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Introdugio:

A infecgdo pelo virus influenza A (IAV) é responsével por altas taxas de mor-
bi-mortalidade em todo o mundo, afetando principalmente idosos, criangas,
individuos imunocomprometidos ou com comorbidades O agravamento da
infecgdo estd associado a presenca de co-morbidades do hospedeiro, fatores
genéticos do virus e fatores intrinsecos do hospedeiro. A osteopontina (OPN)
é uma glicoproteina que sofre splicing alternativo, gerando isoformas (OPN-SI)
e possui potencial como biomarcador em infec¢des e em tumores. Na infec¢do
por influenza, a OPN encontra-se aumentada, correlacionando-se com a pa-
togenicidade e gravidade da lesdo pulmonar. Cabe ressaltar que ainda nao ha
relatos sobre os niveis de expressdo durante a infec¢do pelo IAV.

Objetivo:
Avaliar o nivel de expressdo da osteopontina e suas isoformas na infec¢do por
IAV.

Metodologia:

No modelo in vitro, foram utilizadas células A549 infectadas com o virus in-
fluenza A(HIN1)pdmo9 (A/California/07/2009) em crescentes multiplicida-
des de infec¢do (MOI). As células foram coletadas 24 horas apés a infecgioe
armazenadas a -70 °C, para posterior extracio de RNA. No modelo in vivo,
foram utilizados camundongos C57/BL/6] (N=5, por grupo), infectados com
IAV adaptado A/PR/8/34 H1N1 (PR8), com titulo vira de 5x10° PFU. Os ani-
mais foram sacrificados 3 e 5 dias apds a infec¢éo e os pulmdes foram coletados
para extragdo de RNA.Para detec¢do e quantificacio da OPN e das OPN-SI, o
RNA total foi extraido das células e dos tecidos pulmonares dos camundon-
gos. Apos, foi realizada transcrigdo reversa (RT-PCR) e PCR em tempo real. A
quantificacdo da expressio génica relativa foi realizada através da metodologia
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do AACT. Os genes da -actina humana e GAPDH murinho foram utilizados
como normalizadores. Para as analises estatisticas, utilizamos o teste exato de
Fisher para as variaveis discretas e teste t de Student para variaveis continuas.
A significancia foi considerada quando os valores de p <0.05.

Resultado:

No modelo de infec¢do in vitro, observamos aumento de expressio da OPN
total e de todas as OPN-SI analisadas (OPN A, OPN B, OPN C e OPN 4) de
forma concentragio dependente, em comparacdo com as células nido infec-
tadas. No modelo in vivo de infecgdo, detectamos aumento significativo da
expressdo da OPN total apds 5 dias de infecgdo com titulo viral de 5x10° PFU,
comparando-se com o grupo controle sem infecgdo e com o nivel de expressdo
3 dias ap6s a infeccao.

Conclusao:

Os resultados encontrados sugerem que o aumento da expresséo da OPN total
e das OPN-SI estd associado a gravidade da infecgdo por IAV, nos modelos
estudados. Dados futuros sobre o nivel de expressdo destes alvos em amostras
de pacientes infectados por influenza A(H1N1)pdm09 serdo importantes para
confirmar esta associagéo.
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