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Analise in silico para detec¢cao de mutagcoées em regioes
antigénicas de Toxoplasma gondii com implicagdes na
sensibilidade de imunoensaios

Gabriel Nogueira Araujo, Alba Lucinia Peixoto Rangel

A toxoplasmose é a doenca causada pela infeccdo pelo protozoario Toxoplasma gondii. O
principal método de diagndstico € a detecgdo de anticorpos com afinidade ao parasito em
amostras de soros, através do ensaio ELISA. A doencga ocasionalmente causa complicagdes
inclusive oculares e cerebrais. O diagndstico correto é fundamental no tratamento dos casos
sintomaticos. Um estudo anterior do Laboratério de Biologia do Reconhecer analisou amostras
sorolégicas da populagdo de Campos dos Goytacazes. O estudo envolveu imunoensaios com
kits de diagnostico soroldgicos comercialmente disponiveis. Esses ensaios apresentaram menor
proporcao de resultados positivos, comparado as analises de detec¢cao de DNA do parasita nas
mesmas amostras de soros, por técnica de biologia molecular. O motivo da divergéncia é
desconhecido. Uma possivel explicagdo envolve a grande diversidade genética de T. gondii na
regiao norte fluminense e que essa diversidade pode ter sido desconsiderada no
desenvolvimento dos imunoensaios comerciais. O imunoensaio contém antigenos de captura
(AC) que sao proteinas imunogénicas presentes no parasito causador da doenga. O AC é
responsavel pela captura de eventuais anticorpos presentes na amostra. Mutacbes nao-
sinbnimas sao variagdes genéticas que causam trocas de aminoacido na proteina traduzida.
Anticorpos produzidos pelo hospedeiro possuem especificidade a regides imunogénicas
(epitopos) de determinada proteina do parasito. Alteragdes conformacionais induzidas por
trocas de aminoacidos podem descaracterizar os epitopos. Dessa forma, um hospedeiro
infectado poderia produzir anticorpos com afinidade aos antigenos do parasito infectante, mas
sem afinidade aos antigenos presentes no imunoensaio. Nesse caso ilustrado, o resultado do
imunoensaio seria negativo. O objetivo do presente trabalho inclui investigar a eficacia de kits
comerciais usualmente utilizados para diagndéstico de infecgdes por T. gondii. Sequéncias de
variantes do protozoario para genes de proteinas, comumente utilizadas como antigenos de
captura em imunoensaios, como SRS29B, GRA7 e GRAS8 serdo avaliadas. O sequenciamento
genético sera empregado para a caracterizagao das variantes endémicas em Campos. Serao
empregados métodos computacionais como analise filogenética, predicdo de estrutura
secundaria e predigao de epitopos lineares. Simulagdes de dinamica molecular seréo utilizadas
para verificar o impacto da variacao observada da sequéncia de aminoacidos na conformacéao
das proteinas. Os resultados obtidos ajudarao a esclarecer o papel da diversidade genética de
parasitos na eficacia de imunodiagnosticos, promovendo o desenvolvimento de imunoensaios
mais precisos.
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