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Introducdo editorial

O numero piloto do UALGORITMO correspondeu as expectativas e abriu uma janela sobre a
investigacao da Universidade do Algarve para o publico. Na verdade, até superou as expectativas, e
foi acolhido com muito entusiasmo pelaimprensa nacional, e teve repercussoes para alem do
Algarve.

A preparacao do segundo numero do UALGORITMO comecou logo a seguir a publicacao do
numero piloto, suscitou o interesse dos Investigadores da Universidade do Algarve que submeteram
artigos em massa. Por essa participacao entusiastica, quero dirigir os meus agradecimentos aos
Colegas da Universidade do Algarve, pedindo ainda desculpa aqueles que nao puderam ver 0s seus
trabalhos publicados neste numero.

Este segundo numero do UALGORITMO tambem motivou novas Escolas a participar e novos
grupos derevisores aformarem-se pararever os artigos. No entanto, foi com muita satisfacao que
vimos Professores e Estudantes, que ja tinham participado no numero anterior, a repetir arevisao, o
que e uma indicacao de que a primeira experiéncia na revisao de artigos tinha sido positiva.

Poucas semanas apos o inicio euforico de revisdes dos artigos pelos Estudantes das Escolas
Secundarias, surgiu a pandemia devastadora da COVID-19 que parou o Mundo e confinou-nos em
casa. Obviamente, esta situacao dificultou a tarefa de revisao dos artigos, mas os Estudantes
mostraram dedicacao, mudaram os planos e organizaram-se de forma diferente para conseguir a
preparacao dos 8 novos artigos que estdo neste segundo numero. Agradecemos todos 0s
Estudantes e Professores pelos esforcos realizados, permitindo assim a elaboracdo deste numero
do UALGORITMO.

De maneira interessante, 0o UALGORITMO revelou-se também ser um catalisador da discussao e
da divulgacao de ciéncia para alem das palavras que nele leva escritas. De facto, alguns grupos de
revisores convidaram os autores do artigo revisto a escola para falarem ainda mais sobre a
investigacdo em questdo. Outros grupos de revisores querem organizar-se para apresentar aos
colegas da Escola os resultados do artigo revisto. A implementacdo inesperada destas iniciativas
"extra-UALGORITMOQ" surpreendeu-nos e deixou-nos muito satisfeitos por indicar que o exercicio
derevisao dos artigos pelos Estudantes e a publicacao do UALGORITMO, nao sao um ponto final a
interacdo dos Estudantes com a ciéncia da Universidade do Algarve.

Nesta nova edicao, como seria de esperar, a Comissao Editorial, e em particular o Sr. Vice-Reitor
da Universidade do Algarve, Professor SaulNeves, e a Sra. Vice-Reitora da Universidade do Algarve,
Professora Alexandra Teodosio, estiveram sempre connosco a dar todo o apoio necessario, e por tal
agradecemos esteimprescindivel suporte.

Por fim agradeco aos meus colegas e amigos Alvaro Tavares e Clévio Nobrega, Professores
Auxiliares da Universidade do Algarve, que vieram reforcar o corpo editorial do UALGORITMO.

Com a contribuicdo dos Investigadores da Universidade, e a ajuda dos Estudantes e Professores
das Escolas narevisdo de trabalhos cientificos, estamos orgulhosos de apresentar o segundo
numero do UALGORITMO, com uma variedade de topicos cientificos que esperamos ser do
interesse dos leitores.

Jose Braganca
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Dunas fixas

Duas paisagens alternativas na Costa da Caparica, (a esquerda) vista em plano e em perfil da paisagem costeira no
passado, ilustrando a presenca de dunas fésseis ativas e pouco vegetadas (no topo) como consequéncia de ventos mais
fortes e tempestades; e (a direita) vista em plano e em perfil da paisagem costeira na atualidade, ilustrando a presenca de
dunas ndo ativas ou fixas pela vegetacado (na base da arriba).

Susana Costas e Rita Carrasco

CIMA-Centro de Investigacao Marinha e Ambiental, Universidade do Algarve

Escola: ES Pinheiro e Rosa, Faro
Alunos: Leandro Viegas, Maximilian Kaiser, Ruben Goncalves, Catalina Botnaru, Sofia Ramalho,
Janine Ferro e Rodrigo Fernandes

SUMARIO — O litoral portugués é hoje afetado por sérios problemas de recuo de linha de costa.
A zona costeira apresenta-se em défice sedimentar e por tal, as dunas costeiras fixadas pela
vegetacao estdo relativamente emagrecidas. Mas nem sempre foi assim. O elevado numero de
dunas fosseis que povoam a costa de Portugal e que sugerem uma paisagem dominada por
dunas moveis de maiores dimensées e com reduzida cobertura vegetal, contam-nos outra
histéria. O contraste entre a paisagem do passado e a do presente levanta uma série de
questodes relacionadas com a natureza, idade e condicionantes ambientais que permitiram a
formacdo destas dunas no passado. Para perceber a historia das dunas no passado,
exploramos distintos episédios de movimentacao de dunas fosseis na Costa da Caparica. Os
resultados permitiram identificar cinco episodios de movimentacdo dunar, ocorridos nos
ultimos 20.000 anos, promovidos por eventos climaticos que afetaram o Atlantico Norte e que
na costa de Portugal se traduziram em ventos muito fortes e frequentes. Estes ventos sao
raros na atualidade.



corpos dunares robustos
que avancam ativamente
na direcao dos ventos
predominantes. Em
contraposicdao com as

,as dunas
maoveis ou transgressivas
costeiras passam a ser
independentes da linha de
costa/praia donde se
formaram originalmente
como resultado da sua
evolucao ou migracao
para o interior

corpo dunar atual que
cresce e ficaretidoem
justaposicao com a praia.
Sdo dependentes da linha
de costa/praia

dunas consolidadas ou
ndo, com caracter movel
no passado, mas que na
atualidade se mantém
fixadas. No caso da costa
de Portugal, a
manutencdo da posicao
destas dunas esta
relacionada com o
crescimento de
vegetacdo (fixacao)

A analise das alterac6es na paisagem pode ser utilizada
para perceber mudancas ambientais no passado e mudancas
de larga escala no clima. Em Portugal continental, a
existéncia de vastas superficies cobertas por dunas
costeiras fésseis sugere que, no passado, terdao ocorrido
episodios ambientais diferentes que ditavam uma zona
costeira dominada por dunas robustas, pouco vegetadas e a
avancar teimosamente para o interior. Esta paisagem
hipotética e passada, de umalinha de costa em franco
equilibrio sedimentar, contrasta grandemente com o que
encontramos na atualidade: uma zona costeira com graves
problemas de erosao, vestindo-se de um corpo dunar com
dimensées reduzidas (ou inexistentes), como resultado da
erosao natural da linha de costa ou da ocupacao oportunista
pelo ser humano. Hoje, fixadas por vegetacado, as dunas
costeiras assumem-se na orla costeira justapostas as
praias, as quais lhes forneceram a areia para a sua formacao.
O contraste paisagistico entre as do passado e
as dunas que encontramos no presente suscita uma série de
questdes acerca da formacao de ambas, nomeadamente,
qual aidadedas ? As dunas, no passado, foram
construidas de forma continuada no tempo ou sequencial no
tempo? Porque é que atualmente ndao temos dunas a migrar
ativamente para o interior? E quais as condicionantes
ambientais que promoveram a formacado das dunas fosseis
no passado? O presente trabalho responde a estas
questades.

Para perceber a histoéria das dunas no passado, selecionou
-se o corpo dunar da Arriba Fossil da Costa da Caparica (Fig.
1), local fisicamente bem conservado (i.e., sem ocupacdo
humana e com um registo sedimentar bem preservado) em
qgue se observa uma paisagem de dunas robustas e
ativamente a migrar para o interior. Pretendeu-se
reconstruir para este local as condicées ambientais, posicao
dalinha de costa e regime de ventos no passado. O local, a
arriba Féssil da Costa da Caparica, é classificada como



paisagem protegida. A arriba onde assentam as dunas
fosseis tem cerca de 60 m de altura. Na sua base, eisolados
das dunas fosseis, observamos uma timida praia e cordao
dunar que definem a atual posicao da linha de costa.
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Idade das unidades edlicas (ka)

Dunas fosseis
interiores

[ 1205-185
Bl 179-175
I 17.0-15.8
Bl 15.1-13.9
B 126-116

Dunas fosseis no
topo da arriba

B 122-098
B 044-0.15 —

Figura 1. Localizacdao da zona de estudo e distribuicdao das dunas fésseis exploradas,
incluindo a idade das mesmas e ainda, a tracejado as linhas de georradar que foram feitas
no campo; as idades sdo referidas em ka (1ka = 1000 mil anos).

refere-se a forma como
se organizam
internamente as distintas
camadas de sedimento no
corpo dunar, em resultado
de processos de
acumulacao (ou erosdo)
de sedimento

equipamento geofisico
que permite visualizar as
camadas abaixo da
superficie de forma
remota. O georradar
emite energia
eletromagnética (ondas)
gue se propaga no espaco
e em profundidade. Esta
energia é depois refletida
aquando o encontro com
ditferentes tipos de
material sedimentar. As
ondas ou sinal refletido
sdo, depois captadas de
volta pelo instrumento. De
acordo com o sinal
captado, é possivel, a
posteriori, identificar
unidades sedimentares e
a sua composicao

A fosseis foi analisada com
recurso a metodos geofisicos, nomeadamente um

, que permitiu identificar distintas

relacionadas com a ocorréncia de distintos

episodios edlicos (ou pacotes edlicos). Destas unidades
foramretiradas amostras paraidentificar o tamanho e idade
dos seus sedimentos. Com base nos resultados e nas idades
dos sedimentos, aprendemos que as dunas fosseis, nos
ultimos 20.000 anos, avancaram de forma sequencial para o
interior em cinco pulsos ou periodos distintos no tempo (Fig.
1). Quando comparamos o avanco das dunas para o interior,
com dados da curva do nivel do mar para Portugal, percebe-
se que quando as dunas mais antigas se estavam a formar, o
nivel do mar estaria cerca de 100 m abaixo do atual,
sugerindo que estas dunas fésseis terao viajado
aproximadamente 9 km para o interior (Fig. 2). Pelo
contrario, as dunas mais recentes (formadas ha cerca de
1000 anos) deverado ter viajado apenas umas poucas
centenas de metros (Fig. 2). O fato de as dunas fésseis se
encontrarem atualmente separadas da planicie costeira



corresponde a um grupo
de camadas de
sedimento com
carateristicas
semelhantes. Cada
unidade individualiza-se
das restantes por
mudancas na forma,
orientacao das camadas
internas, ou pela
existéncia de superficies
de descontinuidade, as
guais marcam uma
mudanca nas condicbes
de formacao

atual (da praia e corddo dunar no sopé da arriba), sugere
também a existéncia de umarampa proxima do mar que
teria sido utilizada pelas dunas fésseis para se deslocarem
para o topo da arriba, mas que foi, entretanto, destruida.
Com base nas idades dos sedimentos, tudo parece indicar
gue a ultima vez que essa rampa foi usada pelas dunas foi
entre 900 e 600 anos atras (Fig. 2).

O sedimento grosseiro que encontramos nas dunas
fésseis contrasta com as areias relativamente finas que
encontramos nas dunas atuais, sendo este mais um
prenuncio de que as condicdes ambientais de formacado
terdo sido distintas.

Formacdo e avanco para o interior das dunas fosseis sobre a

Formagao e avango para o interior das dunas fosseis sobre a
rampa edlica (entre 5.600 e 900 anos atras)

=
o

rampa edlica (cerca de 20.000 anos atras)

Recuo da linha de costa e erosdo da rampa edlica
900 anos atras e formagdo da praia e duna atuais

.- %

-
.-

Figura 2. Modelo conceptual da
evolucao da costa nos ultimos

-1 20.000 anos que explica a
/| formacdo e evolucdao das dunas

“"| moveis no passado, pela existéncia

-
-
-
----
.....

| de  maior

disponibilidade de
sedimento, de ventos mais fortes e
de acordo com a posicao da linha
de costa.

A existéncia de sedimento tdo grosseiro nas dunas fésseis
sugere que terdo ocorrido ventos muito fortes e frequentes,
distintos dos atuais, capazes de movimentar tais tamanhos
de grao. De facto, quando comparado o potencial de
transporte edlico associado aos ventos atuais coma

respetiva taxa de transporte de algum dos pacotes edlicos
contidos nas dunas fosseis, concluimos que o regime de
ventos atuais ndao conseguiria formar, nem movimentar por
tao largas extensées, dunas com sedimentos tao grosseiros
como os que encontramos nas dunas fésseis. Esta



comparacao permitiu concluir que durante os cinco pulsos de
movimentacado ativa dunar existiram ventos fortes e
frequentes, sugerindo um clima passado na costa de
Portugal Continental caracterizado pela prevaléncia de
fortes tempestades. Quando sobrepomos 0 hosso registo
com outros de natureza similar, mas localizados em outras
zonas da costa Atlantica do Norte de Europa, verifica-se que
estes episadios edlicos associados a movimentacoes de
dunas a grande escala, se estenderam as latitudes
superiores, nomeadamente aregidao do Nordeste Atlantico
(Noruega e até Islandia). Estes episodios edlicos particulares
foram associados na literatura, por diversos autores, a
ocorréncia de eventos climaticos frios. A analise do registo
dunar sugere que as condicdes meteoroldgicas (i.e., fortes
ventos e tempestades frequentes), que estiveram no
passado na base da formacao das dunas fésseis na zona
costeira de Portugal, sao comuns as condicoes
meteorologicas observadas na Noruega ou Islandia. Ou seja,
as duas latitudes, terdo, no passado, experienciado o mesmo
padrao de circulacao atmosférico. Esta situacdo janao se
mantém no presente. Na atualidade, o regime de circulacao
atmosférica naregidao do Atlantico Norte, € principalmente
controlado pelo padrao de distribuicao de pressao na
superficie do mar conhecido como Oscilacdo do Atlantico
Norte (NAO). A NAO caracteriza-se por exibir dois centros
de pressao (dipolo), com direcdes de circulacdo opostas, um
naregiao dalslandia, e o outro naregiao dos Acores. A
distribuicao destes dois centros de pressao faz com que as
condicdes meteoroldgicas naregidao Norte e Sul do Atlantico
sejam opostas.

O estudo efetuado com as dunas fésseis da Costa da
Caparica ajudou a definir o limite sul da influéncia de periodos
climaticos frios na costa Oeste da Europa e a verificar o
respetivoimpacte sobre a linha de costa; de Norte a Sul, toda
a costa tera sido impactada por tempestades e fortes
ventos que resultaram na movimentacdo de robustos
campos dunares. Esta analise confirma a utilidade da analise
do registo de dunas fosseis, tanto na reconstituicao de
condicdes ambientais prevalentes no passado, como na
indicacdo de mudancas na posicao dalinha de costa, ou de
alteracdes no regime de ventos (clima).

Costas S, Naughton F, Goble R, Renssen H. Windiness spells in SW Europe since the last glacial maximum. Earth
Planet. Sci. Lett. (2016) 436, 82—92. https://doi.org/http://dx.doi.org/10.1016/j.epsl.2015.12.023
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SUMARIO — Os polioxometalatos (POMs) sdo aglomerados de oxometalatos (metais ligados a
oxigénio) que tém sido apontados como possiveis farmacos do futuro contra a resisténcia
bacteriana. Neste artigo, estudou-se o efeito de inibicdo de quatro POMs (V,o, MNV;;, MnV,; e
Nb,,) e um oxovanadato (V,) no crescimento da bactéria E. coli e correlacionaram-se estes
resultados com a capacidade de inibicdo para a Ca?*-ATPase.

1



aglomerados de metais
de transicao e oxigénio

Todos nos ja ouvimos falar da resisténcia bacteriana ao
tratamento com antibioticos. Na verdade, tem sido muitas
vezes referido que, no seculo XXI, este representa um
problema mundial para a saude humana. Foi realizado um
estudo que demonstra que, em cada 11 segundos, uma
pessoa e contaminada com umainfecao resistente a
antibioticos e, a cada 15 minutos, uma pessoa morre devido a
estas infecoes, sendo por isso fundamental que se procurem
novos compostos com atividade antibacteriana. De entre
muitos novos compostos foram apontados os

( ) como possiveis farmacos do
futuro, uma vez que mostraram possuir atividade
antibacteriana.

Estes POMs apresentam uma grande variedade de
estruturas e tamanhos. Estes compostos tém distintas
areas de aplicacao sendo uma delas as ciéncias biomédicas.
De facto, varios POMs tém revelado interesse pela sua
atividade anticancerigena e antibacteriana'’. O efeito
antibacteriano dos POMs foi inicialmente identificado por
Tajima et al. em 1993, demonstrando sinergia com
antibioticos B-lactamicos no combate aumainfecao
bacterianaresistente. Os autores do presente artigo
realizaram entdao uma pesquisa bibliografica, em outubro de
2018, utilizando as seguintes palavras-chave; 1)
polioxometalatos e 2) bactérias, para pesquisarem todos os
artigos que tinham sido publicados entre 1994 e 2018. Foram
encontrados 34 artigos, sendo que 77% foram publicados
nos ultimos 6 anos (Fig. 1).

2%
7% 7

22011-2018 . ‘@@ N\ Gz 7
% 2003 - 2010 / ' Z 1%,
14% )
« 1995 - 2002 7 7

1994 204
Z

AL LS AL LLAT

Figura 1. Andlise dos estudos realizados sobre POMs com acao
antibacteriana através da base de dados Web of Science (consulta

realizada em 16/10/2018).
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Assim, os POMs tém sido observados por muitos
investigadores como alternativas antibacterianas devido
aos seus resultados promissores’. Como se verifica
graficamente, em 8 anos, entre 2011 e 2018, foram
publicados 77 % dos artigos na area (Fig. 1). O nosso grupo
deinvestigacdao comecou ha mais de 30 anos a estudar a
quimica e a bioquimica de um polioxovanadato especial, 0
decavanadato, Vy, (ver Fig. 2). Recentemente, 0 nosso
grupo tem realizado colaboracées com investigadores de
varios paises (USA, India, Austria, Espanha e Portugal) com
o objetivo de estudar as aplicacées de POMs para que, para
além de poderem possuir atividade antibacteriana, possam
reverter aresisténcia das bactérias ao tratamento com

antibioticos que, como foi acima referido, € atualmente um
problema urgente para a saude publica mundial.

Figura 2. Estrutura do decavanadato (V10) representado na forma de
poliedro (lado esquerdo) e na forma de bola e bastdo (lado direito). Codigo
de cores: Poliedro alaranjado (VOs), vermelho (oxigénio), amarelo

(vanadio).

enzima que utiliza a
energia da hidrdlise de
ATP paratransportar o
calcio contra o seu
gradiente de
concentracdo para fora do
citoplasma ou para dentro
do reticulo sarco/
endoplasmatico

enzima que transfere
grupos fosfatos de
moléculas dadoras de alta
energia (como o ATP)
para moléculas-alvo
especificas (substratos)

O calcio € um elemento essencial para o funcionamento
de diversos processos celulares. A € umaen-
zima que regula a concentracao de calcio no citoplasma, on-
de o catidao Ca? seliga a uma proteina designada por calmo-
dulina (isto €, ¢ modulada pelo calcio), sendo assim respon-
savel pela ativacao de gue iniciam varios processos
intracelulares. O calcio € também conhecido por estar asso-
ciado ao processo da regulacdao da contracao muscular. No
nosso laboratorio de Bioquimica/Bioenergeética da FCT,
preparam-se vesiculas de reticulo sarcoplasmatico de
musculo-esquelético de coelho que contém, em grande
quantidade, a enzima Ca?*-ATPase. Estas proteinas mem-
branares uma vezisoladas e purificadas, representam um
excelente modelo para o estudo dos efeitos de compostos
qgue possam afetar, inibindo ou estimulando, esta enzima e
assim poderem ser usadas nainvestigacdo cientifica’.
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Recentemente, no artigo de Gumerova et al. (2018) foi
referido que o polioxometalato contendo tungsténio Se,W,, €
o inibidor mais potente da Ca?*~-ATPase, com um valor de I1Csq
de 0,3 uM (concentracdo que inibe 50% da atividade
enzimatica)®. Quando se comparou esse valor de ICs, com o
obtido para a cisplatina (1,3 uM), que é desde sempre o farmaco
contendo um grupo metalico mais utilizado na quimioterapia,
verifica-se que esse POMinibe a Ca?*-ATPase auma
concentracdo quase quatro vezes inferior. Isto quer dizer que
este POM é mais eficiente, pois com concentracdées mais
baixas obtém-se o mesmo efeito na enzima.

No artigo publicado na revista New Journal of Chemistry, da
Royal Society of Chemistry, que é agora apresentado” para
divulgacdo, analisou-se o efeito de quatro POMs (V,o, MNVy,
MnV; e Nb,,) e um oxovanadato (V,) no crescimento da
bactéria E. colie estudou-se arelacdo entre a inibicao
bacteriana e a capacidade de inibicao da Ca?*-ATPase.

Foi determinada a concentracao para 50% da inibicao do
crescimento (ICs,) da E. coli, para os compostos MnVy;, MnVs,
V.0, V€ Nbygtendo-se obtido os seguintes valores: 0,21; 0,27;
0,58;1,1TmM e > 10 mM, respetivamente. Os resultados
mostram que os polioxovanadatos (POMs com o elemento
vanadio) contendo Mn, conseguem inibir o crescimento da
bactéria a concentracdes mais baixas do que o V; e que o V.

Os valores de IC;s, para ainibicao da Ca?*-ATPase pelo Ve
pelo Nby, ja tinham sido calculadas noutro estudo® (15 e 35 uM,
respetivamente). Neste artigo obtiveram-se entdo os valores
deICsode 31uM para o MnV;; e de 58 uM para o MnV,.

Comparando-se entdo os valores de ICs, em E. colie os
valores de ICso na Ca>*-ATPase, obteve-se uma correlacao
inversa entres estes dois efeitos (Fig. 3). Sugeriu-se por isso
com este estudo que aparentemente pode ndo existir uma
associacdo direta entre ainibicao da Ca?*-ATPase e ainibicao
do crescimento da E. colipor estes POMs. Resumindo, embora
a ATPase possa ser um alvo de acdo destes POMs, a inibicao do
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Figura 3. Correlacdo inversa entre os valores de IC5, do crescimento da E. coli e os
valores de IC5, na Ca?>*-ATPase observada para polioxovanadatos.

crescimento da bactéria E. coli pode estar associado com
outros alvos celulares como, por exemplo, processos de
replicacdo ou processos de respiracao celular.

A investigacdo realizada permitiu observar, pela primeira
vez, uma correlacdo inversa entre os valores de IC5, da Ca?-
ATPase e os valores de IC5y da Escherichia coli. Sugere-se
que o alvo celular Ca?*-ATPase para o V, e para os outros
POVs (MnV;, e MnV;;) pode ndo estar associado diretamente
com a inibicdo do crescimento da E. coli A investigacado
realizada neste estudo pode ser a base de estudo para
futuras investigacdes nesta area e é do interesse geral, uma
vez que os POMs apresentam varias vantagens como
farmacos do futuro, por exemplo, sendo que a sua estrutura
pode ser modificada para ser mais ou menos ativa contra a E.
coli e/ou menos ou mais eficiente para com um determinado
alvo celular como a Ca?*-ATPase.

1- Bijelic A, Aureliano M, Rompel A - Chem. Commun. (2018) 54, 1153—
1169

2 - Bijelic A, Aureliano M, Rompel A - Angew. Chem,, Int. Ed. (2019) 58,
2980-2999

3 - Gumerova NI, Krivosudsky L, Fraqueza G, Breibeck J, Al-Sayed E,
Tanuhadi E, Bijelic A, Fuentes J, Aureliano M, Rompel A - Metallomics
(2018) 10,287—295

4 - Marques-da-Silva D, Fraqueza G, Lagoa R, Vannathan AA, Mal SS,
Aureliano M - New J. Chem. (2019) 43,17577-17587

5 - Fraqueza G, Ohlin CA, Casey WH, Aureliano M - J. Inorg. Biochem.
(2012)107, 82-89
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SUMARIO — A avaliacdo sismica de um conjunto elevado de escolas é uma tarefa muito
complexa. Para facilitar esse trabalho, foi desenvolvido um novo programa informatico no
contexto do projeto de investigacao PERSISTAH. O programa é constituido por um conjunto de
modulos independentes (objetos computacionais), mas totalmente interligaveis entre si, como
num brinquedo da “LEGO®". Assim, € possivel criar faciimente outros programas, bastando para
isso ligar de outra maneira os objetos computacionais ja criados. Os diversos modulos estao
diretamente associados ao conceito de risco sismico e o resultado do programa é uma lista
ordenada de escolas em funcao do respetivo nivel de seguranca sismica, que pode depois ser
exportada automaticamente para o Google Earth®.
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simplificadamente, o risco
sismico pode ser definido
como sendo o produto da
perigosidade pela
vulnerabilidade e pela
exposicao (num deserto
nado existe risco, pois nao
existem elementos
expostos a perigosidade,
qualquer que sejaa
vulnerabilidade)

simplificadamente,
podemos dizer que a
erigosidade sismica
F ‘seismic hazard’ em
inglés) mede a tendéncia
arase sentlrem sismos
acao sismica), que pode
ser expressa atraves da
probabilidade de se
exceder determinado
valor dessa acao num
determlnado intervalo de
tempo. A perigosidade de
um local depende da
Natureza e normalmente
ndo pode ser alterada
pela acao humana

E muito importante conhecer a seguranca sismica das
escolas, pois o colapso de um edificio escolar pode resultar
num grande numero de perdas de vidas humanas, por existir
uma grande concentracdo de pessoas, que sao
essencialmente criancas. Um exemplo deste problema foi o
gue aconteceu em Italia, como consequéncia do sismo de
Molise de 2002, onde um grande numero de alunos perdeu a
vida em resultado do colapso de uma escola.

Foi neste contexto que surgiu o projeto PERSISTAH
(Projetos de Escolas Resilientes aos SISmos no Territorio do
Algarve e de Huelva), coordenado pela Universidade do
Algarve, onde foi desenvolvido um programa informatico
destinado a avaliacdo do das escolas do
primeiro ciclo existentes nas regides do Algarve (Portugal) e
Huelva (Espanha), de modo a ser criada uma lista ordenada
de escolas em funcao das necessidades de reforco sismico.

No programa desenvolvido no projeto PERSISTAH foi
adotada a estratégia de tentar aproveitar algum trabalho
realizado anteriormente, desmembrando um conjunto de
programas de modo a que fosse possivel a sua divisdao em
modulos independentes (objetos computacionais). Cada
objeto possui umainterface totalmente autonoma que
permite interagir com o utilizador, contudo garantindo a
capacidade deinterligacdo dos varios modulos, como hum
brinquedo da “LEGO®” (Fig. 1). Assim, no futuro, sera
possivel criar novos programas com muita facilidade,

Figura 1.
computacionais desenvolvidos (tipo brinquedo de “LEGO®”).

Representacao da interligacdo entre os diversos objetos



Vulnerabilidade sismica
pode ser definida como a
medida da suscetibilidade
de um elemento poder ser
afetado pela acao de um
sismo. Este é o fator que
pode ser alterado por
intervencao humana de
modo areduzir o risco
sismico. Quanto menor
for a vulnerabilidade,
menor sera o risco
(edificios mais seguros)

Norma NP EN 1998-
3:2017
nesta norma, atualmente
em vigor, estao
estabelecidos trés niveis
de dano para as escolas,
que nao podem ser
ultrapassados quando
ocorre um determinado
sismo. Para sismos de
?equena magnitude, mais
requentes (gl' r de pouco
mais de 100 anos), os
danos devem ser
limitados. Para sismos de
maiores magnitudes, com
periodos deretorno de
cerca de 500 anos,
teremos danos severos
(podera ser
economicamente inviavel
reparar a escola), mas o
edificio escolar tem de
garantir a salvaguarda da
vida humana. Para sismos
de muito grande
magnitude, com periodos
deretorno de cercade
1700 anos, os edificios
escolares ficarao
proximos do colapso, e ja
nao é totalmente
garantida a salvaguarda
da vidahumana

F,

bastando paraisso ligar as “pecas” de outra maneira. O
programa possui trés maodulos principais: 1) uma base de
dados com os edificios das escolas e as suas caracteristicas
de vulnerabilidade sismica (curvas de capacidade); 2) um
modulo de definicdo da acdo sismica a considerar; 3) um
modulo de resultados, onde é determinada uma estimativa
de danos e um indicador de risco sismico (um “school-
score").

Avaliacao da vulnerabilidade sismica

No programa desenvolvido, a vulnerabilidade dos edificios
€ quantificada através da determinacao de curvas de
capacidade que permitem determinar o grau de dano de um
edificio para um determinado valor de acao sismica, de modo
a ser possivel a verificacao dos niveis de seguranca
definidos na Norma NP EN 1998-3:2017 (Fig. 2). Para tal, sdo
aplicadas forcas horizontais ao nivel dos pisos do edificio,
que vao aumentando de intensidade até que seja atingido o
colapso. A relacdo entre a soma das forcas aplicadas (F,) e o
deslocamento no topo do edificio (d,) € designada por curva
de capacidade.

Maodulo da acdo sismica

A acdo sismica selecionada pode ser: 1) o valor
estabelecido numa norma regulamentar (no Algarve, agora
esta em vigor o Eurocédigo 8 que estipula o nivel de
vibracdao que um edificio deve resistir quando localizado num
determinado local, ndo correspondendo a um evento
sismico em particular), essencialmente destinado a verificar

Figura 2. Esquema da obtencado de uma curva de capacidade de um edificio.
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as necessidades legais de reforco sismico; 2) um cenario de

corresponde ao niimero ocorréncia de um sismo (com uma determinada magnitude,
Sﬁfﬁgﬁ&gﬂ?g?guii‘”e num determinado local, e num determinado tipo de falha, a
magnitude de um sismo escolha do utilizador), mais importante para as atividades da

protecao civil.

Os resultados obtidos para cada edificio podem ser
consultados em detalhe numa interface do programa ou
podem ser exportados automaticamente para o Google
Earth® (Fig. 3) para se obter uma melhor vis&o global dos
resultados.

Gestor de seguranga sismica de escolas
Versdu 3.00 (2015)  INCE
Projeto PERSISTAH
Equipa do Projeto

o unerricy -
Y

Espafa - Portugal

B =
‘el 0 e 7

Escolas

Google Earth

Figura 3. Exemplo da exportacdao de resultados para o Google Earth®,
correspondentes a um determinado cenario de ocorréncia de um sismo.

O programa desenvolvido possibilita a avaliacao da
seguranca sismica das escolas, muito rapidamente e com
elevadorigor, quer para efeitos da verificacao das
necessidades de reforco sismico, quer para o apoio as
atividades da protecao civil.

Estévao JMC An Integrated Computational Approach for Seismic Risk Assessment of Individual Buildings. Applied
Sciences (2019) 9, 5088.
https://doi.org/10.3390/app9235088
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SUMARIO — A qualidade interna de frutos é normalmente determinada por meétodos
destrutivos nas cooperativas agricolas e usada para classificar os lotes de fruta e determinar o
seu preco de mercado. Neste trabalho, mostramos como se podem determinar alguns dos
atributos de qualidade interna de frutos através da utilizacao de luz e consequente modelacao
computacional dos dados. Usando como fruto a pera ‘Rocha’ e aplicando técnicas de
espectroscopia visivel e de infravermelho proximo (VIS-NIR) e métodos de andlise de dados
(analise multivariada), conseguimos prever parametros relacionados com a docura do fruto
sem o destruir. Este método pode ser implementado em cooperativas agricolas para medicao
da qualidade interna de frutos de casca fina, aumentando a eficiéncia e rapidez do processo e
diminuindo os desperdicios.



teécnica de determinacao
doindice derefracao de
uma substancia

técnicas de analise que
utilizam luz visivel (aluz
captada pelos nossos
olhos) einfravermelha
proximo (como a que
permite o funcionamento,
por exemplo, de
comandos a distancia)

articulas elementares da
uz

Grande parte dos frutos que nos sdao apresentados nas
prateleiras dos supermercados passou previamente por um
processo de selecdao que os separa em termos de tamanho,
cor, etc. No entanto sabemos que uma maca grande,
vermelha e lustrosa nem sempre € a mais saborosa!
Torna-se, entao, necessario e util classificar a qualidade da
fruta com base em atributos relacionados com o seu sabor,
como, por exemplo, a docura. Em muitos frutos, a docura
esta relacionada diretamente com o

(TSS),uma vez que grande parte destes TSS
(~80%) sao acucares. A maioria dos produtores agricolas usa
tradicionalmente um meétodo destrutivo, a .
gue envolve extrair sumo do fruto, para fazer uma
classificacao da sua qualidade, podendo depois vender os
melhores lotes a precos mais elevados. No entanto, este
meétodo tem algumas desvantagens obvias. Muitos frutos
tém que ser destruidos em laboratoério para que a sua polpa e
sumo possam ser analisados (quantificar o TSS). Para além
de demorados e do desperdicio que estes métodos originam,
o numero de amostras analisadas (geralmente algumas
dezenas apenas) podera ser pouco representativo de um
lote de milhares de frutos. Precisamos, por isso, de
desenvolver métodos que consigam prever o TSS de forma
ndo destrutiva, rapida e de preferéncia para cada fruto que
vai ser comercializado individualmente. Para isso,
recorremos a luz!

A area da Espectroscopia estuda ainteracdo entrealuzea
mateéria (Fig. 1). O processo de medicdo do TSS por meios
espetroscoépicos passa, entdo, por iluminar o fruto, por
exemplo comluz na gamado oudo

( ) e, de seguida, analisar a luz que este
reflete. Alguma da radiacao que incide no fruto ira entrar no
seuinterior, espalhar-se pela sua polpa e interagir com os
compostos quimicos que a compoe, isto é, alguns
com determinados comprimentos de onda (

) irdo ser absorvidos por moléculas especificas, como
por exemplo as moléculas de glucose ou frutose ( ).
Depois deinteragir com o fruto, parte da luz e refletida em
varias direcdes e pode ser detetada por um espetrometro.
Este aparelho tem a capacidade de contar o numero de
fotbes de cores diferentes formando um espectro. O
espectro é por sua vez representado como um grafico.
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E a partir desse grafico que podemos comparar o numero
de fotdes que incidem no fruto com o numero de fotées de
luz refletida e, posteriormente, concluir quais os que foram
absorvidos pelo fruto. Uma vez que cada composto quimico
absorve fotdes especificos, é possivel identificar e
quantificar as biomoléculas existentes na amostra.

@R[ & mcayw

RaiosY Raios X Ultravioleta Infravermelho Micro-ondas Televisdo Radio

.....

Figura 1. Representacao do espectro electromagnético. O comprimento de onda é
pequens: nos raios-x (elevada energia) e vai aumentando até chegar as ondas radio (baixa
energia).

Esta técnica sé é mais eficaz na quantificacao do nivel de
acucares existentes em frutos de casca fina, uma vez que
em frutos de casca grossa (ex. laranjas ou bananas) a
elevada absorcdo da cascaimpede que aluz interajacoma
polpa do fruto, tornando mais dificil a previsao do TSS. No
entanto, a casca e a polpa da fruta partilham uma
constituicdo quimica semelhante, o que, ainda assim,
permite o uso desta técnica.

Decidimos utilizar esta técnica para caracterizar um dos
frutos mais comercializados e tipicos de Portugal, e com
denominacdo de origem protegida, a pera “Rocha’ do Oeste
(Fig. 2). Um dos maiores desafios neste tipo de técnica é a
distincao dos diversos compostos quimicos que existem
nas amostras, pois muitos deles absorvem fotdes das
mesmas cores (picos de absorcdo que se sobrepdem).



€ umramo dainteligéncia
artificial que se baseiana
ideia de que sistemas
podem aprender com
dados, identificar padrées
e tomar decisées com o
minimo de intervencao
humana

Para podermos analisar os espectros e retirar alguma
informacao util, temos de recorrer, por vezes, a métodos de
analise de dados que incluem técnicas de analise multivariada

e ( ).

Comecamos por analisar cerca de 3600 espectros VIS-NIR
de pera ‘Rocha’. Apos adquirirmos os espectros no nosso
laboratorio de Otica, foi extraido individualmente o sumo das
mesmas peras e o seu nivel de TSS foi medido atraveés de
refratometria.

Espectrometro ]

Reflectancia (u.a.)

i |
300 600 T00 B0O 200 1000 1100
Comprimento de onda (nm)

Figura 2. A esquerda, esquema de iluminacdo
(raios vermelhos) e reflexao difusa (raios azuis)
apos interacdao com o tecido da pera.

O espectrémetro forma entdo um espectro de
reflectancia. Neste exemplo temos dois espectros
hipotéticos, um azul com um pico de absorpcao
aos 680 nm e outro a vermelho sem pico.

Esses mesmos dados foram utilizados para criar um modelo
de previsao de TSS que nos permite determinar com um bom
grau de precisao. Com a ajuda deste modelo podemos prever
0 ( ) de qualquer nova pera sem ter que a
destruir. Apenas temos que medir o seu espectro.

A montagem experimental que usamos e o procedimento de
analise podem ser aplicados a linhas de classificacao de fruta ja
existentes, tornando o processo da medicdao to TSS muito
mais rapido, eficaz e sem desperdicios. Estamos neste
momento aimplementar esta tecnologia num calibrador de
fruta comercial em colaboracao com algumas empresas.
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SUMARIO — A aquacultura é o setor de producdo animal em maior crescimento e o cultivo de
tildpias representa 8% da producdo global de pescado. No entanto, o desenvolvimento
sustentavel desta industria depende da otimizacdo de racées, nomeadamente através da
reducdo da quantidade de proteina incluida, tendo em vista a diminuicao do impacto ambiental
do setor. Assim, este trabalho teve como objetivo avaliar a possibilidade de reducao dos niveis
de proteina incluidos nas racées para tilapias. Foi realizado um ensaio de crescimento utilizando
cinco racoes com diferentes quantidades de proteina: 36, 34, 32, 30 e 28%. Todos os grupos de
peixes cresceram de forma semelhante, mas os peixes alimentados com a racdao com 30% de
proteina apresentaram melhores indices de eficiéncia alimentar e menores perdas de azoto e
fésforo para o ambiente. Assim sendo, foi demonstrado que é possivel reduzir a quantidade de
proteina das racoes para 30%, sem comprometer o crescimento e a eficiéncia alimentar de
juvenis de tilapia, assim como reduzir a perda de nutrientes para o ambiente. ABSTRACT —
Aquaculture is one of the most thriving animal production sectors, and tilapia farming
represents 8% of total finfish culture worldwide. However, the industry sustainability depends
on the optimization of feeds, especially through the reduction of dietary protein content, in
order to minimize nutrient losses to the environment. This study aimed to reduce protein levels
in diets for tilapia. A growth trial was performed using five feeds with decreasing levels of
protein: 36, 34, 32, 30 and 28%. All fish groups showed similar growth performance, however,
fish fed the 30% protein diet presented better feed efficiency indicators. This study
demonstrates that dietary protein levels can be reduced to 30% without hindering tilapia
growth and feed efficiency, while reducing the release of nutrients to the environment.
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tem como objetivo a
obtencao de um alimento
nutricionalmente
equilibrado, de formaa
promover o crescimento
do animal. Este processo
implica aintegracao de
conhecimentos das
exigéncias nutricionais do
animal e da composicao
(nutrientes e respetivas
proporcoes) dos
ingredientes utilizados na
racao

€ arelacao entre o total
de alimento ingerido e o
aumento de peso dos
peixes. Este indice diz-
nos quanto alimento é
necessario que os peixes
ingiram para crescer 1kg.
Por isso, este indice é
melhor quanto mais baixo
for, pois indica que os
peixes necessitam de
menos alimento (racdo)
para crescerem

é arelacao entre o
aumento de peso dos
peixes e o total de
proteinaingerida. Quanto
maior for este indice, mais
eficiente € o peixe na
utilizacao da proteina
fornecida no alimento

A aquacultura é um dos setores de producao animal em
maior desenvolvimento e crescimento. A producdo de
peixes de aquacultura tem vindo a aumentar, representando
cercade 47% da producao mundial de pescado. A tilapia é um
peixe de dgua doce robusto, que se adapta a varios tipos de
sistemas de cultivo e apresenta taxas de crescimento
elevadas. Por estes motivos, o seu cultivo é bastante
popular e representa 8% da producao global de pescado.

Com o crescimento do setor da aquacultura é necessario
minimizar as perdas de nutrientes como o fosforo e o azoto
para o meio natural. O crescimento dos peixes é
essencialmente deposicao de proteina no musculo. No
entanto, quando a quantidade de proteina no alimento esta
em excesso, esta ndo é utilizada para crescimento mas sim
como fonte de energia, o que resulta na excrecdo de
compostos azotados para o ambiente. Tendoisto em conta,
€ essencial que os peixes utilizem o alimento ingerido de
forma eficiente, ou seja, que os nutrientes fornecidos nas
racoes sejam utilizados para o seu crescimento e que asua
excrecao para o ambiente seja minimizada.

Assim, de forma a garantir a sustentabilidade ambiental da
aquacultura, é essencial otimizar a ,
de forma a minimizar o impacto ambiental deste setor.

Com o intuito de diminuir a percentagem de inclusao de
proteina nas racdes, sem comprometer o crescimento dos
peixes e de modo a reduzir a excrecao de fosforo e azoto
para o ambiente, realizou-se um ensaio de crescimento em
juvenis de tilapia. Este ensaio durou 8 semanas e consistiu na
alimentacao de tilapia com cinco racées com diferentes
quantidades de proteina (36, 34, 32, 30 ou 28%).

Apods 8 semanas de alimentacao com as diferentes racoes,
os peixes foram pesados, ndo se registando diferencas
significativas de crescimento entre eles, indicando que todas
as racoes eram adequadas para a aquacultura de tilapias.

No entanto, o dos peixes
alimentados com aracado que continha 28% de proteina foi
pior do que o dos peixes alimentados com as restantes
racoes (Fig. 1). Este resultado, em conjunto com os
resultados de crescimento, indica que a quantidade de
proteina nas racdes pode ser reduzida até 30% (mas ndo ate
28%) sem prejudicar o crescimento e o indice de conversao
alimentar das tilapias. Além disso, os peixes alimentados
com aracado contendo 30% de proteina também

apresentaramum mais



elevado, indicando que este grupo foi mais eficiente que os
restantes na utilizacdao da proteina do alimento.

1200 -
1000 -
800 -
600 -
400 -

200 A

Perda de Azoto (mg N kg dia)

36% 34% 32% 30% 28%
Proteina Proteina Proteina Proteina Proteina

Figura 1. Perdas de azoto (N) para o ambiente em tilapias alimentadas
comracoes experimentais durante oito semanas.

No final do ensaio de crescimento, os peixes alimentados
com aracao que continha 30% de proteina apresentaram
maiores teores de proteina, gordura e energia no corpo do
gue os restantes peixes. Além disso, nestes peixes foi
maior aretencao de proteina e de fosforo do alimento no
corpo. Este € um aspeto muito positivo, ja que uma maior
retencdo de nutrientes significa uma menor excrecdao dos
mesmos e consequentemente uma minimizacao do
impacto ambiental.

De facto, emrelacao as perdas de nutrientes para o
ambiente, verificou-se uma menor perda de azoto nos
peixes alimentados com as racdes contendo menores
niveis de proteina (28% e 30%). Nos peixes alimentados
com aracao que continha 36% de proteina, verificou-se
uma perda de 64% do total de azoto ingerido, enquanto que
os peixes alimentados com aracdo contendo 30% de
proteina perderam apenas 60%. Além disso, os peixes que
foram alimentados com aracdo que continha 30% de
proteina apresentaram também uma menor perda de
fosforo para o ambiente. As diferencas nas perdas de azoto
e fosforo podem ndo parecer muito expressivas, no
entanto, quando falamos de aquacultura intensiva, estes
resultados representam uma diferenca muito significativa
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em valores absolutos de azoto e fosforo libertados para o
ambiente, traduzindo-se hum decréscimo significativo do
impacto ambiental.

Este estudo demonstrou que é possivel reduzir até 30% o
nivel de proteina nas racoes utilizadas na aquacultura de
tilapias. Estas novas racdes garantem o crescimento e
eficiéncia alimentar destes peixes e conduzem a uma reducao
nas perdas de azoto e de fosforo para o ambiente, tornando a
producado de tilapia mais sustentavel.

Teododsio R, Engrola S, Colen R, Masagounder K, Aragao C. Optimizing diets to decrease environmental impact of
Nile tilapia (Oreochromis niloticus) production. Aquacult. Nutr. (2020) 26, 422—431. https://doi. org/10.1111/
anu.13004
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Caracterizacao das nano-particulas de
calciproteina (CPPs) e vesiculas extracelulares
(EVs) presentes na circulacdo sanguinea de
pessoas saudaveis ou com doenca renal crénica
(DRC), e arelacdo dessas nano-estruturas com
a calcificacdo vascular. As nano-particulas
isoladas de doentes com DRC contém niveis
baixos de GRP (setas finas orientadas para
baixo), em comparacdo com as pessoas
saudaveis (setas finas orientadas para cima), e
tém a capacidade de induzir a calcificacdo
vascular nas células vasculares do musculo liso,
que sdo células importantes para a funcdo dos

Vasos sanguineos.

el

Carla Viegas, Catarina Marreiros e Dina Simes

Centro de Ciéncias do Mar, Grupo de Bioquimica e Proteémica Funcional

Escola: Colégio Internacional de Vilamoura
Alunos: Joao Palma, Laura Oliveira e Maria Papa

SUMARIO — Os doentes com doenca renal crénica sdo o grupo populacional mais atingido pela
doenca cardiovascular, sendo esta a sua principal causa de morte. Apesar de ser reconhecido o
papel da calcificacdo vascular como um dos fatores determinantes das complicacées
cardiovasculares nestes doentes, muitas questées relacionadas com o conhecimento dos
mecanismos da doenca e com a melhor forma de intervencdo na prevencdo e tratamento,
continuam por esclarecer. Neste estudo foi possivel confirmar que a composicao sanguinea dos
doentes renais cronicos tem uma grande influencia na calcificacdao ao nivel vascular. Os
resultados demonstraram que a proteina “Gla Rich Protein” (GRP) tem um papel fundamental
para impedir esta calcificacdo, estando presente no nosso sistema cardiovascular (coracdo e
vasos sanguineos) e funcionando como um elo de comunicacdo entre o sangue e os tecidos
vasculares.
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processo altamente
re%ulado e caracterizado
pela acumulacao de
mineral insoluvel de
fosfato de calcio,
maioritariamente na forma
de hidroxiapatite, nas
paredes vasculares

deposicdo de placas de
ordura e calcio no interior
0S Vasos sanguineos
podendo levar ao seu
entupimento

processo de
endurecimento, perda de
elasticidade e
espessamento
progressivo das paredes
das artérias, dificultando o
fluxo sanguineo

substancia que pode ser
medida e usada como um
indicador de um estado
fisiologico ou de uma
doenca particular, assim
como de respostas
farmacologicas a
intervencoes terapéuticas

proteina da familia das
proteinas dependentes da
vitamina K, caracterizada,
no ser humano, pela
presenca de 15 residuos do
aminoacido acido
y-carboxiglutamico (Gla), o
que confere a esta
proteinauma
extraordinaria afinidade
paraligacao ao calcio quer
na formaionica oude
mineral de calcio e fosfato

A doenca renal cronica (DRC), caracterizada pela
diminuicao progressiva da funcao renal, e normalmente
acompanhada por um aumento dos niveis de calcio e o
fosfato no sangue, € uma das principais causas de doenca
cardiovascular (cardio = coracdo; vasculares = vasos
sanguineos), principalmente porque os doentes com DRC
apresentam maior probabilidade de virem a desenvolver

(CV).ACV éresponsavel pelo
espessamento, endurecimento e entupimento dos vasos
sanguineos (artérias, veias e vasos capilares), contribuindo
para o aparecimento de e/ou

.Quando a aterosclerose afeta as artérias
coronarias ou as artérias do cérebro pode provocar graves
complicacdes cardiovasculares como a angina de peito, o
enfarte do miocardio ou o acidente vascular cerebral (AVC).
Estas doencas sao uma das principais causas de morte em
Portugal e um dos maiores problemas de saude publica no
mundo inteiro.

Varios mecanismos anti-calcificantes funcionam de uma
forma coordenada e sincronizada de modo a impedir que os
vasos sanguineos calcifiquem. Um dos mecanismos
responsaveis por impedir esta calcificacao é a existéncia de
biomoléculas com capacidade anti-calcificante, que atuam
tanto nas células constituintes dos vasos sanguineos, como
no sangue. Na verdade, existem cada vez mais evidencias
gue a comunicacdo entre o sangue e 0s vasos sanguineos e
determinante para a saude vascular. Um dos maiores
desafios nesta area é perceber quais os fatores e respetivos
mecanismos moleculares que promovem a CV e que fazem
com que os doentes com DRC sejam mais propensos a
problemas cardiovasculares. Este conhecimento ira com
certezalevar a descoberta de melhores abordagens
terapéuticas e de novos com capacidade de
diagnostico nas fases iniciais da doenca.

Trabalhos anteriores do nosso grupo demonstraram que a
proteina ( ) funciona como um inibidor
da calcificacdo vascular e como anti-inflamatorio. A forte
associacado desta proteina a varias formas de mineral de
calcio e fosfato e a varios mecanismos envolvidos na CV,
sugerem uma funcao fundamental na regulacao da CV, quer
na circulacdo sanguinea quer ao nivel dos tecidos vasculares.



complexos de mineral de
calcio e fosfato e proteinas
presentes na corrente
sanguinea. Estas nano-
estruturas tém sido
identificadas em varias
situacbes patolégicas,
nomeadamente em
doentes renais crénicos, e
correlacionadas com a
calcificacdo vascular,
progressao da doenca
renal cronica e eventos
cardiovasculares

termo genérico para
caracterizar um grupo de
nano-estruturas
vesiculares constituidas
por uma bicamada lipidica e
gue podem ser libertadas
por todos os tipos de
células do organismo.
Varios subtipos de
vesiculas extracelulares
tém sido caraterizados,
dependendo da via de
biogeénese, tamanho,
composicao, célula de
origem, entre outros. Sao
normalmente
caracterizadas pela
capacidade de conter e
transportar no seuinterior
proteinas, acidos
nucleicos, lipidos e
metabolitos, que
conseguem transferir para
outras células. Algumas
destas EVs tém sido
sugeridas como uma fonte
valiosa de biomarcadores
para varias patologias

com capacidade de
provocar ou dar origem a
doencas

A investigacado cientifica e médica tem vindo a demonstrar
gue o sangue de pacientes com DRC possui propriedades
unicas e promotoras de CV.

O objetivo principal do nosso trabalho foi estudar o papel
da GRP associada a nano-estruturas que circulam no
sangue, as (CPPs) e

(EVs), e estabelecer a suarelacdo com a
calcificacdo vascular. Estes dois tipos de nano-estruturas,
apesar de serem bioquimicamente distintas, tém a
capacidade de promover a formacao de cristais de mineral
de calcio e fosfato, e tém sido sugeridas como eventuais
promotoras de calcificacao tecidular. No entanto, a
caracterizacao destas particulas em circulacao, quer ao
nivel da sua composicdo, formacdo e funcdo, assim como o
conhecimento detalhado sobre o seu papel nainducdo da
calcificacao vascular, ainda se encontra numa fase inicial.

Neste trabalho foi feito o isolamento destas nano-
estruturas (CPPs e EVs) do sangue de pessoas saudaveis e
doentes em varios estadios de DRC. Os resultados de
caracterizacao estrutural e bioquimica mostraram que os
niveis de GRP associados a ambas as nano-estruturas
circulantes, CPPs e EVs, sao menores em doentes com
DRC, em comparacao com pessoas saudaveis. Ensaios
funcionais mostraram que estas nano-estruturas isoladas
dos doentes com DRC com défice de GRP, tém a capacidade
de promover a calcificacao de células vasculares do
musculo liso humanas. Um resultado muito interessante
neste estudo foi o facto de, quando adicionamos GRP as
nano-estruturas (CPP) isoladas do sangue dos doentes
com DRC e promotoras de calcificacao vascular, estas
deixaram de ter a capacidade de promover a calcificacao
vascular.

Os resultados deste estudo sugerem que as nano-
estruturas CPPs e EVs, presentes na circulacao sanguinea,
sao fatores determinantes para a calcificacdo vascular em
doentes com DRC. Neste processo, a capacidade anti-
calcificante destas nano-estruturas depende da presenca
de inibidores da calcificacdo tais como a GRP. Quando estes
inibidores sofrem alteracdo, quer por uma diminuicao dos
seus niveis ou perda de funcionalidade, estas nano-
estruturas tornam-se * " com capacidade de
promover a calcificacdo ao nivel dos vasos sanguineos.
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Neste sentido, estamos agora ainvestigar a utilizacdao da
GRP como biomarcador da CV associada a DRC, assim como
a sua possivel aplicacao terapéutica.

Viegas CS, Santos L, Macedo AL, Matos AA, Silva AP, Neves PL, Staes A, Gevaert K, Morais R, Vermeer C, Schurgers
L, Simes DC. Chronic kidney disease circulating calciprotein particles and extracellular vesicles promote vascular
calcification: a role for GRP (Gla-rich protein). Arterioscler. Thromb. Vasc. Biol. (2018) 38, 575-587.

doi: 10.1161/ATVBAHA.117.310578
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Entrada das microparticulas nas células
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SUMARIO — A tuberculose é uma doenca que afeta milhdes de pessoas e o numero crescente
de casos de resisténcia aos antibioticos utilizados no seu tratamento tem motivado a procura
de novas solugées. O nosso grupo de investigacao faz parte do grupo alargado de cientistas
que tém vindo a trabalhar nestas solucbes. Neste ambito, foi desenvolvida uma terapia
inalatoria (tratamento relacionado com a inalacdo de medicamentos) direcionada
especificamente para o local da infecao, o pulmado, a qual consiste na utilizacao de
microparticulas a base de goma de alfarroba que transportam os antibioticos. Estas foram
produzidas e caracterizadas (morfologia e tamanho), tendo-se observado que tém as
propriedades adequadas para alcancarem os alvéolos, local da infecdo. Além disso, verificou-se
que a exposicdo de macrofagos (células especificas do sistema imunitario), que sdo
hospedeiros da bactéria causadora da doenca, as microparticulas de goma de alfarroba, durante
duas horas, culmina com a sua internalizacdo (entrada para o interior da célula), as quais se
localizardo assim no mesmo local que as bactérias.
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células cuja principal
funcao é eliminar
elementos estranhos ao
organismo atraves de um
processo de nome
fagocitose (processo pelo
qual os fagocitos —
células - absorveme
digerem no organismo, os
microrganismos ou
substancias que vém do
exterior)

particulas com tamanhos
entre1e 1000 pm (1x10-6
e 1000x10-6 metros).
Algumas vezes sao
usadas como veiculos
transportadores de
farmacos, incorporando
esses farmacos e
transportando os
mesmos até um local
especifico

macromolécula de origem
natural formada a partir
de unidades estruturais
de pequenas dimensdes
designadas por
monomeros

mistura homogénea de
duas ou mais substancias

producao de
microparticulas a partir
de uma solucado, que é
transformada num spray
num local com
temperatura elevada que

ermite evaporaé:éo do
iquido e recolha das
microparticulas (pés)
resultantes

A tuberculose € uma doencainfeciosa que afeta milhdes
de pessoas em todo o mundo, ocorrendo apoés inalacao da
bactéria Mycobacterium tuberculosis, que se aloja na zona
mais profunda do pulmao. O tratamento que se impde é
longo e esta associado a efeitos secundarios de alguma
gravidade, bem como ao desenvolvimento de resisténcia
aos antibidticos e consequente aparecimento da
tuberculose multirresistente (que é resistente a varios
antibioticos), a qual diminui consideravelmente o sucesso do
tratamento.

De forma a melhorar a abordagem terapéutica e a evitar
estas limitacdes, o nosso grupo de investigacao tem vindo a
desenvolver uma terapia alternativa ao tratamento que é
geralmenterealizado, baseada na entrega direcionada dos
antibioticos nas células infetadas pela micobactéria, os

alveolares. Desta forma, foram desenvolvidas
abase de goma de alfarroba, um

abundante no Algarve. A ideia de base da estratégia
€ beneficiar da composicao do polimero, que tem unidades
de manose e galactose (glicidos mais simples), que poder&o
ser reconhecidas por recetores presentes na superficie dos
macrofagos, favorecendo a internalizacao das
microparticulas por estas células. As microparticulas foram
associados dois farmacos tuberculostaticos, aisoniazida e a
rifabutina, ambos atualmente utilizados na pratica clinica.

Apos elaboracao duma de goma de alfarroba,

isoniazida e rifabutina, produziram-se microparticulas por
, uma técnica bastante utilizada na industria

farmacéutica, inclusive para obtencao de produtos inalaveis.
A analise morfoldgica das microparticulas revelou formas
irregulares com concavidades e convexidades (Fig. 1), o que
melhora a capacidade de dispersao no pulmdo apos a
inalacao, ao diminuir as forcas de coesdo entre as particulas.
Determinou-se um tamanho de 1,14 + 0,51um, o qual se
descreve na literatura como adequado para que as



microparticulas sejaminternalizadas pelos macrofagos
alveolares infetados. Desta forma, as microparticulas a base
de goma de alfarroba serao potencialmente internalizadas
pelas células apos a sua deposicdo nos alvéolos, devido a sua
composicao e tamanho.

Figura 1. Microfotografia das
microparticulas de goma de alfarroba
contendo isoniazida e rifabutina.

Para que esta terapéutica, desenhada especificamente
para alcancar os macrofagos alveolares que contém as
bactérias infecciosas, tenha sucesso, € importante que estas
células consigam internalizar as microparticulas. Assim, os
macroéfagos estiveram duas horas em contacto com as
microparticulas de goma de alfarroba. De seguida, a
populacado de células foi analisada e verificou-se que quase
100% destas capturaram microparticulas.

As microparticulas de goma de alfarroba demonstraram
ter as propriedades adequadas para alcancar aregiao
alveolar e proporcionar internalizacao pelas células infetadas
com a micobactéria. Estes (e outros) resultados sugerem
que a terapiainalatoria que tem vindo a ser desenvolvida
pelo nosso grupo de investigacao podera ser uma potencial
alternativa ao tratamento convencional da tuberculose.

Rodrigues S, Alves AD, Cavaco JS, Pontes JF, Guerreiro F. da Costa AMR, Buttini F,
Grenha A. (2017). Dual antibiotherapy of tuberculosis mediated by inhalable locust bean
gum microparticles. Int. J. Pharm. (2017) 529, 433-441.

https://doi.org/10.1016/j.ijpharm.2017.06.088




38

Filipa Guerreiro concluiu o mestrado em Ciéncias Biomédicas no ano de 2015 na Universidade do Algarve. Em marco
de 2017 iniciou o doutoramento também em Ciéncias Biomédicas sob a orientacdo da professora Ana Grenha, no
Drug Delivery Lab. Atualmente encontra-se no terceiro ano de doutoramento sendo a sua linha de investigacao
orientada para o desenvolvimento de novas estratégias no tratamento da tuberculose.

Noelia Flérez Fernandez é Engenheira industrial especializada em quimica industrial pela Universidade de Santiago
de Compostela (Espanha), e doutorada em Ciéncia e Tecnologia Agroalimentar pela Universidade de Vigo (Espanha)
no ano de 2018. Atualmente, encontra-se a desenvolver um pos-doutoramento no Drug Delivery Lab, na
Universidade do Algarve. A sua especialidade baseia-se na extracao de compostos bioativos a partir de macroalgas
marinhas empregando tecnologias “amigas do ambiente.

Ana Grenha é Professora Auxiliar da Faculdade de Ciéncias e Tecnologia da Universidade do Algarve, na area de
Tecnologia Farmacéutica, desde 2007, e investigadora no Centro de Ciéncias do Mar. Doutorada em Farmacia, area
de Tecnologia Farmacéutica pela Universidade de Santiago de Compostela (Espanha) no ano de 2007, fundou na
UAlg o Drug Delivery Lab. Este, centra a sua atividade na administracao pulmonar de farmacos, a que aliaa
exploracdo de potenciais novas aplicacées de materiais de origem natural, nomeadamente polissacaridos (glicidos
ou hidratos de carbono complexos).

https://www.ccmar.ualg.pt/users/amgrenha

Os nossos jovens revisores sdao da Nas fotografias estao
' 1 ! 1 1)
' 1 1
' ' ' ' 1 1
' 1 1 ' ' '
, : e , alunos da turma 10°E sob a
coordenacao da . Participaram também na revisao, ,
' 1 1 1 1 1
1 1 1 ! 1 '
: e alunos da turma 10°K sob a coordenacdo da

b A

N A
ﬂl" %.

d
4 . /)
¥ ARIANA GOMES' 8. Beatriz Baptista #++_Carla Alexandra Rego %' CAROLINA FELICIO ¥ ' CAROLINA ADO +s&  CRISTINA MOROZ

‘P

%) Diogo Oliveira e Franmsco Guerreiro % Inés de Brito Sanl

F‘i v " l - N/ ¥
\ v -
) q . i ﬁms‘ ‘

%) LIATEIXEIRA



ORITMO O}@p

A Ciéncia trocada por mitudos Volume 2 Numero 8 Julho 2020

P Expressao
Expressao
& diminuida

normal de de CITED2

CITED2 OO O
o
O
Oo*
Expressdo

diminuida o Expresséo diminuida de
de CITED2 (=} CITED2 com suplemento
(=) de WNT5A/WNT11

José Braganca e Leonardo Mendes-Silva
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ABC-Algarve Biomedical Centre, Faro, Portugal

Escola: ES José Belchior Viegas, Sao Bras de Alportel
Alunos: 11° ano do curso de Ciéncias e Tecnologias

SUMARIO — Este estudo mostra que nas células estaminais embrionarias, as proteinas WNT5A
e WNT1 recuperam os defeitos da diferenciacdo cardiaca causados pela deficiéncia na
expressdo da proteina CITED2. Evidencia pela primeira vez que, tal como acontece em ratinhos,
a expressao diminuida deste gene nos embrides de peixe-zebra provoca malformacoes
cardiovasculares comprovando a necessidade da proteina CITED2 para o seu desenvolvimento
e a sua sobrevivéncia. No entanto, o suplemento de WNT5A e WNT11 no inicio do
desenvolvimento limita os defeitos cardiacos devidos a falta de CITED2 reduzindo, assim, a
mortalidade dos embri6es do peixe-zebra. Estes resultados indicam também que a funcao de
CITED2 é conservada nos vertebrados, do peixe ao Homem, e sugerem que possam ser
desenvolvidas futuras abordagens clinicas simples, que permitam prevenir ou limitar algumas
malformacdées cardiacas em criancas.
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proteinas que estimulam
ou reprimem a transcricao
deum gene

sistema de comunicacdao
entre as células que
permite coordenar as
atividades e as funcoes
das células por diversos
mecanismos, incluindo a
secrecao de proteinas que
podem ligar arecetores
especificos nas células
vizinhas

desenvolvimento do
coracao

doencas do coracao ja
presentes ao nascimento

doencas do coracao

células indiferenciadas
das quais originam todas
as celulas do futuro
organismo. Estas células
estdo presentes de forma
transitoria numa
estrutura embrionadria
precoce, chamada o botao
embrionario do
blastocisto. As células
estaminais embrionarias
podem ser isoladas e
mantidas indiferenciadas
em laboratorio. As células
estaminais embrionarias
podem também ser
estimuladas em
laboratorio para
diferenciar em todos os
tipos de células do
organismo adulto

O desenvolvimento normal do embrido depende da
expressao ordenada no tempo e no espaco de genes
especificos. Esta orquestracao da expressao € controlada
por proteinas chamadas e por vias
de que promovem ou impedem a
expressao dos genes importantes a cada passo do
desenvolvimento. Pequenos desvios na estrita expressao
dos genes envolvidos podem resultar num
desenvolvimento defeituoso, e levar a atrasos do
desenvolvimento, malformacdes de 6rgaos ou tecidos, e
em casos mais extremos a morte do embrido durante a
gestacdo. Em trabalhos anteriores, varios grupos de
investigacao, incluindo o nosso, mostraram que o fator
modulador da transcricao CITED2 é critico paraa
sobrevivéncia e o desenvolvimento dos embrides de
ratinho. CITED2 é uma proteina com uma funcao
conservada em todos os vertebrados e, em particular, tem
um papel importante no processo de desenvolvimento do
coracao, chamado .O papelde CITED2 na
cardiogénese do ser humano também é primordial, ja que
mutacdes ou a expressado inadequada de CITED2 foram
associadas a malformacodes do coracao presentes ao
nascimento em criancas. Estas malformacdes sao
chamadas ou
congenitas, e podem levar a variadas complicacées na
saude dos pacientes (por mau funcionamento do coracdo), e
até amorte em alguns casos. Devido ao progresso clinico,
0s meédicos sao agora capazes de detetar anomalias
cardiacas congeénitas mais facilmente e mais cedo, e assim
tratar os pacientes mais adequadamente. No entanto, estas
cardiopatias, adquiridas durante a gestacdo, continuama
ser as mais prevalentes na populacao mundial, e cerca de
um bebé em 100 nasce com malformacées do coracao.
Receia-se que este numero venha ainda a aumentar
substancialmente nos proximos anos.

A melhor compreensado da funcao de proteinas envolvidas
na cardiogénese, tal como CITED2, podera no futuro ajudar
no diagnostico, prognostico e tratamento das cardiopatias
congenitas.

As estdo presentes de
forma transitéria numa estrutura embrionaria precoce,
chamada o botao embrionario do blastocisto, da qual sao



células musculares do
coracdo com capacidade
de contracao e que
Bermitem Qo coracao de

ater parabombear o
sangue

exportacdo das proteinas
produzidas dentro das
células para o ambiente
extracelular (fora das
células)

originadas todas as células que vao constituir o futuro
organismo. Estas células podem também ser cultivadas em
laboratorio, preservando a sua capacidade de gerar todos
os tipos de células, incluindo gue saoas
células musculares cardiacas com capacidade de contracao,
que permitem ao coracdo de bater. Assim as células
estaminais embrionarias sao frequentemente usadas como
modelo para caracterizar os genes e as proteinas
importantes para as varias etapas da cardiogenese. Usando
este sistema, ja demonstramos em estudos anteriores que
CITED2 é essencial parainiciar o processo de diferenciacao
das células estaminais embrionarias em células cardiacas.

Agora, mostramos que a expressao de CITED2 nas
células estaminais embrionarias esta correlacionada com a
expressdo e de sinalizacao celular
chamadas WNT5A e WNT11. Ademais, as proteinas WNT5A
e WNT11ja foram identificadas como sendo proteinas
essenciais para o desenvolvimento embrionario, incluindo
para o processo de formacdo do coracao.

O suplemento das proteinas WNT5a e WNT11no meio de
cultura das células estaminais embrionarias noinicio da
diferenciacao permite corrigir os defeitos da cardiogénese
gue sao provocados pela deficiéncia nha expressao de
CITED2 (Fig. 1A). Conseguimos também verificar que no
peixe-zebra, a proteina CITED2 desempenha um papel
similar ao que foi avancado para o ratinho e para o Homem
no desenvolvimento do coracao, confirmando que a funcao
da proteina CITED2 esta verdadeiramente conservada nos
vertebrados. O peixe-zebra tem sido utilizado de forma
extensiva por muitos laboratoérios de investigacao
nacionais e internacionais para desvendar os mecanismos
moleculares importantes e conservados na cardiogenese
dos vertebrados. Um dos resultados mais interessantes do
nosso estudo, foi que o suplemento das proteinas WNT5A e
WNT11também serevelou ser capaz de restaurar a
sobrevivéncia e o desenvolvimento do coracdo nos
embrides de peixe-zebra com expressao de CITED2
deficiente (Fig. 1B).
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A CELULAS ESTAMINAIS EMBRIONARIAS
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Figura 1. Resgate dos defeitos na cardiogénese causados por diminuicao da expressdo de
CITED2, pelas proteinas WNT5A e WNT11. (A) As células estaminais embrionarias sem alteracdo
dos niveis de expressdo de CITED2 (normal) diferenciam de maneira eficiente em células
cardiacas com propriedades contrateis. Ao contrario, as células com expressao reduzida de
CITED2 (diminuida) tém pouca capacidade para diferenciar em células cardiacas, mas a capacidade
de cardiogeénese destas células é restaurada por suplemento das proteinas WNT5A e WNT11 no
inicio da diferenciacdo das células estaminais embrionarias. (B) Os embrides de peixe-zebra sem
alteracdo dos niveis de expressao de CITED2 (normal) desenvolvem-se normalmente, enquanto
os embrides com uma expressao reduzida de CITED2 (diminuida) apresentam atrasos logo nas
primeiras fases do desenvolvimento. Esses embriées apresentam também uma taxa de
mortalidade elevada e defeitos de desenvolvimento do coracdo. A suplementacdo de WNT5A e
WNT11 reduz de forma clara a mortalidade dos embrides e os defeitos cardiacos dos embrides de
peixe-zebra com expressao de CITED2 diminuida.

Demonstramos que a falha na expressao de CITED2, que
afeta a cardiogénese tanto em células estaminais
embrionarias como nos embridées de peixe-zebra, pode ser
ultrapassada por suplemento de WNT5A e WNT11.
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