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CHAVE DE CORREGAO - PROVA ESCRITA

AREA: 28 - FARMACOLOGIA, MICROBIOLOGIA, IMUNOLOGIA, PARASITOLOGIA E PATOLOGIA

ITENS DA QUESTAO

POSSIVEL RESPOSTA QUANTO AO CONTEUDO

QUESTAO 1: Durante o tratamento de um paciente
com toxoplasmose, dois farmacos administrados
simultaneamente apresentam elevada ligacao a
albumina plasmatica, porém diferem quanto a
afinidade pelos sitios de ligagdo. O paciente
apresenta hipoalbuminemia moderada associada
a uma doencga cronica. Com base nos principios
farmacocinéticos, discuta: (VALOR TOTAL DA

QUESTAO = 1,5)

1-A) O conceito de fragao livre do farmaco e sua
relacdo com efeito farmacoldgico, distribuicao
tecidual e eliminagao. (0,5)

1-B) Como a afinidade pelos sitios de ligagao e a
capacidade de saturagao influenciam a proporg¢ao
de farmaco livre e ligado. (0,5)

1-C) De que maneira a redugao da concentragao
de proteinas plasmaticas modifica a
farmacocinética e o risco de toxicidade. (0,5)

1-A) A fracao livre corresponde a parcela do farmaco presente no plasma que nao esta
ligada as proteinas plasmaticas, principalmente albumina e a1-glicoproteina &cida. E a
fracao diretamente responsavel pela atividade farmacolégica sistémica, pois é capaz de
atravessar membranas bioldgicas, distribuir-se aos tecidos, atingir o sitio de ac&o, ligar-
se ao alvo molecular e sofrer metabolismo e excre¢do. A fragcdo ligada permanece
temporariamente inativa e funciona como um reservatério reversivel, liberando
gradualmente farmaco livre. O equilibrio dindmico entre as fragbes ligada e livre
determina a intensidade, a duragao do efeito farmacolégico e a concentracdo disponivel
para eliminagéo.

1-B) A afinidade representa a forga de interagdo entre o farmaco e os sitios de ligacdo
das proteinas plasmaticas. Farmacos com alta afinidade tendem a apresentar maior
porcentagem ligada e menor fracdo livre, enquanto farmacos com menor afinidade
apresentam maior fragao livre. Os sitios de ligacdo sao limitados. Em concentracbes
elevadas de farmaco, esses sitios podem se tornar saturados, ocasionando aumento
desproporcional da fracdo livre. Esse comportamento pode resultar em relacdo néo
linear entre dose administrada e concentragcdo plasmatica livre, aumentando o risco de
efeitos adversos quando a dose é elevada.

1-C) A diminuicdo da concentragcdo de albumina reduz o numero total de sitios
disponiveis para ligacdo, aumentando a fragéo livre do farmaco. Como consequéncia,
ocorre maior disponibilidade do farmaco para distribuicdo tecidual e interagdo com seus
alvos, intensificando o efeito farmacologico. Esse aumento da fracdo livre eleva o risco
de toxicidade, especialmente para farmacos altamente ligados a proteinas plasmaticas e
com estreita margem terapéutica. Embora o organismo possa compensar parcialmente
por aumento da eliminagdo, o impacto clinico inicial pode ser significativo, exigindo




monitoramento e, em alguns casos, ajuste posologico.

QUESTAO 2: Os disturbios hemodinamicos
representam um eixo central de interface entre a
Patologia e a Farmacologia, especialmente na
compreensao do edema como manifestacao
clinica e morfolégica de doengas cardiacas, renais
e vasculares. A formagao do edema decorre de
alteragées nas forcas que regulam o fluxo de
liquidos entre o compartimento intravascular e o
intersticio, enquanto o tratamento farmacolégico
frequentemente envolve o uso criterioso de
diuréticos, capazes de modificar a volemia, a
pressao hidrostatica e a dinamica do sédio e da
agua no organismo. Nesse contexto, a abordagem
terapéutica do edema exige o entendimento
integrado de seus mecanismos patogénicos e dos
efeitos hemodindmicos e renais dos diuréticos.
Com base nessas premissas, responda aos itens
a seguir: (VALOR TOTAL DA QUESTAO = 2,0)

2-A) Aponte os mecanismos fundamentais de
formacgao do edema, relacionando-os as forgas de
Starling. (0,5)

2-B) Indique os principais processos patogénicos
envolvidos no edema que acompanha a
insuficiéncia cardiaca direita. (0,5)

2-C) Os diuréticos sdao a classe terapéutica mais
largamente  utilizada em  pacientes com
insuficiéncia cardiaca para alivio de congestao.
Desta forma, descreva o principal mecanismo de
acdo dos diuréticos de alga, indicando um
farmaco desta classe. (0,6)

2-A) O edema resulta de desequilibrio entre as forgas que regulam o movimento de
liquidos através da parede capilar (forcas de Starling), pelos mecanismos basicos: 1)
Aumento da pressao hidrostatica do sangue que favorece a filtragcdo de liquido do
compartimento intravascular para o intersticio; 2) redugdo da pressdo oncética do
plasma, geralmente por hipoalbuminemia; e 3) aumento da pressado hidrostatica e
pressdo oncotica da matriz extracelular devido ao comprometimento da drenagem
linfatica e ao aumento da permeabilidade vascular, respectivamente.

2-B) Insuficiéncia cardiaca direita acompanha-se de edema, que no inicio se localiza nos
membros inferiores, mas tende a generalizar-se e a acompanhar-se de hidropericardio,
hidrotérax e ascite, culminando em anasarca. Além do aumento generalizado da presséo
hidrostatica sanguinea pela dificuldade do retorno venoso sistémico, a generalizagcdo do
edema deve-se também a ativagcdo de mecanismos reguladores que tentam restaurar a
volemia, diminuida pela saida de liquido para o intersticio. A saida de liquido dos vasos
reduz o retorno venoso e diminui o débito cardiaco, reduzindo a pressdo nas arteriolas
aferentes dos glomérulos, onde células produtoras de renina sado estimuladas e liberam
essa protease na circulagdo. A renina atua sobre o angiotensinogénio, originando a
angiotensina I; esta sofre agdo da enzima conversora da angiotensina (ECA, presente
sobretudo no endotélio pulmonar), convertendo-a em angiotensina Il. A angiotensina Il
tem acdo vasoconstritora e induz a liberacdo de aldosterona pelas suprarrenais. A
aldosterona atua nos tubulos renais aumentando a reabsorg¢édo de sodio, que retém mais
agua na circulacdo renal por efeito osmoético e aumenta a osmolaridade plasmatica, que
é sentida em neurénios osmorreceptores do hipotalamo que estimulam a liberagdo do
horménio antidiurético. Este atua nos tubulos renais aumentando a reabsor¢gédo de agua
por meio de aumento na sintese e na translocacdo de aquaporinas para a membrana
basolateral do epitélio tubular. Desse modo, ao tentar recuperar a volemia o organismo
agrava o edema porque a causa inicial (desequilibrio das forgas de Starling) permanece
e o liquido tecidual tende a aumentar. Tal processo entra em um circulo vicioso, e o
edema tende a progredir até anasarca. O mecanismo de generalizagdo do edema
cardiaco pelo sistema renina-angiotensina-aldosterona ocorre também em todos os
edemas generalizados.

2-C) Com frequéncia, a sua acdo é descrita como causadora de ‘fluxo urinario




2-D) Em pacientes com insuficiéncia cardiaca, os
diuréticos de alga sao amplamente utilizados para
o controle dos estados edematosos. Entretanto,
efeitos indesejados dose-dependentes associados
a essa classe farmacolégica podem gerar
repercussdes hemodindmicas e distarbios
hidroeletroliticos clinicamente relevantes, com
impacto sobre a fungido cardiaca e renal. Desta
forma, assinale a alternativa que descreve
corretamente as principais reagcdoes adversas
hemodinamicas e eletroliticas associadas aos
diuréticos de alga em pacientes com insuficiéncia
cardiaca. (0,4)

a) As reacoes adversas mais comuns decorrem
da perda excessiva de sodio e agua, podendo
causar hipovolemia e hipotensao,
especialmente em idosos; associam-se
frequentemente a hipopotassemia e a alcalose
metabdlica, além de hipomagnesemia e
hiperuricemia, com possivel redug¢ao da
perfusao renal e comprometimento da fungao
renal, evidenciado precocemente pelo aumento
da ureia plasmatica.

b) Os principais efeitos indesejaveis decorrem
de acao direta sobre o miocardio, cursando
com depressao da contratilidade, hipercalemia
e acidose metabdlica, sendo a disfungao renal
um evento raro e tardio.

c) A hipopotassemia induzida por diuréticos de
alca é incomum e clinicamente irrelevante, nao
interferindo na toxicidade de outros farmacos,

torrencial”. O principal exemplo é a furosemida. Esse farmaco atua sobre o ramo
ascendente espesso, inibindo o carreador de Na+/ K+/2Cl— na membrana luminal por
meio de sua combinagdo com o seu sitio de ligagdo de Cl—, aumentando a excreg¢do de
Na+ e agua.

2-D) Alternativa A.




como digitalicos ou antiarritmicos.

d) A ototoxicidade é um efeito adverso
frequente em doses terapéuticas usuais e
independe do uso concomitante de outros
farmacos potencialmente ototoéxicos.

e) As reacdoes adversas nao renais sao
predominantes e incluem, de forma
caracteristica, insuficiéncia medular grave e
perda auditiva em doses rotineiras necessarias
para a diurese.

QUESTAO 3: O Sistema Complemento é formado
por um conjunto de cerca de 30 proteinas que
quando ativadas auxiliam na eliminagcdao de
patégenos. A ativagdo do sistema complemento
pode ocorrer por 3 vias distintas, no entanto,
indiferente de como se da a ativagao inicial, o
processo culminara em uma via terminal comum.
Além disso, alguns produtos da quebra
enzimatica das proteinas do sistema serao
liberados durante o processo de ativagao. (VALOR
TOTAL DA QUESTAO = 1,0)

3-A) Do que se trata essa via terminal comum?
Qual a importancia dessa via na resposta imune
contra bactérias extracelulares? (0,5)

3-B) Dentre os produtos originados pela clivagem
enzimatica de proteinas do sistema complemento
estao as anafilotoxinas C3a, C4a e C5a e a
opsonina C3b. Quais as funcdes destas proteinas
durante a resposta imune contra patégenos? (0,5)

3-A) A via terminal comum consiste na formag¢do do complexo de ataque a membrana
(MAC). Indiferente do modo como foi ativado (Via Classica, Via alternativa ou Via das
lectinas), o sistema complemento leva a formagdo de um complexo proteico conhecido
como C5 convertase que cliva a proteina C5, formando Cba e C5b. Apo6s a ligacdo de
Cb5b a superficie celulares, ocorre uma sequéncia ligagdo, comegando com Cbb e C6 ao
que se juntam as proteinas C7, C8 e varias copias de C9. Esse conjunto de proteinas,
que se da o nome de MAC, é responsavel pela criagdo de poros na membrana e
consequentemente levar a morte da célula (seja ela propria ou de agente infeccioso). A
formagéo da MAC é particularmente importante para bactérias extracelulares, visto que
estes organismos podem ter suas membranas celulares perfuradas e dessa forma serem
precocemente eliminadas pelo sistema complemento ainda durante a resposta imune
inata.

3-B) Anafilotoxinas sdo pequenos peptideos que ampliam a resposta inflamatéria, elas
interagem com receptores (ex: C3aR e C5aR) expressos por diversas células como os
macroéfagos, mastécitos, basofilos, eosindfilos, NK, neutrofilos, entre outras. Nas células
do endotélio vascular, sGo responsaveis por aumentar a permeabilidade o que leva a
formacdo de edema, elas também sdo reconhecidas por serem quimio-atractantes de
neutrdfilos e induzir a contragdo da musculatura lisa. Ainda, podem estimular a liberagcao
de histamina por mastocitos e basodfilos. Ao ampliar a resposta e promover a
vasodilatacdo, elas permitem a entrada de componentes celulares (ex: neutréfilos) e
humorais (ex: anticorpo) no sitio infeccioso/inflamatorio, auxiliando na eliminacdo de
microrganismos patogénicos. Opsoninas, como a C3b, sdo proteinas capazes de se
depositar a superficie celulares. Por serem reconhecidas por receptores presentes em
macréfagos e neutréfilos, ela aumenta a capacidade fagocitica dessas células e,




consequentemente, aumenta a possibilidade de eliminacédo dos patbégenos.

QUESTAO 4: Um dos eventos chave durante o
desenvolvimento dos anticorpos produzidos pelas
células B é a mudanca de classe. Este processo
faz com que os anticorpos inicialmente de
membrana se modifiquem e, como resultado,
sejam  produzidas diferentes classes de
anticorpos com funcionalidades distintas. Uma
vez que a mudanca de classe é um processo
direcionado por citocinas, cite quais citocinas
estao relacionadas a mudanca de classe para
anticorpos do tipo IgG, IgE e IgA? Correlacione
essa mudanga com as respostas imunes
humorais e cite as principais caracteristicas de
cada um destes anticorpos. (VALOR TOTAL DA
QUESTAO =1,0)

A mudanca de classe é um processo direcionado por citocinas produzidas pelas células
T. As citocinas produzidas dependem do tipo de resposta imune que esta ocorrendo. Em
respostas, onde ha produc¢éo de IFNy, a mudanca de classe leva a produgéo de IgG (é
de notar que em seres humanos a produgéo da subclasse IgG4 é decorrente do estimulo
com IL-4) e, quando a resposta é direcionada a produgédo de IL-4 em decorréncia de
infecgbes helminticas, o anticorpo gerado é do tipo IgE. Ja& em situagbes em que ha
presenca de TGF-B, ha inducdo de anticorpos do tipo IgA. O IgG é um anticorpo mais
abundante no soro. Os seres humanos possuem 4 subclasses. Dentre as caracteristicas
da IgG estao sua capacidade de opsonizar patégenos e melhorar a capacidade de
fagocitose por macrofagos e neutrdfilos; atravessar a barreira placentaria e levar uma
protecdo passiva ao feto por meio do receptor FcRn; assim como de, junto com a IgA
fazer parte do colostro. Além disso, IgG é importante para citotoxicidade mediada por
anticorpos, visto que células NK possuem receptores FcyR; de ativar a via classica do
sistema complemento,; neutralizar virus e toxinas; e imobilizar alguns tipos de bactérias.
O IgE é um anticorpo relacionado tanto a doencas parasitarias quanto a processos
alérgicos. Eosindfilos, mastdécitos e basofilos possuem receptores de alta afinidade
(FceR) para a IgE, assim, essas células ficam recobertas por IgE. Quando a porgdo Fab
da IgE se liga a antigenos, ocorre um processo de liberacdo de granulos contendo
diversas substancias como histamina, heparina, leucotrienos, entre outros, que levam a
reacdo de hipersensibilidades. Embora evolutivamente essas substéncias sejam
voltadas a eliminagdo de parasitas, as reagcbes mediadas por IgE também acontecem
nos casos de atopia (hipersensibilidade mediada por IgE). Em casos agudos, a liberagao
extrema leva ao choque anafilatico. IgA é um anticorpo encontrado no soro e em
secre¢bes como saliva, lagrima e suco gastrico. Embora ndo se conheca a fungdo
biolégica no soro, nas secregbes a IgA é importante na neutralizagdo de patégenos,
principalmente no ftrato respiratério e gastrointestinal. Ao se ligar a superficie de
patégenos ele impede a sua internalizagdo ou a ligagdo do patdégeno as células do
organismo. A resposta mediada por IgA é importante contra bactérias e virus.

QUESTAO 5: Plasmodium falciparum é
responsavel pela maioria dos casos de malaria
grave e Obitos em todo o mundo, estando
associado a parasitemias elevadas e a
mecanismos patogénicos especificos. Alguns dos
sintomas da malaria causada por P. falciparum,
como a febre, atingem o pico aproximadamente a
cada 48 horas, quando sucessivas geragoes de

5-A) Durante a infec¢do pelo Plasmodium falciparum, duas citocinas sdo produzidas em
resposta as toxinas liberadas durante a ruptura das hemacias infectadas, ao final da
esquizogonia, destaca-se aqui o TNF e IFN-y. O IFN-y é produzido principalmente por
células T CD4+ e atua na ativagdo dos mondcitos. Embora ele ndo tenha agéo direta na
elevagao da temperatura, a importancia se deve ao fato dele estimular a produgéo de
TNF-a. O TNF-a é uma citocina pré-inflamatéria liberada por macréfagos e monoécitos
que age como um pirégeno endégeno, estimulando o hipotalamo a elevar a temperatura
corporal e causar febre. Considerado um mediador precoce da resposta imune, seu
mecanismo de ac¢do envolve a indugdo da prostaglandina E2 que é responsavel por
mediar a febre. Tem sido descrito que esta citocina é a principal mediadora da febre na




merozoitos sao liberadas na circulagdo apoés
rompimento de hemacias infectadas. (VALOR
TOTAL DA QUESTAO =1,3)

5-A) Considerando que o rompimento das
hemacias infectadas esta associado a produgao
de citocinas, descreva como esse evento
desencadeia o quadro febril caracteristico da
malaria. Na sua resposta, cite a(s) principal(ais)
citocina(s) relacionada(s) com o quadro febril da
malaria e a(s) célula(s) responsavel(is) pela
producao destas citocinas? (0,6)

5-B) Discuta os principais mecanismos de
patogenicidade associados a P. falciparum que
explicam a maior frequéncia de formas graves.
(0,7)

malaria. Cabe ressaltar, no entanto, que niveis moderados de TNF sdo importantes na
resposta ao parasita.

5-B) Alem da elevada parasitemia, uma vez que P. falciparum apresenta a capacidade
de invadir eritrocitos de todas as idades, apresenta ainda mecanismos patogénicos
adicionais que explicam a maior gravidade. Eritrécitos infectados expressam proteinas
de superficie, como a PfEMP1, que promovem adesdo ao endotélio vascular
(citoaderéncia), que leva ao sequestro dos eritrocitos parasitados na microcirculagéo,
reduzindo sua passagem pelo baco e favorecendo a persisténcia do parasito. O
sequestro microvascular ocorre preferencialmente em 6rgaos vitais, como cérebro, rins,
pulmébes e placenta, comprometendo a perfusao tecidual. A formacdo de rosetas, na
qual eritrécitos infectados aderem a eritrocitos néo infectados, intensifica a obstrugdo
capilar. Como resultado, desenvolvem-se hipoxia, isquemia e disfun¢do organica,
manifestadas clinicamente como malaria cerebral, insuficiéncia renal aguda, edema
pulmonar e acidose metabdlica. Essa combinacdo de elevada parasitemia e sequestro
microvascular constitui a base fisiopatologica das formas mais graves da doenca.

QUESTAO 6: Uma gestante, assintomatica,
apresenta sorologia para Toxoplasma gondii com
IgM reagente e IgG nao reagente durante o
acompanhamento pré-natal. Considera-se ainda o
risco de toxoplasmose congénita, bem como a
ocorréncia da doenga em individuos com
diferentes condigdes imunoldgicas. Com base
nesses contextos, discuta de forma integrada:
(VALOR TOTAL DA QUESTAO =1,2)

6-A) A interpretacdo do perfil sorolégico da
gestante, considerando a fase da resposta imune,
e qual deve ser a conduta diagnéstica diante
desse resultado. (0,6)

6-B) As principais estratégias diagnésticas para
toxoplasmose em pacientes imunossuprimidos.
(0,6)

6-A) A presenca de IgM reagente associada a auséncia de IgG em gestante sugere
infeccd@o recente ou em fase muito inicial, compativel com o inicio da resposta imune
humoral. A IgM é o primeiro anticorpo produzido apos a infec¢do, enquanto a IgG surge
posteriormente e tende a persistir por toda a vida. Entretanto, esse perfil sorolégico ndo
confirma, de forma definitiva, infecgcdo aguda, uma vez que a IgM pode persistir por
meses e esta sujeita a reacbes inespecificas e resultados falso-positivos. Diante desse
achado, a conduta apropriada consiste na repeticdo da sorologia apds intervalo de duas
a trés semanas para avaliagdo de possivel soroconversdo de IgG ou elevagéo
significativa de titulos. Quando a IgG se tornar detectavel, deve-se realizar teste de
avidez de IgG, que permite estimar o tempo de infec¢do, distinguindo infec¢do recente
de infeccdo pregressa. Essa abordagem é fundamental para estimar o risco de
transmisséo vertical e orientar o manejo clinico.

6-B) Em pacientes imunossuprimidos, a sorologia pode ser negativa ou pouco
informativa devido a deficiéncia de resposta humoral. Nesses casos, métodos de
deteccéo direta do parasito ou de seu DNA, especialmente PCR em sangue, liquor ou
tecidos, sdo fundamentais. Exames de imagem, como tomografia computadorizada e
ressonéncia magnética, sdo essenciais na suspeita de toxoplasmose cerebral,
permitindo identificar lesbes compativeis e associar isso aos dados laboratoriais e




clinicos.

QUESTAO 7: O envelope celular bacteriano
constitui uma unidade estrutural e funcional
fundamental, integrando parede celular,
membranas e, em algumas bactérias, encontra-se
recoberto por uma substancia polimérica
extracelular (SPE). Esses componentes
determinam nao apenas a morfologia e a fisiologia
bacteriana, mas também a interacaio com o
hospedeiro, a suscetibilidade a agentes de
controle do crescimento e a emergéncia de
resisténcia antimicrobiana. Ademais, elementos
superficiais especializados, como o pili sexual,
viabilizam a conjugagao bacteriana, um
mecanismo central de transferéncia horizontal de
genes, com impacto direto na disseminagdo de
determinantes genéticos de resisténcia em
ambientes clinicos e comunitarios. Com base
nesse contexto, responda aos itens a seguir:
(VALOR TOTAL DA QUESTAO = 1,5)

7-A) Descreva a organizagcao morfolégica do
envelope celular bacteriano, diferenciando
bactérias Gram-positivas e Gram-negativas, e
explique o papel funcional da parede celular e da
SPE na protecao, na sobrevivéncia bacteriana e
na interagao com o hospedeiro. (0,8)

7-B) Expliqgue a conjugagao bacteriana,
destacando a fungao do pili sexual, e analise sua
relevincia na disseminacdo de genes de
resisténcia antimicrobiana, relacionando esse
processo ao controle do crescimento bacteriano.
(0,7)

7-A) Envelope celular bacteriano é um conjunto de estruturas formado por parede
celular, membrana citoplasmatica e, nas Gram-negativas, membrana externa, cuja
fungcdo geral é a de manutencdo da forma, protecdo osmotica e interface com o
ambiente. Diferenga entre Gram-positivas e Gram-negativas - Gram-positivas: Parede
celular espessa, rica em peptideoglicano e presenga de acidos teicoicos e lipoteicoicos.
Gram-negativas: Parede celular delgada, localizada no espago periplasmatico e
presenca de membrana externa com lipopolissacarideo (LPS). Funcado da parede
celular: A principal fungdo da parede celular é prevenir a ruptura das células bacterianas
quando a pressdo da agua dentro da célula for maior do que a externa. Ela também
ajuda a manter a forma de uma bactéria e serve como ponto de ancoragem para oS
flagelos. A medida que o volume de uma célula bacteriana aumenta, sua membrana
plasmatica e parede celular se estendem, conforme necessario. Clinicamente, a parede
celular é importante, pois contribui para a capacidade de algumas espécies de causar
doencgas e por ser o local de acdo de alguns antibibticos. Aléem disso, a composigcao
quimica da parede celular é usada para diferenciar os principais tipos de bactérias.
Importancia da SPE: A SPE é um polimero composto por polissacarideo, polipeptideo ou
ambos, porém sua composicdo quimica varia amplamente entre as espécies. Pode estar
organizado e firmemente aderido (capsula), ou se comportar como uma massa amorfa e
dispersa, chamada de camada mucosa ou limosa. Em grande parte, ela é produzida
dentro da célula e secretada para a superficie celular. Fungbes: aumento da viruléncia,
protecdo contra fagocitose, prote¢do contra dessecacéo (fonte de agua), reservatério de
nutrientes, aderéncia e resisténcia a agentes quimicos e biocidas.

7-B) A conjugacao bacteriana € um mecanismo de transferéncia horizontal de genes que
ocorre por contato direto entre uma bactéria doadora e uma bactéria receptora,
permitindo a transferéncia de material genético, geralmente sob a forma de DNA
plasmidial, sem envolvimento de gametas ou reproducdo sexuada. Diferentemente da
transformacéo e da transdugéo, a conjugacdo depende da interagéo fisica célula—célula
e é mediada por plasmideos conjugativos, como o fator F, que codificam os elementos
necessarios ao processo. O pili sexual é uma estrutura proteica filamentosa localizada
na superficie da bactéria doadora e desempenha papel essencial na conjugagdo. Sua
principal fungdo é promover o reconhecimento, a adesdo e a aproximagado da célula
receptora, permitindo a formagdo de uma ponte de conjugacédo através da qual o DNA
plasmidial é transferido. A presenca do pili sexual esta diretamente associada a
capacidade conjugativa da bactéria, sendo indispensavel para a transferéncia eficiente
do material genético. A conjugagdo bacteriana possui grande relevancia clinica e
epidemiolégica na disseminagdo de genes de resisténcia antimicrobiana, uma vez que




muitos desses genes estao localizados em plasmideos de resisténcia (plasmideos R).
Por meio da conjugagdo, multiplos genes de resisténcia podem ser transferidos
simultaneamente em um unico evento, inclusive entre bactérias de espécies diferentes,
favorecendo a rapida propagacdo da resisténcia em ambientes hospitalares e
comunitarios. Do ponto de vista do controle do crescimento bacteriano, esse mecanismo
representa um desafio significativo, pois a aquisicdo de genes de resisténcia
compromete a eficacia dos antimicrobianos utilizados para inibir ou eliminar bactérias.
Além disso, a conjuga¢do ndo depende da divisdo celular, podendo ocorrer mesmo em
condi¢gbes em que o crescimento bacteriano esteja reduzido, o que limita estratégias de
controle baseadas exclusivamente na inibicdo da multiplicacdo bacteriana.

QUESTAO 8: A resposta dos tecidos a lesdo
envolve mecanismos coordenados de reparagao,
que podem ocorrer por regeneragao ou por
formacgao de cicatriz fibrosa, a depender do tipo
celular envolvido, da extensdo do dano e da
integridade da matriz extracelular. A fibrose,
embora essencial para restaurar a continuidade
tecidual, pode comprometer a funciao do 6rgao
quando excessiva ou persistente, estando
intimamente relacionada a inflamagéao cronica e a
ativacao de fibroblastos. Com base nesses
conceitos, assinale a alternativa correta. (VALOR
TOTAL DA QUESTAO =0,5)

a) A regeneracao tecidual ocorre
exclusivamente em tecidos formados por
células permanentes, sendo independente da
integridade da matriz extracelular e mediada
principalmente pela deposi¢ao de colageno tipo
L.

b) A fibrose resulta da proliferagcao
descontrolada de células epiteliais e
caracteriza-se pela substituicio do tecido
lesado por parénquima funcionalmente idéntico
ao original.

Alternativa C.




c) A reparacgao por cicatrizagao fibrosa envolve
a ativagao de fibroblastos e miofibroblastos,
com deposicao progressiva de colageno na
matriz extracelular, sendo favorecida quando a
capacidade regenerativa é limitada ou quando
ha destruicao do arcaboucgo tecidual.

d) A presenca de inflamagdo crénica inibe a
fibrogénese, uma vez (que citocinas
inflamatérias reduzem a sintese de matriz
extracelular e promovem a completa
regeneragao do tecido lesado.

e) A regeneragdo e a fibrose sdo processos
mutuamente excludentes, ndo podendo
coexistir em um mesmo tecido durante a
resposta reparativa a lesao.
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