacdo do frag-
mento de DNA a ser analisado através da técnica
de PCR.

(E) A técnica de PFGE permite a separacdo de molécu-
las de DNA com tamanho até 12 Mb (megabases).

X FAURGS

IEY Assinale a alternativa que completa, correta e

respectivamente, as lacunas do texto abaixo.

As enzimas de restricdo, também chamadas

, reconhecem . Seu papel
bioldgico é . Estas enzimas sdo utilizadas
na técnica de RFLP (Restriction Fragment Length
Polymorphism). A técnica de RFLP pode ser utilizada
no diagndstico de agentes infecciosos, quando associ-
ada a técnica de

(A) endonucleases — sequéncias de bases especificas
— clivar DNA exdgeno — PCR

(B) exonucleases — sequéncias de nucleotideos palin-
dromicas — clivar DNA enddgeno — hibridizagdo

(C) transacetilases — sequéncias de aminoacidos
especificas — clivar peptideos — Northern Blot

(D) endonucleases — sitio de acdo — hidrolisar ligagdes
fosfodiéster — Northern Blot

(E) exonucleases — sequéncias de bases palindrémicas
— hidrolisar ligagGes fosfodiéster — hibridizagao

PX] Existem diferentes ensaios para os testes baseados

em PCR em tempo real. Esses ensaios incluem obriga-
toriamente a utilizacdo de um marcador fluorescente.
Durante a reacdo, é produzida uma quantidade de
moléculas de DNA por amplificacdo baseada na PCR
tradicional, aliada a marcacdo com um fluoréforo.
Assinale a alternativa INCORRETA em relacdo aos
ensaios de PCR em tempo real.

(A) Ensaios do tipo 7agman utilizam, além de primers,
uma sonda marcada, com temperatura de anela-
mento mais alta do que a dos primers.

(B) A fluorescéncia é emitida de forma simulténea e
proporcional ao aumento de moléculas de acido
nucleico.

(C) Quando se utilizam ensaios de PCR em tempo real
com corante SYBER-Green, € realizada uma curva
de dissociacao.

(D) A inclusao de controles internos de reacao na
técnica de PCR em tempo real é recomendavel,
embora esta técnica seja mais sensivel e mais
especifica do que as técnicas moleculares
convencionais.

(E) Nos ensaios de PCR em tempo real com corante
SYBER-Green, € realizada a curva de dissociagao,
por isso ndo é possivel desenhar ensaios quantita-
tivos com este marcador fluorescente.

PR Considere as afirmag0es a seguir sobre os ensaios para

controle interno da PCR em tempo real.

I - Em uma reacdo de PCR desenvolvida para identi-
ficar Mycobacterium avium, foi utilizado como
controle interno um plasmideo construido sinteti-
camente. Esse plasmideo tem uma delecdo especi-
fica da sequéncia do alvo. Apds a amplificagdo,
é possivel discriminar o alvo do controle interno.
Este € um exemplo de ensaio de controle interno
competitivo.

Em amostras clinicas com baixa concentracdo de
acido nucleico, submetidas a um ensaio com
controle interno competitivo, ndo é possivel medir
o impacto na sensibilidade da reagao.

III- Um método usado para compensar a recuperagao
incompleta, deterioracao ou presenca de inibidores
da PCR é a adicao de um controle interno em
guantidade conhecida na amostra que sera
processada.

IV- Um ensaio ndao competitivo de controle interno

pode utilizar sequéncias enddgenas de RNA ou
DNA presentes na amostra.

II

Quais estdo corretas?

(A) ApenasIell.

(B) Apenas II e III.
(C) Apenas I, III, 1v.
(D) Apenas II, III, 1V.
(B) I II, Il e IV.

I
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PPA Assinale a afirmacio INCORRETA sobre a técnica de

sequenciamento de DNA.

(A) E necessario partir de uma quantidade minima do
fragmento gendmico de interesse. Assim, normal-
mente os fragmentos sdo previamente amplificados
por reacao de PCR.

(B) Ha a necessidade de um primer servindo como
iniciador da reacao de sequenciamento.

(C) Como é uma técnica bastante complexa, sé pode
ser realizada em equipamentos automatizados
que utilizam a eletroforese capilar.

(D) Os didesoxirribonucleotideos (ddNTP) sdo reagentes
essenciais para a realizacdo da técnica. Os ddNTP
podem ser marcados com diferentes fluoroforos.

(E) Pode ser também utilizada como uma técnica
confirmatdria de genes isolados ou amplificados.

X FAURGS

PEX O Laboratério de Biologia Molecular recebe diariamente

um grande nimero de amostras de fluidos corporais e
outros espécimes clinicos que sdo potencialmente
infecciosos. Quanto aos cuidados relativos aos riscos
de contaminacdo bioldgica durante as atividades
laboratoriais, assinale a alternativa INCORRETA.

(A) O uso incorreto de pipetas automaticas pode
produzir grandes quantidades de aerossois
potencialmente infectantes.

(B) Quando houver risco de contaminagdo por aerossois
produzidos através da manipulagdo de amostras
contendo Mycobacterium tuberculosis, € necessa-
ria a utilizagdo de cabine de seguranga bioldgica
classe III.

(C) As mascaras cirdrgicas e protetores oculares sdo
obrigatdrios para evitar a exposigao das mucosas
da boca e dos olhos e para impedir o risco de
inalagdao nos procedimentos que possam produzir
aerossais.

(D) Devem ser usadas somente seringas com agulha
fixa ou agulha e seringa em uma unidade Unica
nas atividades de injecdo ou aspiracao de fluidos
contendo moléculas de DNA/RNA recombinantes.

(E) Todos os residuos do laboratério devem ser
descontaminados antes de serem descartados
através de um método de descontaminagdo
aprovado, como, por exemplo, esterilizacao por
calor Umido.

PYA Assinale a afirmacdo correta sobre Controle de Quali-
dade no Laboratdrio de Diagndstico Molecular.

(A) Para manutencdo da qualidade dos resultados dos
exames, € necessaria a calibracdo e verificagdo
constante das micropipetas automaticas, visto
que sdo as Unicas fontes de erro do laboratdrio.

(B) As amostras destinadas aos ensaios de proficién-
cia ndo podem ser analisadas pelos técnicos de
laboratério que habitualmente realizam as analises
em questao.

(C) Quando os programas externos de proficiéncia
nao disponibilizam todos os analitos necessarios
para a realizacdo dos testes de diagndstico mole-
cular, o laboratério fica dispensado de fazer parte
de um programa de qualidade.

(D) Para garantia da qualidade dos resultados dos
testes moleculares, é permitida a inclusdo de um
programa externo alternativo de qualidade, como,
por exemplo, o estabelecimento de troca interlabo-
ratorial de amostras.

(E) O laboratério de Diagnostico Molecular esta dispen-
sado de participar de ensaios de proficiéncia.

PE Considere as seguintes afirmacdes sobre bioética.

I - Devido a gravidade da AIDS, individuos soroposi-
tivos podem ser incluidos em pesquisas de inves-
tigacdo farmacolégica de drogas antirretrovirais,
mesmo com riscos desconhecidos.

II - Segundo a portaria 1100/96 do Ministério da Salde,
constituem objeto de notificacdo compulsoria as
doencas meningococicas, tuberculose e AIDS.

III- A quebra de confidencialidade € eticamente admi-
tida quando, por exemplo, a nao revelagdo de
sorologia positiva coloca em risco a vida de um
companheiro estavel.

Quais estdo corretas?

(A) Apenas L.

(B) Apenas II.

(C) Apenas III.

(D) Apenas I e II.
(E) Apenas II e III.
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