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Vocé recebeu sua folha de respostas e este caderno
contendo 60 questdes objetivas.

Confira seu nome e nimero de inscricdo impressos na
capa deste caderno.

Leia cuidadosamente as questdes e escolha a resposta
que vocé considera correta.

Responda a todas as questoes.

Marque, na folha intermediaria de respostas, localizada no
verso desta pagina, a letra correspondente a alternativa
gue vocé escolheu.

Transcreva para a folha de respostas, com caneta de
tinta azul ou preta, todas as respostas anotadas na folha
intermediaria de respostas.

A duragdo da prova é de 3 horas e 30 minutos.

A saida do candidato da sala sera permitida apds trans-
corrida a metade do tempo de duragdo da prova.

Ao sair, vocé entregara ao fiscal a folha de respostas e
este caderno, podendo destacar esta capa para futura
conferéncia com o gabarito a ser divulgado.

AGUARDE A ORDEM DO FISCAL PARA ABRIR ESTE CADERNO DE QUESTOES.
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CONHECIMENTOS GERAIS

LincuA PORTUGUESA

Leia o texto para responder as questdes de niimeros 01 a 06.

Os progressos na renda dos brasileiros e a decisdo do governo
de manter os gastos com a saude fazem a festa das empresas farma-
céuticas. Em entrevista, o presidente da Federacdo Internacional
da Industria Farmacéutica, David Brennam, aponta que a taxa de
crescimento das vendas de remédios no Brasil € hoje seis vezes
superior ao desempenho dos mercados dos paises ricos.

“No Brasil, estamos vendo uma expansdo do mercado de
remédios da ordem de 13% por ano. Nos paises ricos, ela ndo
chega a 2%”, disse o executivo. Segundo ele, s6 as vendas na
China batem as do Brasil.

Brennam tem duas explicagdes para o fenomeno. A primeira
delas ¢ a maior renda do brasileiro. “Conforme a populagdo vai
saindo da pobreza e acumulando um salario melhor, a primeira
coisa que as familias buscam é melhor satide e melhor educag@o,”
explicou. Nesse cenario, ganha a venda de remédios no balc@o.

Segundo dados da Organizacdo Mundial da Saude (OMS),
mais de 50% dos gastos no Brasil com remédios ainda vém do
bolso de cada cidadao.

Outra realidade ¢ a manuteng@o dos gastos do governo com
a saude. Sem o problema da divida, o governo brasileiro e o dos
demais paises emergentes continuam a gastar com saude, o que
também representa um amplo mercado para as empresas farma-
céuticas.

Brennam aponta para a expansdo do mercado brasileiro e
alerta que a disputa por patentes no Brasil obrigou-o a cancelar
investimentos para a instalagdo de uma fabrica no Pais.

(O Estado de S.Paulo, 04.11.2011. Adaptado)

01. Lendo o texto, conclui-se que

(A) o aumento da renda da populagdo, as melhorias salariais
e os gastos do governo com saude fazem do Brasil um
mercado cobigado pela industria farmacéutica.

(B) avendade remédios cresce no Brasil, mas executivos da
inddstria farmacéutica apontam dificuldades operacio-
nais provocadas pela burocracia dos paises emergentes.

(C) ataxa de crescimento das vendas de remédios no Brasil
atingiu um patamar comparavel ao dos paises ricos, mas
prevé-se uma desaceleracdo no setor farmacéutico.

(D) os investimentos da industria farmacéutica no Brasil
dependem das condic¢des oferecidas pelos governos de
outros paises, onde as leis trabalhistas sdo menos rigidas.

(E) os dados de gastos do governo com a satde no Brasil
constituem fator desestimulante para as industrias far-
macéuticas que optam por mercados mais promissores.

02. As declaragdes de David Brennam, no texto, sdo

(A) tendenciosas, ja que ndo avaliam o desempenho dos
paises ricos no mercado produtor de remédios.

(B) corporativas, pois justificam o crescimento da venda de
remédios pelos esforgos das empresas farmacéuticas.

(C) elucidativas, porque demonstram dominio das questdes
ligadas a expansao do mercado de remédios no Brasil.

(D) explicativas, no entanto, descartam o aumento de renda
do brasileiro na aquisi¢do dos produtos farmacéuticos.

(E) legalistas, ao apontar as politicas de satde do governo
como causa exclusiva do aumento na venda de remédios.

03. Os trechos em negrito em — Os progressos na renda dos bra-
sileiros e a decisdo do governo de manter os gastos com a
saude fazem a festa das empresas farmacéuticas. Em en-
trevista, o presidente da Federagao Internacional da Industria
Farmacéutica, David Brennam, aponta que a taxa de cresci-
mento das vendas de remédios no Brasil é hoje seis vezes
superior ao desempenho dos mercados dos paises ricos.
Nesse cenario, ganha a venda de remédios no balcdo. — estdo
corretamente reescritos, sem alteragdo de sentido, em:

(A) fazem as empresas farmacéuticas comemorarem /
equipara-se ao desempenho / Nessa paisagem

(B) fazem as empresas farmacéuticas exultarem / excede o
desempenho / Nesse requisito

(C) fazem as empresas farmacéuticas alegrarem-se / limita-se
ao desempenho / Nesse aspecto

(D) fazem as empresas farmacéuticas acautelarem-se / supera
o desempenho / Nessa configuragdo

(E) fazem as empresas farmacé€uticas regozijarem-se / su-
planta o desempenho / Nesse quadro

Para responder as questdes de numeros 04 e¢ 05, considere o
seguinte trecho:

Conforme a populacdo vai saindo da pobreza e acumulando
um salario melhor, a primeira coisa que as familias buscam
¢ melhor saude e melhor educagdo.

04. Assinale a alternativa em que a conjuncao destacada estabe-
lece entre as oragdes do periodo a ideia de proporg¢ao.

(A) Assim que a populagdo sai da pobreza e acumula um
salario melhor, a primeira coisa que as familias buscam
¢ melhor saude e melhor educagéo.

(B) A4 medida que a populagao sai da pobreza e acumula um
salario melhor, a primeira coisa que as familias buscam
¢ melhor saude e melhor educagdo.

(C) Apopulagdo sai da pobreza e acumula um salario melhor,
mas a primeira coisa que as familias buscam é melhor
saude e melhor educacio.

(D) Depois que a populagdo sai da pobreza e acumula um
salario melhor, logo a primeira coisa que as familias
buscam é melhor saude e melhor educagéo.

(E) Ainda que a populagdo saia da pobreza e acumule um
saldrio melhor, nem sempre a primeira coisa que as fa-
milias buscam € melhor saude e melhor educagao.
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05. Os verbos em destaque estdo corretamente substituidos, no

06

contexto, de acordo com a norma culta, em:

(A) Conforme a populagdo vai escapando a pobreza e jun-
tando a um saldrio melhor, a primeira coisa de que as
familias almejam ¢ melhor satide e melhor educacao.

(B) Conforme a populagdo vai escapando da pobreza e jun-
tando um salario melhor, a primeira coisa com que as

familias almejam € melhor saude e melhor educagao.

(C) Conforme a populagdo vai escapando a pobreza e jun-
tando um saldrio melhor, a primeira coisa que as familias

almejam ¢ melhor saude e melhor educacao.

(D) Conforme a populagdo vai escapando na pobreza ¢ jun-
tando com um salario melhor, a primeira coisa que as

familias almejam € melhor saude e melhor educagao.

(E) Conforme a populagdo vai escapando a pobreza e jun-
tando um salario melhor, a primeira coisa por que as

familias almejam ¢ melhor satide e melhor educacao.

Alterando-se as formas dos verbos em — Se a expansdo do
mercado de remédios continua, o Brasil supera a China. —
tem-se correlagdo verbal, aceita pela norma culta, em:

(A) Se a expansdo do mercado de remédios continuou, o
Brasil superara a China.

(B) Seaexpansio do mercado de remédios continuar, o Brasil
superaria a China.

(C) Se a expansdo do mercado de remédios continuava, o
Brasil superou a China.

(D) Se a expansdo do mercado de remédios continuasse, o
Brasil superaria a China.

(E) Se a expans@o do mercado de remédios continuasse, o
Brasil superaréa a China.

Leia a estrofe extraida do poema Num monumento a aspirina,
de Jodo Cabral de Melo Neto, para responder as questdes de
nimeros 07 a 10.

Claramente: o mais pratico dos sdis,
o0 sol de um comprimido de aspirina:
de emprego facil, portatil e barato,
compacto de sol na lapide sucinta.

5 Principalmente porque, sol artificial,
que nada limita a funcionar de dia,
que a noite ndo expulsa, cada noite,
sol imune as leis de meteorologia,

a toda a hora em que se necessita dele
10 levanta e vem (sempre num claro dia):

acende, para secar a aniagem* da alma,

quara-la,** em linhos de um meio-dia.

* aniagem: tecido feito de juta ou de fibra vegetal
** quarar: branquear pela exposi¢do ao sol
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07.

08.

09.

Para o poeta, o comprimido de aspirina

(A) redunda em beneficios ao corpo e a alma se os dias
tiverem muita luz solar.

(B) compromete a saude, pois ¢ fabricado com componentes
de baixo custo.

(C) proporciona bons resultados se for consumido durante o
dia e ndo a noite.

(D) leva a certeza de que com ele se pode alcancar uma
sensagdo de bem-estar.

(E) provoca efeitos que amenizam os problemas decorrentes
de situagOes climaticas.

Se a palavra sol, na oitava linha, fosse empregada no plural,
como na primeira linha, os versos 8, 9, 10 ¢ 11 assumiriam
versdo correta, de acordo com a norma culta, em:

(A) soisimunes as leis de meteorologia,/atodaahoraemque se
necessita deles / levantam e vém (sempre num claro dia): /
acendem, para secar a aniagem da alma

(B) soisimune as leis de meteorologia, / atoda a horaem que se
necessitam dele / levanta e vém (sempre num claro dia): /

acende, para secar a aniagem da alma

(C) soisimunes as leis de meteorologia,/atodaahoraemquese
necessitam deles/levantam e vem (sempre num claro dia): /

acendem, para secar a aniagem da alma

(D) sois imunes as leis de meteorologia, / a toda a hora em que
se necessita dele / levanta e vém (sempre num claro dia): /

acende, para secar a aniagem da alma

(E) so6isimune as leis de meteorologia,/ atoda a horaem que se
necessitam deles/ levantam e vem (sempre num claro dia): /

acende, para secar a aniagem da alma

O emprego da palavra meio, como no trecho — ... em linhos
de um meio-dia. —, repete-se, com o0 mesmo sentido, em:

(A) Ele encontrou na aspirina um meio de se livrar da dor de
cabeca.

(B) O poeta tomou apenas meio comprimido de aspirina e
sentiu-se aliviado.

(C) A industria farmacéutica anda meio apurada com tanta
demanda de remédios.

(D) Em meio a acirrada discussdo, saiu do encontro com dor
de cabega.

(E) Aspessoas ficam meio dependentes dos efeitos quimicos
da medicacao.



10. Observe a propaganda de aspirina, cujo slogan é: Aspirina:

11.

queremos um mundo com menos dor; em seguida, atente para
as afirmagoes.

(www.aspirina.com.br. Adaptado)

I. No poema, encontra-se o emprego de linguagem figurada
no verso — o sol de um comprimido de aspirina.

II. Retirando-se os dois-pontos em — Aspirina: queremos um
mundo com menos dor —a frase pode assumir as seguintes
versdes: Aspirina, pois queremos um mundo com menos
dor./ Se quisermos um mundo com menos dor, tomemos
aspirina.

III. Asinformacdes no texto publicitario, entre elas, a foto de
uma mulher em estado de meditagdo, permitem concluir
que a aspirina nem sempre produz efeitos benéficos, como
se observa no texto poético.

Esta correto o que se afirma apenas em
A L

(B) 1L

(©) 1L

(D) Iell.

(E) IellL

MATEMATICA

Suponha que o simbolo ® represente a seguinte operagao:
1 .

a®b= — +b>—ab, onde a e b sdo nimeros reais diferentes
a

de zero. A soma dos possiveis valores de b, tal que 2 @ b= 3 s
vale

(A) 243
(B) 2
(ONY
(D) 2
(E) 243

12.

13.

14.

15.

Uma maquina produz 70 parafusos por minuto, e outra ma-
quina, mais nova, produz 120 parafusos por minuto. As duas
maquinas iniciaram ao mesmo tempo a producdo de um lote
de 6000 parafusos, porém, ap6s 15 minutos, a maquina mais
nova quebrou. O tempo necessario, em minutos, para que a
maquina antiga complete a tarefa sozinha, a partir do momento
da quebra da maquina mais nova, ¢

(A) 25.
(B) 30.
(C) 35.
(D) 40.
(E) 45.

Erica ¢ trés anos mais velha que Gabriel, que é oito anos mais
novo que Lara. Sabendo-se que a idade de Lara ¢, pelo menos,
22 anos, e, no maximo, 27 anos, pode-se afirmar que a soma
das possiveis idades de Erica ¢

(A) 39.
(B) 73.
(C) 84.
(D) 117.
(E) 147.

Durante o més de outubro, em uma loja de brinquedos, o prego
de uma bola de cor verde primeiro teve uma redug@o de 20%
e, depois, um aumento de 50%. A bola laranja, por sua vez,
no mesmo periodo, sofreu primeiro um aumento de 20% e,
em seguida, uma redugdo de 50%. Sabendo-se que apds esses
reajustes o pre¢o das duas bolas era 0 mesmo, a razdo entre o
preco da bola laranja e o preco da bola verde antes de sofrerem
qualquer reajuste em seus precos era

(A) 1.
(B) 2.
(©) 5.
(D) 10.
(E) 30.

No trapézio retangulo da figura a seguir, o angulo ADC mede
140°, e o tridngulo BEC ¢ iso6sceles, com BE = EC.

A D

B C

Assim sendo, pode-se afirmar que a medida do angulo BEC ¢
(A) 92°.

(B) 94°.

(C) 96°.

(D) 98°.

(E) 100°.
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16. O grafico representa a média de temperaturas maxima e

17.

18.

minima de uma cidade europeia, ao longo dos meses, na
década de 90.

Temperaturas maxima e minima na década de 90

Maxima

1. —l—

z \ Minima
: b\
0

Temperatura °C
IS

-

T T T T T T T T T T T 1
Jan Fev Mar Abr Mai Jun Jul Ago Set Out Nov Dez

Seja o ponto médio mensal a média aritmética entre a maior e
a menor temperatura média de um dado més. Dessa forma, a
média dos pontos médios mensais do trimestre julho, agosto
e setembro €

(A) 18,0 °C.
(B) 18,5°C.
(C) 19,0 °C.
(D) 19,5 °C.
(E) 20,0 °C.

Em um tridngulo retangulo, as medidas de todos os lados sdo
expressas por nimeros inteiros. A razao entre 0 maior € 0 me-
nor lado € de 5 para 3. Sabendo-se que a area desse tridngulo
esta entre 50 cm? e 200 cm?, a soma dos possiveis valores, em
centimetros, que o menor lado desse tridngulo pode assumir
é

(A) 21.
(B) 30.
(C) 36.
(D) 40.
(E) 48.

Antes de uma mudanga de direcdo de uma empresa, 60% dos
funcionarios eram homens. Com a mudanga, 90% dos homens
foram demitidos e a razéo entre mulheres e homens passou a
ser de 4 para 1.

A porcentagem de mulheres demitidas foi de
(A) 40%.
(B) 45%.
(©) 50%.
(D) 55%.
(E) 60%.
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19. Uma companhia foi contratada para asfaltar 21 km de uma

20.

21.

estrada ligando uma cidade sede da Copa do Mundo a uma
cidade turistica do interior. A companhia garante asfaltar 2 km
por semana, desde que ndo chova. Em semanas de chuva, a
companhia garante asfaltar 1 km por semana. Sabendo-se
que a pavimentagdo dessa estrada demorou 17 semanas para
ser concluida, o nimero maximo de semanas chuvosas nesse
periodo foi

(A) 11.
(B) 12.
(©) 13.
(D) 14.
(E) 15.

Cinco pesos etiquetados de A a E sdo tais que:

« 0s pesos A e B pesam o0 mesmo que os pesos C e E;
« A pesa mais que B;

« B e D pesam mais que B e C;

« B pesa mais que D.

Dessa forma, o mais leve e o mais pesado desses pesos sdo,
respectivamente,

(A) CeA.
(B) CeE.
(C) DeA.
(D) DeB.
(E) DeE.

LEGIsLAGAO

Assinale a alternativa que estd de acordo com o texto da
Constituicao Federal Brasileira.

(A) E vedada a assisténcia religiosa nas entidades civis e
militares de internagdo coletiva.

(B) E livre a expressdo da atividade intelectual, artistica,
cientifica e de comunicacao, independentemente de
censura ou licenga.

(C) O poder publico deve fomentar os cultos religiosos ¢
patrocinar, na forma da lei, os locais de culto e suas
liturgias.

(D) E livre o exercicio de qualquer trabalho, oficio ou profis-
sdo, independentemente das qualificagdes profissionais
que a lei estabelecer.

(E) Ninguém sera obrigado a fazer ou deixar de fazer alguma
coisa sendo em virtude de decreto do chefe do poder
executivo.



22. A Constituigdo Federal garante aos litigantes, em processo
judicial ou administrativo, ¢ aos acusados em geral,

(A) julgamento parcial.

(B) reformatio in pejus.

(C) julgamento de todos os crimes pelo juri.
(D) defesa restrita.

(E) contraditorio.

23

Considerando o disposto na Constituigdo Federal a respeito
dos servidores publicos, € correto afirmar que

(A) podera ser concedida aposentadoria por critérios e requi-
sitos diferenciados aos servidores cujas atividades sejam
exercidas sob condigdes especiais que prejudiquem a
saude ou a integridade fisica.

(B) alei poderé estabelecer contagem de tempo de contribui-
cdo ficticia para efeitos de concessdo de aposentadoria
para os servidores publicos civis.

(C) ao servidor ocupante, exclusivamente, de cargo em co-
missdo declarado em lei de livre nomeagao e exoneragao
aplica-se o regime de previdéncia proprio dos servidores
publicos.

(D) sao estaveis apds dois anos de efetivo exercicio os ser-
vidores nomeados para cargo de provimento efetivo em
virtude de concurso publico.

(E) o servidor publico estavel s6 perdera o cargo mediante
processo administrativo em que lhe seja assegurada
ampla defesa, ficando vedada qualquer outra forma de
imposicao dessa penalidade.

24. Analise as seguintes afirmativas.

I. O Estado promovera e incentivara o desenvolvimento
cientifico, a pesquisa e a capacitagdo tecnologicas.

II. A pesquisa cientifica avangada recebera financiamento
direto do Estado, tendo em vista o progresso publico e o
retorno financeiro das ciéncias.

III. A pesquisa tecnologica voltar-se-a preponderantemente
para a solugdo dos problemas brasileiros e para o desen-
volvimento do sistema produtivo nacional e regional.

IV. O Estado apoiara a formagao de recursos humanos nas
areas de ciéncia, pesquisa e tecnologia, e concedera aos
que delas se ocupem meios e condi¢des especiais de
trabalho.

Considerando o disposto, expressamente, no texto constitu-
cional, estd correto somente o que se afirma em

(A) Tell

(B) I, I e IIL.
(©) LIelV.
(D) eIl
(E) I, M eIV.

25. Conforme o Regimento Geral da UNESP, decidir sobre a
criagdo, transformagao e extingdo de cursos ¢ atribuicdo do(a)

(A) Reitoria, ouvido o Conselho Universitario.
(B) Conselho Universitario, ouvida a Reitoria.
(C) Congregagao, ouvido o Conselho Universitario.

(D) Conselho Universitario, ouvido o Conselho de Ensino,
Pesquisa e Extensdo Universitaria.

(E) Conselho de Ensino, Pesquisa e Extensdo Universitaria,
ouvida a Congregagdo.

NOGOES DE INFORMATICA

26. Assinale a alternativa que contém o botdo que, quando pres-
sionado, ativou o seguinte menu do MS-Windows 7.

Recentes ——————————————
[#f] Pgto_1000_11-01-2010,jpg
|si] Pagamento 11Alunos - Ger...

Ponto de Partida »

@ Windows Media Center
@ Calculadora
Hi
b@ Paint Iﬁ

@ ' Notas Autoadesivas

% Ferramenta de Captura

% Conexao de Area de Trabalho

7 Remota

@ Lupa

?"‘1
.34 Paciéncia

| 2 Todos os Programas

| Desuga&ulgﬁ'g_l

| Pesquisar programas e arquivos » I
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27.

28.

Observe a figura que mostra parte do Windows Explorer de
um computador com MS-Windows 7 instalado.

» Homegroup

‘* Favorites
Bl Desktop
‘E Recent Places
m Downloads

AE Libraries
4 Documents
4 @ My Documents
ﬁ FFOutput
4 N My Games
4 ﬂ Far Cry2
3 Saved Games
J Public Documents
b .H Music

I» [ Pictures

2 m Videos

[_ ‘ Homegroup

4 8 Computer

> & osc)

Assinale a alternativa que contém informacao correta sobre
as pastas apresentadas na figura.

(A) A pasta Music ¢ uma subpasta de Documents.

(B) A pasta Public Documents é uma subpasta de My
Documents.

(C) Aspastas FFOutput e Saved Games ndo possuem subpastas.
(D) A pasta Pictures ndo possui subpastas.

(E) A pasta Videos ndo possui subpastas.

Assinale a alternativa que contém o caminho a ser seguido
pelo usudrio para atribuir a fonte Arial Black, tamanho 12, em
um novo documento do MS-Word 2010, em sua configuragio
original.

Clicar na guia

(A) “Pagina Inicial”, “Fonte” e entdo selecionar a fonte e o
tamanho exigidos.

“Editar”, “Fonte” e entdo selecionar a fonte e o tamanho
exigidos.

(B)

“Formatar”, “Fonte” e entdo selecionar a fonte e o tama-
nho exigidos.

©

D)

“Layout da Pagina”, “Fonte” e entdo selecionar a fonte
¢ o tamanho exigidos.

(E)

“Revisdo”, “Fonte” e entdo selecionar a fonte e o tamanho
exigidos.
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29. Observe a planilha do MS-Excel 2010, na sua configuragdo

padrio.

A B
1 80 30
2 50 20
3 10 40
4 60 50
5 70 90
6 80 10

Considerando os valores apresentados, assinale a alternativa
com o resultado correto da formula =SE(A5<70;MEDIA
(A1:B5);SOMA(A4:B5)/0,5) a ser inserida numa célula vazia

da planilha.
(A) 50
B) 70
(©) 135
(D) 270

(E) 540

30. Osdiagramas do MS-PowerPoint 2010 apresentados na figura

a seguir recebem o nome de

B Tudo |
= | 98
8= Lista [-1-]
2% Processo B
¥ Ciclo
- .
&b Hierarquia
Ed Relagao
5 A Matriz com Titulo
& Piramede Use para mostrar a relagao de quatro
quadrantes com um todo. A primeira
linha do texto de Nivel 1 corresponde a
forma central e as quatro primeiras
linhas do texto de Nivel 2 sao exibidas
nos quadrantes. o texto nao utilizado
n&o sera exibido, mas permanecera
disponivel se vocé alternar os layouts.
(A) Clip-art.
(B) SmartArt.

(C) Fluxograma.
(D) Formas basicas.

(E) WordArt.



31.

32.

CONHECIMENTOS ESPECIFICOS

Um microarranjo de DNA consiste de

(A) multiplas sequéncias de DNA, as quais sdo utilizadas para
determinar translocagdes ¢ rearranjos cromossomicos,
mutagdes e padrdes de metilagdo de genes.

(B) multiplas sequéncias de DNA impressas ou sintetizadas
em uma lamina ou plataforma de array, as quais podem
ser utilizadas para a determinag@o do numero de cdpias
de DNA, expressao de genes e detec¢io de polimorfismos
de nucleotideos tnicos.

(C) sequéncias de DNA organizadas em uma plataforma de
microarranjos que podem ser utilizadas para a detecgdo
de rearranjos cromossomicos e proteinas expressas nas
células.

(D) milhares de sequéncias de cDNA impressas em uma
plataforma de array com principal utilidade para a
quantificac@o absoluta de nimero de copias de DNA nas
células.

(E) miultiplas sequéncias de DNA ou cDNA expressas em
uma lamina de microarray, Gteis para a detec¢do da
expressdo génica, metilagdo, expressdo de proteinas e
polimorfismos de nucleotideos tinicos.

Em um laboratorio de pesquisa, um aluno de pos-graduacgao
esta elaborando um projeto para a investigagdo global de
polimorfismos de nucleotideos unicos (SNPs) associados
ao risco aumentado de desenvolvimento de adenocarcinoma
de esofago. O grupo amostral sera composto de pacientes
atendidos no hospital das clinicas vinculado a instituic¢ao.

Para a execucdo bem sucedida desse projeto, a estratégia
recomendada ¢ utilizar

(A) microarranjos de oligonucleotideos, pois essa platafor-
ma ¢é ideal para a deteccdo de SNPs. Além disso, essa
plataforma permite a detecgdo simultanea de alteragdes
no nimero de copias no DNA.

(B) microarranjos de cDNA e PCR quantitativa em tempo
real, pois essas plataformas permitirdo a deteccdo de
SNPs e a quantificagdo absoluta da expressdo dos genes
relacionados aos SNPs detectados.

(C) microarranjos de cDNA, pois essa plataforma ¢ ideal para
adetecgdo de SNPs, além de permitir a quantificagdo do
numero de copias do DNA, que pode ser 1til no estudo
em questao.

(D) microarranjos de tecidos, pela hibridizagdo de sequéncias
especificas para a detecgdo de SNPs.

(E) microarranjos de cDNA e proteinas, as quais permitem
a deteccdo de SNPs e a quantificacdo da expressdo das
proteinas codificadas pelos genes apresentando polimor-
fismos.

33. Um projeto de pesquisa requer a determinac¢do de uma assi-

natura genética associada ao risco aumentado de recidiva
de tumores da laringe. No delineamento experimental desse
estudo, deve-se utilizar metodologias de analise global da
expressdo de genes em conjunto com a analise global do
numero de copias do DNA. Amostras de tumores da laringe
estdo disponiveis para esse estudo e tém qualidade e quanti-
dade adequadas para a sua realizacdo. Portanto, a estratégia
ideal para desenvolver essa pesquisa devera ser a seguinte:

(A) para a andlise da expressao dos genes, utilizar hibridacao
gendmica comparativa (CGH) em uma plataforma de
CGH-array e, para a analise global do nimero de copias do
DNA, utilizar microarranjos de DNA de oligonucleotideos.

(B) a analise da expressdo global de genes deve ser reali-
zada utilizando a metodologia da Reac¢do em Cadeia da
Polimerase (PCR) quantitativa em tempo real, seguida
da posterior aplicagdo de microarranjos de cDNA. Para
a analise do nimero de copias do DNA, esta devera ser
realizada pela aplica¢@o da metodologia de microarranjos
de DNA de oligonucleotideos.

(C) a analise global da expressdo de genes devera ser re-
alizada pela utilizacdo de microarranjos de DNA e as
alteragdes globais no nimero de copias de DNA deverao
ser determinadas pela técnica da PCR quantitativa em
tempo real.

(D) a identificagdo de alteragdes em niimero de copias no
DNA sera realizada pela aplicagdo da técnica de hibri-
dagdo gendmica comparativa em microarranjos de DNA
e a analise de alteragdes na expressdao génica sera feita
pelo uso de microarranjos de oligonucleotideos.

(E) alteragdes na expressao génica serdo determinadas pelo
sequenciamento de DNA e alteragdes no numero de
copias do DNA serdo determinadas pelo uso de micro-
arranjos de cDNA.

34. Assinale a alternativa que indica corretamente fontes de

amostras biologicas apropriadas para uso em experimentos
de microarranjos de DNA.

(A) Tecidos emblocados em parafina, microdissecados a
laser sdo a fonte ideal de amostra para experimentos de
microarranjos de DNA.

(B) A fonte preferencial de amostras para experimentos de
microarranjos de DNA s3o amostras coletadas a fresco,
ou linhagens celulares, ou amostras congeladas, as quais
geralmente apresentam uma boa qualidade do RNA
isolado das células.

(C) Células individuais de diferentes tipos de tecidos ou
orgdos derivadas de diferentes fontes (amostras fixadas
em formalina, congeladas, culturas celulares) sao fontes
de amostras comumente utilizadas em experimentos de
microarranjos de DNA.

(D) Asamostras ideais para esses experimentos sdo culturas
celulares fixadas em formalina e embebidas em parafina,
pela facilidade de obtengdo de RNA destas amostras, para
hibridizacdo em microarranjos de DNA.

(E) Diferentes fontes de amostras ou tecidos podem ser
utilizadas com eficiéncia similar em experimentos de
hibridizagdo em microarranjos de DNA.
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35. Em um experimento de microarranjos de oligonucleotideos,

(A)

B)

©

D)

(E)

a hibridacdo de cDNA vai resultar em uma marcagao
diferencial de genes expressos na amostra em estudo
(teste) comparado com a amostra controle (referéncia).
Essa marcagdo diferencial sera detectada por um scanner
acoplado a programa de analise de imagem. A imagem
resultante podera entdo ser submetida a diferentes pro-
gramas de analise de dados que irdo associar um valor
quantitativo a cada gene ou sequéncia e assim a expressao
génica pode ser quantificada com precisdo.

a hibridizacdo de uma amostra vai resultar em uma mar-
cagdo diferencial de microRNAs expressos na amostra
em estudo comparado com uma amostra controle. Essa
marcagdo diferencial sera detectada por um scanner
acoplado a programa de analise de imagem. A imagem
resultante podera entdo ser submetida a diferentes progra-
mas de analise de dados ou bioinformatica que permitirdo
associar um valor quantitativo a cada gene ou sequéncia
e assim a expressdo génica pode ser quantificada com
precisdo em cada amostra analisada.

a utilizagdo de uma plataforma de oligonucleotideos
ndo requer a hibridagdo com uma amostra de referén-
cia ou controle. Apds a hibridagdo da amostra teste ¢
processamento dos microarranjos, estes sao escaneados
para obtengdo de imagem. Desta forma, a intensidade de
cada sequéncia no microarranjo é obtida pelo scanner
e este valor de intensidade ¢ acoplado a um programa
de analise de imagem. A intensidade de fluorescéncia é
proporcional a expressao génica.

esta plataforma ¢ util somente para a analise do nimero
de copias do DNA. Apos a hibridizagdo do DNA mar-
cado com fluorescéncia, a ldmina de microarranjo pode
ser escaneada e submetida as analises de imagem para a
quantifica¢do de genes.

esta plataforma requer a utilizacdo de uma amostra de
referéncia ou controle e uma amostra teste, as quais serdo
diferencialmente marcadas e hibridizadas na plataforma
de microarranjo. Ap6s a hibridag@o e processamento das
laminas ou microarranjos, estes sdo escaneados para
obtencdo de imagem. A intensidade do sinal fluorescente
de cada gene no microarranjo ¢ obtida pelo scanner e
este valor de intensidade ¢ ligado a um programa que
processa imagens.

36. Os métodos de analise de imagem em microarranjos de DNA

(A)

(B)

©

D)

(E)

operam nas imagens fluorescentes de hibridizagdes de
uma ou duas cores ¢ produzem uma tabela de resultados
para utilizagdo em analises subsequentes.

simplificam a analise e normalizam a intensidade de
fluorescéncia e o background de genes analisados em
microarranjos de DNA.

devem ser especificos para hibridizacdo utilizando uma
ou duas cores e produzem graficos dos dados de expres-
sdo génica ou numero de copias de genes contidos no
microarranjo de DNA.

constituem a segunda etapa de analise do microarranjo de
DNA. Métodos de analise de imagem especificos devem
ser utilizados em microarranjos de DNA.

sdo programas comercialmente disponiveis e que ope-
ram exclusivamente acoplados a scanners de analise de
imagem para microarranjos de DNA.
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37. Pode-se afirmar corretamente que a normalizagdo de dados
obtidos em uma analise de microarranjos de DNA ¢ realizada

(A)

B)

©

D)

(E)

por meio da aplicagdo de algoritimos computacionais
especificos, tais como a normalizagdo de Lowess (Lowess
normalization). Existem diferentes programas disponi-
veis para normalizagdo de dados de microarranjos de
DNA.

pela aplicagdo do teste estatistico do Qui-quadrado e
comparagdo dos genes alterados com genes normaliza-
dores ou de referéncia interna, tais como GAPDH, RNA
ribossomal.

por meio de programas de analise estatistica em com-
binagdo com programas de bioinformatica e Andlise
de Normalizagdo de Componente Principal (PCNA ou
Principal Component Normalization Analysis).

pela aplicagdo de algoritimos de analise computacional e
bioinformatica conhecidos como analise de clusterizagdo
hierarquica, os quais constitutem métodos comumente
utilizados para essa finalidade.

pela aplica¢do de métodos computacionais estatisticos e
de clusterizagdo de K-means.

38. A Reagdo em Cadeia da Polimerase (PCR) quantitativa em
tempo real permite

(A)

®)

©

D)

(E)

a quantificagdo relativa ou absoluta do nimero de cdpias
do DNA e da expressao de genes e proteinas, pela uti-
lizacdo de iniciadores ou primers especificos marcados
com fluorescéncia.

a quantificagdo relativa ou absoluta do niimero de copias do
DNA e da expressao génica, pela utilizagao de iniciadores
ou primers especificos e uso de corante fluorescente ou
sonda contendo uma molécula fluorescente.

somente a quantificagdo relativa de nimero de copias ou
da expressao de genes especificos, pois essa metodologia
requer o uso de amostras controle de referéncia. Desta
forma, os dados obtidos sdo relativos a amostra controle.

a quantificagdo relativa da expressdo de genes ¢ de
proteinas, utilizando amostras de DNA ou RNA de alta
qualidade.

a quantificagdo relativa ou absoluta da expressao de pro-
teinas em amostras de diversos tipos (blocos de parafina,
tecidos congelados ou linhagens celulares) pelo uso de
iniciadores ou primers marcados com fluorescéncia.



Para responder as questdes de numeros 39 e 40, observe a figura
a seguir que mostra polimorfismos de DNA resultantes de um
numero variavel de repeticdes em sequéncias de microssatélites
de dinucleotideos em quatro individuos de uma mesma familia.

39.

40.

41.

1 2 3 4
— —
— — —
— —

Considerando-se que existam trés alelos e esses produzam
produtos de tamanhos diferentes, de acordo com a figura,
pode-se concluir que

(A) mutagdes podem ser identificadas nesses microssatélites.

(B) esses alelos sdo originados a partir de cromossomos
especificos.

(C) ¢é possivel identificar a doenga especifica causada pela
heranca desses alelos.

(D) ¢ possivel identificar as sequéncias de nucleotideos
desses alelos.

(E) esses alelos devem estar ligados.

Ainda com relagdo a figura, se fosse informado que um dos
alelos esta ligado a uma mutagéo responsavel por causar uma
doenga autossomica dominante, a aplicacdo dessa analise,
conforme mostrado na figura, seria importante para

(A) detectar individuos ou descendentes portadores do gene
associado a essa doenga.

(B) identificar a mutagdo especifica causadora da doenca
autossomica dominante.

(C) identificar o nimero de repeticdes em microssatélites
responsaveis pela doenga.

(D) detectar e identificar a sequéncia de nucleotideos do alelo
envolvido na doenga.

(E) detectar a presenca de genes ligados aos microssatélites
responsaveis pela doenga.

Um fragmento de DNA resultante do tratamento com enzima
de restri¢ao pode ser inserido em um plasmidio que

(A) também pode ser chamado de cromossomo artificial de
levedura (YAC) e que carrega a sequéncia de DNA do
gene de interesse.

(B) contém multiplos sitios de clonagem e um gene de resis-
téncia a antibidtico, possibilitando a sua multiplicago

em células bacterianas.

(C) deve ser cortado com enzimas de restrigdo distintas uti-
lizadas na geragao do fragmento a ser clonado, gerando

terminais de ligacdo compativeis.

(D) contém um gene de resisténcia a antibidtico e deve ser
multiplicado em células de levedura para a producao de
proteinas em grande quantidade.

(E) contém um gene de resisténcia a antibiotico e deve ser
inserido em um virus para produgdo de proteinas em

grande quantidade.

42. A seguir, estdo representadas sequéncias de nucleotideos reco-

nhecidas por trés enzimas de restricdo diferentes. As enzimas
de restri¢do Eco RI, Bam HI, Hind III ¢ Pst I reconhecem as
seguintes sequéncias, respectivamente: GA, GG, AA ¢ AG.

Sequéncia 1

57 —ememeee G-A-A-T-T-C-------- 3’
3’ --e---C-T-T-A-A-G-------- 5
Sequéncia 2

57 - C-T-G-C-A-G-------- 3
37 e G-A-C-G-T-C-------- 5
Sequéncia 3

57 e G-G-A-T-C-C-------- 3’
3’ -----—--C-C-T-A-G-G-------- 5’
Sequéncia 4

57 e A-A-G-C-T-T-------- 3’
3’ e - T-T-C-G-A-A-------- 5

Utilizando essas sequéncias de DNA, pode-se concluir cor-
retamente que

(A) aenzima de restricdo Eco RI apresenta sitio de reconhe-
cimento na sequéncia 1 e os fragmentos gerados por esta
enzima seriam:

57 - G-A-3°
3 —--C-T-T-A- 5’
+
5’- A-T-T-C-------- 3’
37 A-G-------- 5
(B) aenzima Hind III apresenta sitio de restri¢do na sequéncia
4 e os fragmentos gerados seriam:
57 - A-A-3’
3 - T-T-C-G- 5°
+
5’-G-C-T-T--------- 3’
37 e A-A----m--- 5’
(C) aenzima de restrigdo Eco RI apresenta sitio de reconhe-

cimento na sequéncia 1 e os fragmentos gerados por esta
enzima seriam:

L j— G-3
3o C-T-T-A-A- 5°
4

5 - A-A-T-T-C--neemm-3’
3’ G 5

(D) aenzima Bam HI apresenta sitio de restrigdo na sequéncia
3 e as sequéncias geradas da digestdo desta sequéncia de
DNA com esta enzima seriam:

[ jg— G-G-3’

3 - C-C-T-A- 5°
4
5-A-T-C-Conrmn3’
 J— (eI

(E) a enzima de restrigdo Pst [ apresenta sitio de restrigdo
na sequéncia 2 e os fragmentos gerados pela digestao do
DNA com esta enzima seriam:

5 -C-T-G-Cwnmnmmv 3

LR ¢ . 5
+
[ | — A-G-3
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43. Um clone de cDNA para um gene humano que codifica uma

proteina amilase foi marcado com radioatividade e utilizado
em um experimento de Southern blotting. Nesse experimento,
0 DNA gendmico de Ratos Wistar foi digerido com a enzima
de restri¢ao Eco RI e trés fragmentos de DNA foram observa-
dos na analise de Southern blotting. Quando os pesquisadores
realizaram os mesmos experimentos com outra linhagem de
ratos, foi observada a auséncia de fragmentos na analise de
Western blotting, mesmo apds estes experimentos terem sido
repetidos trés vezes. Podemos concluir corretamente que

(A) nalinhagem de ratos Wistar a regido do DNA que codifica
a proteina amilase contém dois sitios de restri¢do para a
enzima Eco RI e, apds a digestdo com essa enzima, sao
gerados trés fragmentos que sofreram hibridacdo com
o clone de cDNA. Na outra linhagem de ratos, a ausén-
cia de fragmentos sugere que esses animais ndo tém a
capacidade de produzir essa enzima amilase, pois essa
sequéncia de DNA pode ter sido perdida ou deletada.

(B) esses resultados mostram que existem trés sitios de
restri¢ao para a enzima Eco RI no DNA genoémico dos
ratos Wistar, gerando, portanto, trés fragmentos de ta-
manhos diferentes na analise de Southern blotting. Na
outra linhagem de ratos, a presenca de apenas um sitio de
restri¢ao para essa enzima (Eco RI) gera um fragmento
muito grande, o qual ndo € capaz de se hibridizar com o
clone de cDNA e, portanto, ndo ¢ possivel ser detectado

pela analise de Southern blotting.

(C) esses resultados demonstram que o DNA dos ratos Wistar
contém dois ou mais sitios de restricdo para a enzima Eco
RI e, ap6s a digestdo com essa enzima, sdo gerados trés
fragmentos de tamanhos diferentes. Na outra linhagem
de ratos, a auséncia de fragmentos fornece prova de que
esses animais sofreram mutagdes na sequéncia de DNA
que codifica a proteina amilase e essa sequéncia nao
¢ mais reconhecida pela enzima de restricdo Eco RI,
portanto ndo sdo observados fragmentos na analise de

Southern blotting.

(D) osresultados da analise de Southern blotting com os ratos
Wistar demonstram que ha o reconhecimento de sitios de
restri¢do pela enzima Eco RI na sequéncia de DNA do
gene que codifica a proteina amilase. Entretanto, a au-
séncia de fragmentos na outra linhagem de camundongo
analisada ¢é certamente resultado de erros metodologicos
na aplicagdo dessas analises, pois este seria um resultado
improvavel.

(E) esses resultados demonstram que, na linhagem de ratos
Wistar, existe um sitio de restri¢do para a enzima Eco
RI na sequéncia da proteina amilase e, portanto, sdo ob-
servados trés fragmentos com tamanhos diferentes que
sofreram hibridagdo com o clone de cDNA. Na outra
linhagem de ratos, a auséncia de fragmentos demonstra
a falta de sitios de restri¢do para a enzima Eco RI na
proteina amilase desses animais, indicando, portanto, que
o gene da amilase esta deletado por mutagdo no DNA
desses animais.
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44. Em um projeto de pesquisa, precisa-se investigar se a expres-

sdo aumentada de um gene que codifica uma proteina de
adesdo celular que atua aumentando o potencial de invasao
celular em um modelo celular tumoral in vitro. Para tal, a
estratégia correta de escolha seria:

(A) clonar o gene em células competentes, extrair o DNA
dessas células e realizar experimentos de transfec¢ao nas
células tumorais. Em seguida a transfeccao, realizar ex-
perimentos para avaliar o potencial invasivo das células
tumorais.

(B) clonar o cDNA desse gene em células competentes,
extrair o DNA das células e realizar experimentos de
transfec¢do nas células tumorais. Os experimentos de
transfecgdo serdo suficientes para determinar a expressao
desse gene nas células tumorais e experimentos de mi-
gracdo celular seriam utilizados para avaliar o potencial
migratdrio e, consequentemente, a capacidade de invasdo

e metastase pelas células tumorais.

(C) clonar e transfectar o gene em bactérias e, em seguida,
aplicar a PCR quantitativa e Western blotting para deter-
minar se a transfecgdo foi bem sucedida. O DNA e RNA
das células tumorais serdo extraidos e utilizados para a
analise de genes associados a mecanismos genéticos que

conferem um maior potencial de invasdo celular.

(D) clonar o cDNA do gene de interesse e transformar cé-
lulas competentes com vetor contendo o cDNA e vetor
controle. O DNA das células bacterianas sera extraido,
quantificado e utilizado para a transfec¢dao de células
tumorais em cultura. Em seguida, sera aplicada a técnica
de Western blotting para se verificar se a transfecgdo do
gene ¢ sua expressdo nas células tumorais foram bem
sucedidas. Posteriormente, realizar experimentos para
determinar o potencial de invasdo das células trans-
fectadas com o gene de interesse comparado com as
células transfectadas com o plasmidio controle.

(E) realizar a extragdo do DNA gendmico das células tu-
morais, digerir o DNA com enzimas de restricdo para
isolar o gene de interesse, clonar esse gene em células
bacterianas competentes, as quais serdo expandidas em
meio de cultura seletivo contendo antibidtico. O DNA das
células bacterianas sera extraido, quantificado e utilizado
para transfeccao de células tumorais e de células normais
que serao utilizadas como controle. Em seguida, aplicar
experimentos funcionais de “cicatrizagdo” celular, co-
nhecidos como “wound healing”, para avaliar o potencial
invasivo.



45. Em uma analise de fragmentos de restricdo com as enzimas
Hind III e Sal I, o aluno de um determinado laboratério en-
controu o resultado mostrado no gel a seguir.

=
g
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ksl 5 =
; < =] -
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10.0 Kb
8.0 Kb — 7.0 Kb
—
6.2 Kb
— 5.8 Kb
5.0Kb — —
2.5Kb —
1.2Kb
—
1.0 Kb — 0.8 Kb
0.5 Kb — —

A partir dos resultados obtidos no gel, precisa-se determinar
onde estdo localizados os sitios de restri¢do para essas duas
enzimas na sequéncia de DNA. Para tal, deve-se

(A) repetir os experimentos de digestdo com outras enzimas

B)

©

de restri¢do que cortem o DNA em regides diferentes das
enzimas Hind Il e Sal I, de preferéncia entre os sitios de
restricdo dessas duas enzimas.

digerir o DNA com as enzimas Hind 1] e Sal I simul-
taneamente e verificar os tamanhos dos fragmentos de
restri¢ao gerados. Esse experimento sera suficiente para
determinar a localizagdo dos sitios de restri¢do dessas
enzimas no DNA.

repetir os experimentos utilizando as mesmas endonu-
cleases de restricao em amostras adicionais de DNA para
confirmar os resultados.

(D) digerir o DNA com outras trés enzimas de restrigdo simul-

(E)

taneamente, incluindo a Hind 111 e Sal I, para determinar
a localizagdo dos sitios de restri¢do dessas enzimas no
DNA.

repetir os experimentos com mais amostras, bem como
realizar o sequenciamento do DNA de todas as amostras
testadas, para determinar a localizacdo dos sitios de
restri¢do dessas enzimas.

46. Assinale a alternativa que indica corretamente como, em um
experimento de clonagem utilizando o plasmidio pUC18
como vetor, pode-se avaliar a presenga do inserto de DNA
em células bacterianas transformadas.

(A) A insercdo do DNA clonado no vetor ¢ detectada pela

B)

©

inativacdo da funcdo betagalactosidase do gene lacZ,
a qual resulta na inabilidade de converter o substrato
X-Gal em um corante azul, o qual pode ser facilmente
detectado pela coloracdo das colonias bacterianas resul-
tantes. Portanto, as colonias contendo o plasmidio com
o inserto de DNA serdo brancas, pois ndo produzem
betagalactosidade e, assim sendo, ndo sdo capazes de
clivar o substrato X-Gal.

A presenga do inserto sera avaliada pelo crescimento
das coldnias, pois a utilizagao de meio seletivo contendo
antibiotico permite o crescimento somente das bactérias
contendo o gene de resisténcia ao antibiotico, proveniente
do plasmidio. Portanto, os clones bacterianos presentes
contém o plasmidio com o inserto de DNA.

A inser¢do do DNA clonado no vetor pUC18 ¢ avaliada
tanto pelo crescimento seletivo de células competentes
transformadas com o plasmidio em meio contendo
antibidtico, quanto pela observacdo da coloragdo azul
dos clones resultantes. A inser¢do do DNA no plasmidio
resultara na ativacao do gene lacZ presente no plasmidio
e consequente clivagem do substrato X-Gal, resultando
na produgdo da coloragdo azul das colonias contendo o
inserto de DNA.

(D) A presenca do inserto de DNA no plasmido pUCI18

(E)

¢ avaliada apos a extragdo de DNA das colonias de
bactérias transformadas com o plasmidio mais inserto ¢
sequenciamento de todas as colonias transformadas para
confirmar a presenga da sequéncia de DNA especifica
que foi introduzida no vetor.

A inser¢do do DNA clonado no vetor deve ser realizada
pelo sequenciamento de todas as col6nias que crescerem
no meio seletivo contendo o antibidtico. As coldnias que
crescerem, independentemente da coloragao produzida,
contém o plasmidio pUC18 mais o inserto de DNA.
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47. Uma biblioteca de DNA pode conter centenas de milhares de
fragmentos clonados. Essa colecdo de fragmentos deve ser
rastreada com o objetivo de identificar a molécula de DNA
recombinante contendo o gene de interesse. Dentre as estra-
tégias de rastreamento disponiveis, afirmou-se que:

I. podem ser utilizadas sondas, as quais sdo sequéncias de
DNA especificas que encontrardo o gene de interesse entre
a colecdo de fragmentos clonados. Existem dois tipos
de sondas que podem ser utilizadas para o rastreamento
dessas bibliotecas: as sondas que reconhecem DNA e as
sondas que reconhecem proteinas;

II. as sondas de DNA sao utilizadas para a triagem de
bibliotecas gendmicas, pois estas possuem sequéncias
complementares a do gene de interesse. A complementa-
riedade de bases entre as sequéncias permite a formagdo
de hibridos de dupla fita, em solugdo, os quais sdo mais
estaveis. Essa técnica requer que as moléculas sejam de
fita Unica, para que ocorra a hibridagdo da sonda com o
gene de interesse;

II1. as estratégias que utilizam sondas para a identificagdo de
proteinas estdo baseadas no fato de que se um produto de
um gene ¢ conhecido e isolado na sua forma pura, esta
proteina pode ser usada para detectar o clone do gene cor-
respondente em uma biblioteca gendmica. Esse processo
requer o uso de uma biblioteca de expressdo, através de
vetores de expressdao que produzirdo a proteina ¢ o uso
de anticorpo que reconheca a proteina especifica;

IV. autilizacdo de bibliotecas de proteinas ndo € viavel para o
rastreamento de clones em bibliotecas genomicas. Para tal,
seria necessario construir uma biblioteca de cDNA, a qual
seria entdo utilizada para encontrar o gene de interesse na
colecdo de fragmentos clonados.

Estdo corretas apenas as afirmagdes
(A) Tell.

(B) eIl

(C) MelV.

(D) I, I e I1I.

(E) I, M e IV.
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48. Na triagem de uma biblioteca genomica, deve-se considerar
que

(A) a utilizacdo de sequéncias curtas de oligonucleotideos
tera um baixo grau de homologia com RNAm.

(B) o cadigo genético ¢ degenerado, e isto torna mais facil
o preparo de uma sonda de oligonucleotideo.

(C) ocodigo genético ¢ degenerado, e isto viabiliza o preparo
de sondas de oligonucleotideos para triagem de bibliote-
cas genomicas ou de cDNA.

(D) o preparo de sondas de oligonucleotideos deve incluir
varias sondas diferentes para o mesmo RNA mensageiro
de interesse para a detecg@o de um gene especifico em
uma biblioteca.

(E) o codigo genético ¢ degenerado, e isto torna mais com-
plexo o preparo de sondas de oligonucleotideos.

49. Nick translation consiste em

(A) um método amplamente utilizado para marcagdo de
sondas. Esse método utiliza uma combinacdo da enzima
DNase I para cortar o DNA de dupla fita e a atividade de
polimerase ¢ endonuclease da DNase I para incorporar
nucleotideos marcados nos locais de “cortes” ou “nicks”
no DNA.

(B) um método de marcagao de sondas que depende do uso
de radioatividade para incorporacdo de nucleotideos
marcados em uma dupla fita de DNA. Esse método
utiliza a atividade da enzima DNA polimerase para a
producdo de varias copias da sonda de interesse, para
posterior utilizagdo em uma reagdo de Hibridagao In Situ
Fluorescente (FISH).

(C) uma técnica de marcagdo de DNA de fita simples que
utiliza uma mistura de oligonucleotideos curtos selecio-
nados ao acaso para iniciar a incorporac¢ao de nucleoti-
deos utilizando uma enzima polimerase.

(D) uma metodologia baseada na Hibridacdo In Situ Fluo-
rescente (FISH), a qual gera um padrdo de hibridizagéo
de multiplas sondas diferencialmente marcadas com
“cortes” ou “nicks” no DNA genomico.

(E) um método de marcacdo de sondas génicas para serem
utilizadas em Hibridagdo In Situ Fluorescente (FISH) e
Hibrida¢do Genémica Comparativa.



50. Em uma reagao de hibridagao in situ, as condigdes da rea¢ao
de hibridacdo devem levar em consideragéo o fato de que

(A)

(B)

©

D)

(E)

o uso de uma sonda de DNA para identificar sequéncias
de DNA com complementariedade perfeita e sequéncias
relacionadas deve utilizar condi¢des menos estringentes
de hibridagdo. Geralmente, essa reagdo de hibridagao é
realizada em uma temperatura menor, a qual permite o
anelamento da sonda com multiplas sequéncias de DNA,
resultando na maior probabilidade de identificacdo das
sequéncias de interesse.

a utilizagcdo de uma sonda de DNA para identificar um
alvo com complementariedade perfeita exige condi¢des
menos estringentes de hibrida¢do, com uma baixa con-
centracdo do agente de desnaturagdo. Entretanto, devem
ser usadas temperaturas mais altas para o anelamento
das sequéncias, permitindo a selecdo dos fragmentos
especificos do DNA alvo.

para a identificagcdo de sequéncias de DNA, tanto de
complementariedade perfeita quanto complementarie-
dade imperfeita a sonda, podem ser utilizadas condi¢des
de hibrida¢do mais estringentes. Essas condi¢des repre-
sentam a utilizagao de temperaturas da reacdo um pouco
acima da temperatura de desnaturacao (melting) em altas
concentracdes de formamida. Essa estratégia resultard na
formacgao de moléculas estaveis em solugdo.

a utilizagdo de uma sonda de DNA para identificar um
alvo com complementariedade perfeita exigem condigdes
estringentes de hibridagdo. A temperatura de reacdo ¢é
mantida poucos graus abaixo da temperatura de desna-
turagdo (melting) da dupla fita de DNA. Desta forma,
somente sequéncias com complementariedade perfeita
serdo estaveis e hélices imperfeitas formadas serao ins-
taveis.

sondas de DNA ndo sdo capazes de identificar sequéncias
relacionadas; as sondas tipicamente identificam apenas
alvos com complementariedade perfeita. Para a hibrida-
¢do in situ, as condigdes da reagdo seguem um protocolo
padrdo que se adequa a qualquer tipo de sonda, pois esse
protocolo foi desenvolvido utilizando as propriedades de
pareamento de dupla fita de DNA.

51. Para se usar a metodologia da Reagdo em Cadeia da Polime-
rase (PCR) para obter um clone de cDNA, deve-se

52.

(A) isolar e purificar o DNA genomico das células, sintetizar

B)

©

iniciadores ou primers especificos que flanqueiam o gene
ou segmento de DNA a ser clonado e amplificar pela
PCR. A PCR resultara na produgéo de varias copias dos
clones de cDNA selecionados.

purificar o RNA mensageiro das células, realizar a trans-
cri¢ao reversa do RNA mensageiro utilizando oligo dT
e uma enzima com atividade transcritase reversa para a
producdo de cDNA. Utilizar iniciadores especificos para
amplificar o cDNA pela PCR e obter os clones de cDNA.

isolar e purificar o DNA gendmico das células, cortar o
DNA com enzimas de restri¢cdo flanqueando o gene de
interesse, clonar o gene de interesse em um vetor ade-
quado para o inserto e amplificar o inserto em células
competentes. Apds a amplificagdo do fragmento, isolar
o DNA das células hospedeiras, amplificar o DNA com
iniciadores que flanqueiem o gene de interesse. Desta
forma, serdo produzidas varias copias do clone de cDNA.

(D) purificar o RNA mensageiro das células, sintetizar um

(E)

primer contendo uma sequéncia oligo dA para a transcri-
¢do reversa do RNA mensageiro ¢ produgdo de cDNA,
utilizando a enzima transcritase reversa. Um segundo
primer ¢ adicionado e ocorre a amplificagdo do cDNA,
produzindo um grande nimero de copias do clone de
cDNA.

amplificar clones de DNA existentes pela aplicacdo da
PCR, subclonar esses clones em células competentes,
extrair e purificar o DNA desses clones, sintetizar inicia-
dores especificos e amplificar o DNA de interesse para
a producao de vérias copias ou clones de cDNA.

Uma biblioteca de DNA recombinante € mais especifica para
a seguinte molécula:

(A) DNA.

(B)
©

RNA.

proteina.

(D) RNA complementar ou cRNA.

(E)

DNA complementar ou cDNA.
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53.

54.

No sequenciamento utilizando o método de terminador de
cadeia ou método didedxi, a sequéncia obtida corresponde a

(A) fita de DNA molde.
(B) fita de DNA complementar.
(C) RNA mensageiro.

(D) sequéncia de aminoacidos de proteinas codificadas a
partir da sequéncia obtida.

(E) sitios de restricao de endonucleases.

Sobre a expressdo do horménio de crescimento humano (hGH)
em E. coli, pode-se afirmar corretamente que

(A) a expressao da proteina para o hGH em células de E.
coli ndo ¢ possivel, pois as células bacterianas ndo sao
capazes de reconhecer e expressar genes heterdlogos.

(B) a expressdo da proteina do hGH em E. coli é possivel
apos o isolamento da sequéncia de DNA do gene do hGH
e clonagem da sequéncia de DNA desse gene em células
bacterianas, as quais poderdo expressar a proteina hGH.
(C) aexpressdo desse hormonio ¢ possivel utilizando E. coli.
Para tal, o cDNA para o hGH ¢ clonado em um vetor de
expressdo. A sequéncia sinalizadora do gene humano ¢é
removida para que a proteina hGH possa ser produzida
nas células de E. coli. Nas células de E. coli transfor-
madas, o horménio podera ser acumulado e isolado do
extrato bacteriano.

(D) ohGH pode ser expresso em E. coli. Para tal, € necessaria

aclonagem da sequéncia de cDNA do hGH em um vetor,

sendo que ambos (cDNA e vetor) devem conter sitios de
restri¢do para as endonucleases Eco RI e Hind IlI, para
que ocorra a formacao de terminais adesivos, permitindo
aligacdo do cDNA ou inserto ao vetor. Embora essa pro-
teina possa ser expressa, ndo € possivel o seu isolamento

a partir das células bacterianas.

(E) a expressdo do hGH ¢ possivel em células bacterianas

de E. coli. Entretanto, o processo de clonagem requer a

utilizagdo de varias enzimas de restricdo em um vetor

com multiplos sitios de clonagem. A purificagdo da
proteina humana expressa em E. coli ¢ complexa e de
dificil obtencao a partir da cultura bacteriana.
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55. Assinale a alternativa que indica corretamente a estratégia

que deve ser empregada para se ter a produgdo de grandes
quantidades de uma proteina recombinante.

(A) Aplicar a tecnologia do DNA recombinante para a clo-
nagem e producdo de grandes quantidades de RNA total
em células hospedeiras (por exemplo, E. coli). O RNA
total é posteriormente extraido ¢ clonado em um vetor,
este é reintroduzido em células hospedeiras, as quais
irdo expressar somente o gene de interesse, produzindo
seletivamente uma proteina especifica, em grande quan-
tidade.

(B) Asintese quimica de proteinas ¢ a melhor estratégia para
aproducao de proteinas em grande quantidade, pois ¢ um
método sintético que ndo depende de enzimas, clonagem
ou células hospedeiras para a obtencdo de proteinas.
(C) ODNA genomico do organismo de interesse € purificado
e clonado em um vetor de YAC (cromossomo artificial
de levedura), devido ao tamanho de tais sequéncias que
geralmente sdo muito grandes para serem clonadas em
plasmidios. O vetor YAC contendo o DNA de interesse
¢ entdo introduzido em células de leveduras, onde sera
amplificado e produzira a proteina de interesse em grande
quantidade.

(D) Uma sequéncia de DNA codificadora da proteina de inte-
resse é clonada em um vetor de expressdo ¢ introduzida
em células hospedeiras. Dependendo das caracteristicas
do vetor, o plasmidio contendo a sequéncia de DNA
clonada pode ser inserido em células hospedeiras (exem-
plo, levedura), onde o gene de interesse sera transcrito
e traduzido na proteina de interesse, a qual podera ser
produzida em grande quantidade.

(E) A tnica estratégia eficiente de producao de proteinas

¢, partindo da extracdo do RNA total de células, rea-

lizar a transcri¢do reversa para a producdo de cDNA

e clonar esse cDNA em um vetor de expressdao. Em

seguida, transformar células competentes (exemplo,

E. coli) com o cDNA clonado no vetor. As células

transformadas irdo expressar a proteina de interesse

em grande quantidade.



Fundamental Microarray Technology

All microarray experiments rely on the core principle that
transcript abundance can be deduced by measuring the amount of
hybridization of labeled RNA to a complementary probe. The idea
of'a microarray is simply to lay down a field of thousands of these
probes in perhaps a 5 sq cm area, where each probe represents the
complement of at least a part of a transcript that might be expressed
in a tissue. Once the microarray is constructed, the target mRNA
population is labeled, typically with a fluorescent dye, so that
hybridization to the probe spot can be detected when scanned with
a laser. The intensity of the signal produced by 1,000 molecules
of a particular labeled transcript should be twice as bright as the
signal produced by 500 molecules and, similarly, that produced
by 10,000 molecules half as bright as one produced by 20,000
molecules. So a microarray is a massively parallel way to survey
the expression of thousands of genes from different populations
of cells. Trivially, if fluorescence is observed for a gene in one
population but not another, the gene can be inferred to be on or
off, respectively. With appropriate replication, normalization, and
statistics, though, quantitative differences in abundance as small
as 1.2-fold can readily be detected. The output of all microarray
hybridizations is ultimately a series of numbers, which covers
a range of almost four orders of magnitude, from perhaps one
transcript per ten cells to a few thousand transcripts per cell.

It is the comparison of gene expression profiles that is usually
of most interest. This is because the visualization is done at the
level of transcript abundance, but just seeing a transcript does not
guarantee that the protein is produced or functional. If, however,
a difference in transcript abundance is observed between two or
more conditions, it is natural to infer that the difference might
point to an interesting biological phenomenon.

Having performed the experiment, quality control checks,
statistical analysis, and data-mining are performed. More and
more, investigators are interested not just in asking how large
the magnitude of an expression difference is, but whether it is
significant, given the other sources of variation in the experiment.
Similarly, we might want to evaluate whether some subset of genes
show similar expression profiles and so form natural clusters
of functionally related genes. Or we may combine expression
studies with genotyping and surveys of regulatory sequences to
investigate the mechanisms that are responsible for similar profiles
of gene expression. Finally, all of the expression inferences must
be integrated with everything else that is known about the genes,
culled from text databases and proteomic experiments and from
the investigator’s own stores of biological insight.

(http://www.plosbiology.org/article/info:doi/10.1371/
journal.pbio.0000015. Adapted)

56. According to the text,

(A) the technology used for microarray experiments is
highly modern and can function independently from a
researcher’s background knowledge in the field.

(B) quality control checks, statistical analysis, and data-

mining should be carried out before a microarray

experiment is performed.

(C) by seeing a transcript, researchers should be able to

determine whether a protein is produced or is functional.

(D) researchers using microarray technology are mostly

interested in finding if the magnitude of an expression

difference is significant or not.

(E) the output of microarray hybridizations can be normally

expressed in very small samples and numbers.

57. Inthe sentence fragment from the third paragraph — Similarly,

we might want to evaluate whether some subset of genes show

similar expression profiles and so form natural clusters of

functionally... — the word so implies an idea of
(A) finality.

(B) contrast.

(C) addition.

(D) condition.

(E) consequence.

58. Na frase do primeiro pardgrafo — So a microarray is a
massively parallel way to survey the expression of thousands
of genes from different populations of cells. — a palavra
massively pode ser associada a ideia de

(A) imenso.
(B) amorfo.
(C) compacto.
(D) sélido.
(E) pesado.

59. O segundo paragrafo do texto

(A) resume como ¢ feita a comparagdo de amostras nos
ensaios de microarranjos de DNA.

(B) indica a importancia das transcri¢des nos processos de
experimentacdo com microarranjos de DNA.

(C) aponta o proposito principal das pesquisas envolvendo
ensaios de microarranjos de DNA.

(D) explica a diferenga entre funcionalidade e producdo de
proteinas em ensaios de microarranjos de DNA.

(E) conclui que ha diversos propositos a serem determinados
em ensaios de microarranjos de DNA.

60. In the sentence fragment from the first paragraph — Once the

microarray is constructed, the target mRNA population is
labeled... — the word once can be correctly replaced, with no
change in sense, by

(A) at one time.
(B) when.

(C) just.

(D) formerly.
(E) only.
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