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Identificagao:

ATENCAO: A prova vale 10,0 pontos e cada quest&o vale 2,0 pontos. A prova é
constituida por 8 questdes, sendo que destas, duas (uma da quimica e outra da
biologia) sdo obrigatérias e trés questbes (de sua escolha) deverdo ser
excluidas e indicadas abaixo. Assim, o aluno deverd responder a um total (e
somente) de 5 questdes.

As trés gquestdes excluidas foram:

®nline

Pesquisa

FAPESP

ED. 233 - JAN/2017 — Melatonina pode ajudar no tratamento de mulheres com
infertilidade

“Pesquisadores da Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo observaram
gue a melatonina, horménio cuja principal funcdo em humanos € regular o sono, atua
na formacdo de novos vasos sanguineos (angiogénese) das células foliculares do
ovario, relacionadas ao desenvolvimento do Ovulo. A descoberta pode ajudar no
tratamento de mulheres com infertilidade. Além de regular véarias func@es celulares, a
melatonina é responsavel por carrear informacdes sobre a duracdo do fotoperiodo
diario, transmitindo dados sobre as variagcées de luz que ocorrem durante os dias e as
noites ao longo do ano e permitindo ao organismo responder com mudancas
adaptativas as alteragcbes do ambiente. A suspeita de que o hormdnio estaria
relacionado a maturacao do foliculo ovariano surgiu do fato de que ha trés vezes mais
melatonina no liquido que o envolve do que na circulacdo sanguinea. Além disso, as
células foliculares possuem receptores de melatonina. O processo de angiogénese é
essencial para o aumento das juncfes do tipo Gap entre as células — canais de
particulas cilindricas que fazem com que as células entrem em contato umas com as
outras para que funcionem de modo coordenado e harmdnico. Isso permite a chegada
de nutrientes e de fatores de crescimento as estruturas foliculares e, ainda, a liberacdo
da producdo de esteroides sexuais pelas células foliculares. Assim, a angiogénese
folicular é importante para a qualidade do foliculo e do ovécito. Descobrimos que a
participacado da melatonina nesse processo modula o crescimento do foliculo ovariano,
a unidade basica do sistema reprodutor feminino”, explica José Maria Soares Junior,
professor associado da disciplina de Ginecologia e vice-chefe do Departamento de

Obstetricia e Ginecologia da FMUSP. ...concluiram que a melatonina em altas



concentracdes pode ter dupla funcdo: além de facilitar a formacédo de novos vasos
sanguineos, ela aumenta a expressao de fatores de crescimento e citocinas, proteinas
que modulam a funcédo de outras células ou da prépria célula que as gerou. Durante a
pesquisa na FMUSP, foi observado que determinadas concentragbes de melatonina
nas células foliculares de mulheres submetidas a estimulacdo controlaram o
metabolismo do estrogénio e de outras substéancias relacionadas ao VGS, um fator de
crescimento associado a proliferacao de células e importante para 0 amadurecimento
do foliculo e do odcito. Os resultados indicam que a melatonina tem uma participacao
importante na regulacdo do crescimento folicular, com consequéncias numa melhor
qualidade oocitaria, e sugerem uma possibilidade de tratamento de mulheres com
infertilidade relacionada a baixas concentracdes do horménio ou a problemas nos
receptores nas células da granulosa...”

QUESTAO 1 (QUESTAO OBRIGATORIA)

A figura abaixo ilustra os diferentes sistemas organicos que ao funcionarem de forma
integrada garantem a manutencdo da funcdo do organismo humano por meio da
manutencédo dos diversos parametros fisioldgicos dentro dos limites desejaveis.

a. Explique quais sdo mecanismos de controle que o organismo pode utilizar para
manter as variaveis dentro de condigbes denominadas fisiolégicas ou “normais”. (1,5

ponto)

b. Ainda, explique quais sdo os componentes de um sistema de controle. (0,5 ponto)
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QUESTAO 2

A melatonina, horménio produzido pela glandula pineal na auséncia de luz, (e em
menor proporgao no trato gastrointestinal e retina) tém sido frequentemente associada
ao controle do sono e a secrecdo de horménios gonadotréficos (hormdnios que
controlam a funcdo das gonadas). As descobertas mais recentes sobre a fungédo da
melatonina na formagdo de novos vasos sanguineos (angiogénese) traz a luz
questdes sobre os mecanismos de controle entre sua producdo-secrecdo e efeito
fisiologico em diversos sistemas onde atua. A frase transcrita abaixo, do texto
apresentado no enunciado da questdo 1, evidéncia a ocorréncia desse controle entre
melatonina e diferentes células do organismo, as quais sédo destacadas a angiogénese
e 0 metabolismo do estrogénio.

...concluiram que a melatonina em altas concentracdes pode ter dupla fungéo:
além de facilitar a formacdo de novos vasos sanguineos, ela aumenta a
expressao de fatores de crescimento e citocinas, proteinas que modulam a
funcdo de outras células ou da prépria célula que as gerou. Durante a
pesquisa na FMUSP, foi observado que determinadas concentracfes de
melatonina nas células foliculares de mulheres submetidas a estimulacao
controlaram o0 metabolismo do estrogénio e de outras substancias
relacionadas ao VGS, um fator de crescimento associado a proliferacao de
células e importante para o amadurecimento do foliculo e do odcito.

Discuta sob a luz da Fisiologia, como o controle entre a melatonina e o estrogénio
poderia se estabelecer, u seja, que mecanismo de controle poderia ocorrer. Se achar
melhor, pode, também, usar um fluxograma para explicar essa relacao.

QUESTAO 3

De acordo com o texto, a melatonina tem uma participacdo importante na regulagcéo
do crescimento folicular, uma vez que estimula a sintese do VGS, um fator de
crescimento associado a proliferacdo de células e importante para o amadurecimento
do foliculo e do odcito. Baseado nessa evidencia relacione os componentes abaixo
com 0s numeros que correspondem na via de sinalizacdo relacionado a atuagdo da
melatonina nessas células.

Componentes: fator de transcri¢cdo, quinase , receptor, melatonina, VGS
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QUESTAO 4

Responda as seguintes perguntas relacionadas ao crescimento microbiano:
a. Observe gréfico abaixo e responda o que esta acontecendo em cada uma das
seguintes fases: 1. Fase lag, 2. Fase log, 3. Fase estacionaria e 4. Fase de morte

celular.
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b. O grafico abaixo apresenta uma maneira direta de se medir o0 crescimento
microbiano pela contagem das unidades formadoras de colbnias (UFC) viaveis.
Descreva i) qual é o método apresentado nesta figura e ii) qual é a sua vantagem em
utilizd-lo.Dé exemplo para explicar este método (pode ser o exemplo do livro). Ainda,
iil) estime o nimero de microrganismos presentes por mL em uma amostra inicial de
leite onde na placa que foi inoculada com 1mL da diluicdo 1:10.000 foram contadas 86
colénias.



9 mL de caldo
em cada tubo

1:10.000 1:100.000

1mL

Plaqueamento

1:10 lmomo 1:100.000

Calculo: nimero de coldnias na placa x indice de dilui¢do da = nd deb (p. ex., se 32 coldnias
estdo na placa de diluigdo 1:10.000, a contagem pode ser estimada em 32 x 10.000 = 320.000 bactérias/mL na amostra).

QUESTAO 5 (QUESTAO OBRIGATORIA)

A melatonina (N-acetil-5-metoxi-triptamina) € um composto organico do grupo
das indolaminas que apresenta propriedade anfifilica, ou seja, é tanto hidro- como
lipossoluvel. Assim, pode-se distribuir em todos os compartimentos do organismo
permitindo interagdo com Varios sistemas funcionais. O seu alto poder redutor e
consequentemente potente acdo antioxidante é conferido pelos carbonos 2 e 3 do

grupamento pirrélico.
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Suponha que vocé queira preparar uma solucdo de melatonina em DMSO, cuja
concentracdo seja de 0,125 mol/L em um baldo de 1,0 L, a partir de uma solucéo
estoque de 1,5 mol/L em um balé@o de 0,5 L, também a ser preparada. Vocé s6 tem a
melatonina, DMSO, balanca e dois balbes (um de 0,5 e outro de 1,0 L). Descreva
detalhadamente o procedimento experimental a ser realizado, destacando as massas
a serem pesadas e 0 volume a ser transferido. Valores de massas atdmicas: C: 12; H:
1; N:14; O: 16.



QUESTAO 6

(a) Expligue com base na estrutura porque a melatonina € anfifilica.
(b) A melatonina apresenta quiralidade? Justifique.

QUESTAO 7

(a) A melatonina € considerada um composto aromatico? Justifique.

(b) Que tipo de reagdo caracteristica a melatonina pode sofrer? Exemplifique.

QUESTAO 8

Indique na estrutura da melatonina qual é o hidrogénio mais acido. Justifique

em termos estruturais.



