INSTITUTO
BUTANTAN

A servico da vida

CONCURSO PUBLICO

005. PROVA OBJETIVA

PESQUISADOR CIENTIFICO I

AREA DE ESPECIALIZAGAO: ESTUDOS NAO CLINICOS

+ Vocé recebeu sua folha de respostas e este caderno contendo 80 questdes objetivas.

¢ Confira seus dados impressos na capa deste caderno e na folha de respostas.

+ Quando for permitido abrir o caderno, verifiqgue se esta completo ou se apresenta imperfeigbes. Caso haja algum
problema, informe ao fiscal da sala para a devida substituicdo deste caderno.

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

+ Marque, na folha de respostas, com caneta de tinta preta, a letra correspondente a alternativa que vocé escolheu.

* A duragdo da prova € de 4 horas, ja incluido o tempo para o preenchimento da folha de respostas.

* S0 sera permitida a saida definitiva da sala e do prédio apds transcorridas 3 horas do inicio da prova.

+ Deverdo permanecer em cada uma das salas de prova os 3 Ultimos candidatos, até que o Ultimo deles entregue sua
prova, assinando termo respectivo.

+ Ao sair, vocé entregara ao fiscal a folha de respostas e este caderno.

* Até que voceé saia do prédio, todas as proibicGes e orientagdes continuam validas.

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

LinGcuA PORTUGUESA

Leia o texto a seguir para responder as questoes de 01 a 04:

Sem exagerar no volume do videogame

“Todos podem tomar medidas hoje para garantir uma
boa saude auditiva ao longo da vida”, comentou Jérbme
Salomon, diretor-geral assistente da Organizagdo Mundial
da Saude (OMS), ao apresentar o primeiro padréo global de
audicdo segura para dispositivos ou softwares de videoga-
me e eSports (competicdes profissionais de jogos digitais),
elaborado em conjunto com a Unido Internacional de Te-
lecomunicagdes (UIT). O objetivo é evitar a perda auditiva
entre jogadores, especialmente criancas. Para dispositivos
de videogame (consoles de videogame, computadores pes-
soais e fones de ouvido), o padrdo recomenda: um controle
de volume que possa ser facilmente ajustado, mensagens
sobre quando o limite do som sera atingido, o aumento do
risco de perda auditiva e um modo de segurancga de fone de
ouvido que ajuste automaticamente o volume quando um
jogador alternar entre fones de ouvido e alto-falantes. Es-
tima-se que cerca de 3 bilhdes de pessoas joguem video-
games, mas a maioria dos dispositivos e jogos nao possui
recursos de audigdo seguros para proteger os usuarios de
ruidos prejudiciais.

(https://revistapesquisa.fapesp.br/, edigdo 350, abril de 2025)

01. As informagdes do texto permitem concluir que

(A) os usuarios de videogames estdo expostos a ruidos
prejudiciais, o que lhes compromete a saude auditiva.

(B) a modernizagdo dos jogos de videogames vem ga-
rantindo menor preocupagdo dos usuarios com a
saude auditiva.

(C) a Uniao Internacional de Telecomunicagdes mudou
os protocolos de audigdo segura apos pressao dos
jogadores de videogames.

(D) o novo padréo global de audi¢gdo segura € mais con-
descendente com ruidos prejudiciais dos videoga-
mes do que o anterior.

(E) os dispositivos de videogame ja estdo trabalhan-
do dentro do padréo global de audigdo segura ha
muitos anos.

Confidencial até o momento da aplicagdo.

02. Aideia estabelecida com a expressao destacada na pas-
sagem “... o primeiro padrédo global de audi¢gdo segura
para dispositivos ou softwares de videogame e eSports
(competi¢des profissionais de jogos digitais), elaborado
em conjunto com a Unido Internacional de Telecomuni-
cagdes (UIT). O objetivo é evitar a perda auditiva entre
jogadores, especialmente criangas.” esta corretamente
explicitada com a reescrita:

(A) O primeiro padréo global de audigdo segura para
dispositivos ou softwares de videogame e eSports
foi elaborado quando se quer evitar a perda auditiva
entre jogadores, especialmente criangas.

(B) O primeiro padréo global de audigdo segura para
dispositivos ou softwares de videogame e eSports
foi elaborado a fim de que se evite a perda auditiva
entre jogadores, especialmente criangas.

(C) O primeiro padrao global de audi¢cao segura para dis-
positivos ou softwares de videogame e eSports foi
elaborado, ainda que se evite a perda auditiva entre
jogadores, especialmente criancas.

(D) O primeiro padrao global de audi¢gdo segura para dis-
positivos ou softwares de videogame e eSports foi
elaborado desde que se queira evitar a perda auditi-
va entre jogadores, especialmente criangas.

(E) O primeiro padrao global de audi¢cao segura para dis-
positivos ou softwares de videogame e eSports foi
elaborado conforme se evita a perda auditiva entre
jogadores, especialmente criancas.

03. Cerca de 3 bilhdes de pessoas videoga-
mes, mas os dispositivos e jogos, na maioria das vezes,
nao recursos de audigdo seguros para pro-
teger os usuarios de ruidos prejudiciais.

De acordo com a norma-padrao, as lacunas da frase de-
vem ser preenchidas, correta e respectivamente, com:

A) devem jogar ... conta com

B) deve jogar ... tem

D

(A)
(B)
(C) devem jogar ... dispbem de
(D) deve jogar ... possuem

(E)

E) devem jogar ... contém

04. Nas passagens “... para dispositivos ou softwares de vi-
deogame e eSports (competi¢cdes profissionais de jogos
digitais)...” e “Para dispositivos de videogame (consoles
de videogame, computadores pessoais e fones de ouvi-
do)...”, as expressdes entre parénteses introduzem, cor-
reta e respectivamente:

A) comentario e adverténcia.

B) retificacdo e explicagao.

D

(A)

(B)

(C) especificagao e comentario.
(D) explicagao e retificagéo.
(E)

E) explicagdo e especificagao.
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Leia o texto a seguir para responder as questoes de 05 a 10:

Um pais que envelhece mal

Em 2023, pelo quinto ano seguido, o Brasil registrou
queda no numero de nascimentos, de acordo com o Instituto
Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE). Foram registra-
dos 2,5 milhdes de nascimentos em cartorios Pais afora, uma
queda de 0,7% em relagéo a 2022. Nao bastasse isso, o indi-
ce de registros foi o menor desde 1976.

No mundo desenvolvido, a queda de nascimentos e o en-
velhecimento da populagéo representam um desafio para a
gestédo dos sistemas previdenciario, de educagéo e saude,
entre outros. No Brasil, um pais marcado pela baixa produti-
vidade no trabalho e pelo mau desempenho dos estudantes
em exames nacionais e internacionais de aprendizagem, a
questao ganha contornos ainda mais dramaticos.

Tal padréo ja é realidade em paises como o Japao, bem
como em outros da Unidao Europeia. Ao contrario do Brasil,
porém, esses paises ja alcancaram um alto padréo de de-
senvolvimento, educacao e prosperidade econdmica e social.
Tanto japoneses quanto europeus desfrutam de indices de
produtividade no trabalho superiores aos brasileiros, além de
ostentarem niveis médios de desempenho educacional bem
melhores do que os nossos. Por isso, estdo mais preparados
para lidar com o desafio da queda da natalidade acompanha-
da do envelhecimento populacional e podem lidar melhor com
ferramentas tecnoldgicas, como a inteligéncia artificial (I1A),
seja para manter, seja para aprimorar a produtividade. Ade-
mais, a tecnologia ndo raro € empregada para criar servigos
para uma populagéo que envelhece.

Levantamento recente do Indicador de Alfabetismo Fun-
cional (Inaf) mostrou que 29% dos brasileiros entre 15 e
64 anos sdo analfabetos funcionais, ou seja, mesmo esco-
larizados nao conseguem interpretar textos ou fazer contas
ligeiramente mais complexas. E imperativo melhorar a qua-
lidade da educacéo brasileira, além de criar condi¢des para
que os cidadaos sejam digitalmente letrados. S6 assim o Pais
podera ampliar sua produtividade e assegurar um crescimen-
to econGmico sustentado.

Sem solidez econémica, o Pais dificilmente conseguira
promover as adequagdes necessarias na area da saude, por
exemplo. Alongevidade humana é uma extraordinaria conquis-
ta civilizatoria, mas exige preparo para lidar ndo apenas com
as enfermidades que acometem os mais velhos, como tam-
bém com as limitagdes impostas pela idade mais avangada.

E ainda ha o desafio nada trivial da Previdéncia publica.
Com menos brasileiros em idade de trabalho e mais cidadéos
com direito a aposentadoria, o sistema atual prova-se cada
vez menos sustentavel.

(Editorial, https://www.estadao.com.br/, 19.05.2025. Adaptado)
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05. O titulo do texto afirma que o Brasil envelhece mal. Isso
ocorre porque o pais

(A) tem um padrdo de desenvolvimento, educagdo e
prosperidade econdémica e social que esta muito
aquém do alcangado por nagdes desenvolvidas.

(B) segue um padrao de vida social e econdmica que ja
se tornou realidade em paises como o Japao, bem
como em outros da Unido Europeia.

(C) melhorou a qualidade de sua educagéo, no entanto
isso até agora nao se refletiu em bem-estar econémi-
co para a populagdo de modo geral.

(D) vem enfatizando a ateng&o a criangas e adolescen-
tes, deixando de manter os cuidados basicos de sau-
de e lazer das pessoas idosas.

(E) alcangou satisfatorio desenvolvimento social e eco-
ndmico, que se contrapde ao fato de a maior parte da
populagao ser de analfabetos funcionais.

06. Identifica-se o tom propositivo da informagéo na seguinte
passagem do texto:

(A) Em 2023, pelo quinto ano seguido, o Brasil registrou
queda no numero de nascimentos, de acordo com o
Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE).
(12 paragrafo)

(B) No mundo desenvolvido, a queda de nascimentos e
o envelhecimento da populagao representam um de-
safio para a gestdo dos sistemas previdenciario, de
educacao e saude, entre outros. (22 paragrafo)

(C) Porisso, estao mais preparados para lidar com o de-
safio da queda da natalidade acompanhada do enve-
Ihecimento populacional e podem lidar melhor com
ferramentas tecnologicas... (32 paragrafo)

(D) E imperativo melhorar a qualidade da educagéo bra-
sileira, além de criar condigbes para que os cidadaos
sejam digitalmente letrados. (42 paragrafo)

(E) Com menos brasileiros em idade de trabalho e mais
cidadaos com direito a aposentadoria, o sistema atual
prova-se cada vez menos sustentavel. (62 paragrafo)
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07.

08.

Considere as passagens:

* No Brasil, [...] a questdo ganha contornos ainda mais
dramaticos. (22 paragrafo)

» Tanto japoneses quanto europeus desfrutam de indi-
ces de produtividade no trabalho superiores aos brasi-
leiros... (32 paragrafo)

« Ademais, a tecnologia nao raro é empregada para
criar servigos para uma populagao que envelhece.
(32 paragrafo)

» E ainda ha o desafio nada trivial da Previdéncia pu-
blica. (6° paragrafo)

Sem prejuizo de sentido, as expressdes destacadas po-
dem ser substituidas, correta e respectivamente, por:

(A) contundentes; vivem; extemporaneamente; insdlito.
(B) sofriveis; apreciam; ocasionalmente; corriqueiro.
(C) sérios; usufruem; frequentemente; incomum.

(D) surpreendentes; gozam; efetivamente; habitual.

(E) conflituosos; utilizam; diuturnamente; inusitado.

Nas passagens “Ndo bastasse isso...” (12 paragrafo) e
“Tal padrao ja é realidade em paises como o Japéo...”
(32 paragrafo), as expressbes destacadas referem-se,
correta e respectivamente, as seguintes informagdes:

(A) o indice de registros; o alto padrdo de desenvolvi-
mento, educacgao e prosperidade econémica e social.

(B) aqueda no numero de nascimentos; a queda de nas-
cimentos e o envelhecimento da populagao.

(C) 2,5 milhdes de nascimentos; o alto padrao de de-
senvolvimento, educagao e prosperidade econdémica
e social.

(D) a queda no numero de nascimentos; a baixa produ-
tividade no trabalho e o mau desempenho dos estu-
dantes em exames.

(E) o indice de registros; a baixa produtividade no traba-
Iho e 0 mau desempenho dos estudantes em exames.

Confidencial até o momento da aplicagdo.

09. Considere as informagdes:

+ Um pais que envelhece mal (titulo do texto)

e ... um pais marcado pela baixa produtividade no tra-
balho e pelo mau desempenho dos estudantes...
(22 paragrafo)

Os termos “mal” e “mau” pertencem, correta e respec-
tivamente, as mesmas classes de palavras dos termos
destacados em:

(A) Em 2023, pelo quinto ano seguido, o Brasil registrou
queda no numero de nascimentos... (12 paragrafo)

(B) Ao contrario do Brasil, porém, esses paises ja al-
cancaram um alto padrdao de desenvolvimento...
(32 paragrafo)

(C) ... além de ostentarem niveis médios de desempe-
nho educacional bem melhores do que 0s nossos.
(32 paragrafo)

(D) ... mesmo escolarizados ndo conseguem interpretar
textos ou fazer contas ligeiramente mais comple-
xas. (4° paragrafo)

(E) A longevidade humana é uma extraordinaria con-
quista civilizatoria, mas exige preparo... (52 paragrafo)

10. A colocacéao pronominal atende a norma-padrao em:

(A) Sem solidez econdmica, dificilmente conseguirdo-se
promover no Pais as adequagdes necessarias na
area da saude, por exemplo.

(B) Se registrou no Brasil, em 2023, pelo quinto ano segui-
do, queda no numero de nascimentos, de acordo com
o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE).

(C) Com menos brasileiros em idade de trabalho e mais
cidadaos com direito a aposentadoria, o sistema
atual tem provado-se cada vez menos sustentavel.

(D) Mesmo escolarizados, muitos cidadaos nao demons-
tram-se habeis em interpretar textos ou fazer contas
ligeiramente mais complexas.

(E) Japoneses e europeus tém educagéo bem melhor do
que a nossa. Por isso, mostram-se mais preparados
para lidar com o desafio da queda da natalidade.
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INFORMATICA

11. Acerca da area de transferéncia e do histérico da area de transferéncia no MS-Windows 11, em sua configuragéo-padrao,
€ correto afirmar que

(A) é possivel acessar a area de transferéncia a partir do atalho Windows + L.

(B) é possivel sincronizar os itens da area de transferéncia em dispositivos diferentes.

(C) néo é possivel copiar imagens para a area de transferéncia.

(D) os trechos de texto copiados permanecem na area de transferéncia por, no maximo, vinte e quatro horas.

(E) o historico da area de transferéncia, acessivel pelo atalho Windows + V, mostrara também arquivos do tipo word.

12. Um usuario, utilizando o MS Word 2016 em sua configuragao-padrao, esta escrevendo um documento, conforme a ima-
gem a seguir, no qual sao utilizadas caixas de texto nas margens esquerda e direita da pagina.

[Titulo da Barra
Lateral ]

[Barras laterais sdo
excelentes para
chamar a atencéo
para pontos
importantes do seu
texto ou adicionar
mais informagdes
para referéncia
rapida como um
cronograma

Elas geralmente séo
posicionadas a
esquerda, a direita,

O usuario necessita estabelecer uma continuidade entre as caixas de texto, de forma que o texto flua automaticamente de
uma para a outra quando o espago da caixa de texto chegar ao seu final.

Assinale a alternativa correta sobre a possibilidade de o usuario atingir seu objetivo.

(A) Nao é possivel criar o vinculo entre caixas de texto de forma que o texto flua de uma para a outra.

(B) E possivel, a partir das opgdes “Inserir’, “Caixa de Texto”, “Vinculo”.

(C) E possivel, a partir das opgdes “Inserir’, “Caixa de Texto”, “Citagéo retrospectiva”.

(D) E possivel, a partir da selegéo da caixa de texto, na guia contextual “Forma de Formato”, a opgao “Diregéo do texto”.

(E) E possivel, a partir da selegéo da caixa de texto, na guia contextual “Forma de Formato”, a opgao “Criar vinculo”.
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13.

14,

15.

Um pesquisador, utilizando o MS-Excel 2016 em sua configuragdo-padrao, gerou o grafico a seguir, a partir da tabela de
dados das colunas A e B, conforme mostra a figura:

Y| A B C D E F G H | J
X (Tempo em | Y (Produgao Y (Producéo em kg)

) dias) em kg) 50

2 1 10 45

3 2 18 || 40

4 3 25 35

5 4 40 30

6 5 45 25

7 20

8 15

9 10

10 5

11 0

12 0 1 2 3 4 5 6

13

Assinale a alternativa que apresenta o tipo de grafico gerado pelo pesquisador.
(A) Radar.

(B) Histograma.

(C) Linha 2D.

(D) Dispersao com linhas retas e marcadores.

(E) Diagrama de caixa (boxplot).

Assinale, dentre as opgdes a seguir, a que apresenta qual € a fungéo do trecho “https://” na URL https://butantan.gov.br/.
(A) Representa o titulo da pagina.

(B) Indica o tipo de servidor.

(C) Traduzir o nome da URL para o numero IP.

(D) Indica a permissao de acesso a pagina pelo usuario.

(E) Estabelece o protocolo de acesso.

Um pesquisador esta ajustando sua apresentagao utilizando o MS-PowerPoint 2016, em sua configuragéo-padréo, e pre-
cisa inserir informagdes como o seu nome e a data em todos os slides, de forma automatica.

Assinale a alternativa que apresenta a funcionalidade mais indicada para o pesquisador atingir seu objetivo.
(A) Slide Mestre.

(B) Guia de Design.

(C) Animacéo Personalizada.

(D) Transigéo de Slides.

(E) Botao de Agao.
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16.

17.

18.

ADMINISTRACAO PUBLICA

Na Administragcao Publica, ha os principios constitucio-
nais explicitos e os implicitos que devem ser observa-
dos pelos 6rgéos e entidades da administragdo direta e
indireta. Inclusive, o Instituto Butantan, 6rgéo ligado a
Secretaria de Estado da Saude de Sao Paulo, deve tam-
bém observa-los. Um exemplo de principio constitucional
implicito, da Administracdo Publica, diz respeito a

(A) garantia do desenvolvimento nacional.
(B) cidadania.

(C) impessoalidade.

(D) continuidade dos servigos publicos.

(E) prevaléncia dos direitos humanos.

Como regra, a acumulagédo de cargos no setor publico,
seja nas esferas federal, estadual e municipal, € vedada.
No entanto, as normas costumam trazer um rol taxativo,
admitindo algumas excegoes.

Renata, que ja ocupa um cargo publico por meio de con-
curso publico, deseja ingressar em outro cargo publico,
passando a atuar em ambos os cargos. De acordo com
o Estatuto dos Servidores Publicos Civis do Estado
de Sao Paulo, desde que observados também outros
requisitos legais, uma das possibilidades para que
Renata acumule ambos os cargos € estar em

(A) um cargo cientifico e um cargo técnico.

(B) um cargo cientifico e um cargo de professora.

(C) um cargo cientifico e qualquer outro cargo publico.
(D) um cargo de professora e um de profissional da saude.

(E) dois cargos privativos a técnicas ou cientistas.

Séo consideradas imprescindiveis a seguranga da socie-
dade ou do Estado as informagdes cuja divulgagdo ou
acesso irrestrito possam prejudicar ou causar risco a pro-
jetos de pesquisa e desenvolvimento cientifico ou tecno-
I6gico, por exemplo. Em determinado instituto publico de
pesquisa, trés projetos, que se enquadram nessa catego-
rizacdo, foram classificados da seguinte forma: o projeto
A contém informacobes ultrassecretas; o projeto B contém
informacgdes secretas; e o projeto C contém informacdes
reservadas. Assim, 0s prazos maximos de restricdo de
acesso as informagdes dos projetos A, B e C, correspon-
dem, respectivamente, a

(A) 25,15 e 5 anos.
(B) 15,5 e 25 anos.
(C) 20, 10 e 5 anos.
(D) 10, 5 e 20 anos.
(E) 30, 25, 10 anos.
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19.

20.

Em 2025, o Governo do Estado de Sao Paulo apro-
vou o Cédigo de Etica da Administragdo Publica direta
e autarquica (Decreto n® 69.328/2025), que possibilitou
a determinado o6rgdo editar normas complementares
necessarias a execugao do decreto aprovado e divulgar
cartilha simplificada para maior alcance das disposigdes
do referido Codigo de Etica. Ainda, autorizou a edicao,
pelos 6rgaos da Administragao direta — a exemplo do
Instituto Butantan —, de orientagdes complementares a
cartilha simplificada necessarias a aplicagao do Cdédigo
de Etica em seus respectivos ambitos. Dito isso, esse
determinado 6rgao diz respeito

(A) ao Tribunal de Contas do Estado de S&o Paulo
(TCE-SP).

(B) a Procuradoria Geral do Estado de Sao Paulo
(PGE-SP).

(C) a Assembleia Legislativa do Estado de S&o Paulo
(Alesp).

(D) a Defensoria Publica do Estado de Sao Paulo
(DPE-SP).

(E) a Controladoria Geral do Estado de Sao Paulo
(CGE-SP).

No contexto do estagio de experimentagéo, o Pesquisa-
dor Cientifico | sera submetido a avaliagdo especial de
desempenho para fins de aquisi¢gao da estabilidade. Pos-
teriormente, para concorrer ao acesso, a cada nivel, os
integrantes da série de classe de Pesquisador Cientifico
deverdo comprovar que possuem tempo de experién-
cia em atividade de pesquisa cientifica ou tecnoldgica.
Dessa forma, para concorrer ao nivel VI, o Pesquisador
Cientifico devera comprovar experiéncia minima, em
atividade de pesquisa cientifica ou tecnologica, de

(A) 9 anos.

(B) 12 anos.
(C) 16 anos.
(D) 18 anos.

(E) 20 anos.
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21.

22,

CoNHECIMENTOS CIENTiFICOS GERAIS

Em determinados exames de laboratorio, € necessario
identificar o microrganismo que esta causando uma in-
feccdo. Se a suspeita € que bactérias sejam o agente
infeccioso, o material retirado do paciente é colocado
em meios de cultura especificos, para que se possa
identificar o microrganismo.

Considere um meio de cultura que contém varios nutrien-
tes, lactose e um indicador de pH, o vermelho neutro, que
€ amarelo em pH basico e vermelho em pH acido. Assim,
nesse meio, é possivel identificar bactérias que utilizam a
lactose no processo de

fotossintese, mudando a cor do meio para vermelho.

respiragdo aerdbica, mudando a cor do meio para
vermelho.

respiragao anaerobica, mudando a cor do meio para
amarelo.

(D) quimiossintese, mudando a cor do meio para
amarelo.

(E) fermentagdo, mudando a cor do meio para vermelho.

Uma das maneiras pelas quais as células obtém energia
€ a respiracgao celular. Esse processo ocorre em varias
etapas, como mostrado na ilustragédo a seguir:

Glicose ~ATP

Etapa X

\

Matriz

(César da Silva Junior; Sezar Sasson; Nelson Caldini Junior, Biologia 3.
Adaptado)

A respeito das etapas do processo mostrado na ilustra-
¢ao e das substancias quimicas envolvidas, verifica-se
que

(A) a etapa X ocorre no citoplasma da célula e resulta na
produgéo de acido acetil-CoA, indicado pelo nimero 1.

(B) a etapa Y envolve a participagédo de acido piruvico,
indicado pelo nimero 2 e a liberagéo de CO,, indi-

cado pelo numero 3.

na etapa Y ocorre a produgéo de NaDH,, indicado
pelo numero 4, e que vai participar da etapa Z.

a etapa Z ocorre na mitocondria e envolve a partici-
pacéo de H,O, indicada pelo numero 5.

a etapa Z resulta na producao de ATP e envolve a
liberag&o de O,, indicado pelo numero 6.

Confidencial até o momento da aplicagdo.
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As plantas sdo organismos que realizam a fotossintese.
Esse processo, realizado pelo cloroplasto, depende da
presenga de clorofila. A fotossintese envolve a fase foto-
quimica, ou de reagdes de claro, e a fase quimica, ou de
reagdes de “escuro”. De acordo com o que ocorre nesses
processos, € correto afirmar que, na etapa

(A) fotoquimica, ocorre a fotdlise da dgua, que transforma
o NADPH, em NADP.

(B) fotoquimica, a clorofila emite elétrons de alta energia
que sao capturados por varios aceptores presentes

no cloroplasto.

fotoquimica, que ocorre no estroma do cloroplasto, o
ATP é quebrado em ADP + P, liberando energia.

quimica, que ocorre nas lamelas do cloroplasto, o
CO, recebe hidrogénios do NADPH, e transforma-se
em glicose.

quimica, que depende da auséncia de luz para ocorrer,
envolve a absorgéo de CO, e a liberagéo de O,,.

Em um experimento de laboratério, para testar a agao da
catalase presente na batata inglesa, 5 frascos de vidro trans-
parente com capacidade para 100 mL foram numerados de
1 a 5. A todos foi adicionado um pedago de batata inglesa,
descascada e crua, com cerca de 2 cm®. Entdo, em cada
tubo foi colocada uma certa quantidade das substancias
indicadas na tabela a seguir.

Frasco 1 2 3 4 5

Agua 25 mL,

destiada | 2° ™ | fervente | " i )

Vinagre - -

Solugéo de

NaOH 25mL) -

Solugéo de

sal (CuSO,) 25 mlL

Ent&o, todos os frascos receberam 5 mL de H,O,. No
frasco 1, foi observada a formagao imediata de bolhas.
No frasco 5, também houve formagéao de bolhas, igual ao
que ocorreu no frasco 1, mas somente depois de algum
tempo. Nos demais tubos nao houve formacéo de bolhas.
A partir das informagbes fornecidas, é possivel concluir
que:

(A) nofrasco 1, 0 amido da batata, na presenga de H,0O,),
foi decomposto em glicose.

(B) no frasco 2, o aumento da temperatura provocou
desnaturagao enzimatica.

(C) no frasco 3, a mudancga de pH provocou a decompo-
sicao da glicose, inibindo a reagao.

(D) no frasco 4, a acidificagdo da mistura diminuiu a
intensidade da reacgao.

(E) no frasco 5, as células da batata absorveram agua,
provocando a degradacéo de H,0,,.
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25. DNA e RNA sdo macromoléculas constituidas por varios
nucleotideos, subunidades formadas por um grupo fosfato,
uma pentose e uma base nitrogenada, como mostrado na
ilustragao a seguir:

N—
¢ H—C
"O—P—0—CH, N
-
Grupo H H
fosfato H H

OH
Pentose

(César da Silva Junior; Sezar Sasson; Nelson Caldini Junior, Biologia 3.
Adaptado)

Observando a estrutura do nucleotideo apresentado na
ilustracéo, verifica-se que

(A) o grupo fosfato esta ligado ao carbono 1 da pentose.

(B) a base nitrogenada esta ligada ao carbono 5 da
pentose.

(C) aextremidade 3’ esta ligada a N,,.
(D) a base nitrogenada representa guanina ou citosina.

(E) a base nitrogenada apresentada é uma base purica.

26. O cddigo genético é considerado universal, pois funciona
praticamente da mesma maneira para todos os seres vivos.
Ele explica como as informagdes presentes no DNA so li-
das e traduzidas em proteinas. Sobre as caracteristicas do
caédigo genético, verifica-se que

(A) ele é formado por 64 codons diferentes, que especi-
ficam aminoacidos.

(B) cada coédon é formado por uma trinca de nucleotideos
do RNA mensageiro.

(C) os cédons do DNA so transcritos nos anticodons do
RNA mensageiro.

(D) um mesmo codon do DNA especifica para mais de
um aminoacido.

(E) um mesmo cédon no RNA transportador se liga a
diferentes aminoacidos.

INBT2501/005-PesqCientifico-I-EstudosN&doClinicos
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27. Os ribossomos estao presentes tanto em células euca-

rioticas como procaridticas e neles sao sintetizadas as
proteinas. Cada ribossomo é constituido por duas subu-
nidades, formadas por proteinas e por RNA ribossémico,
como mostrado na ilustragao a seguir:

< RNA
+ é RNA \
7
= | .
+ molécula ) ) / .
de RNAr Subunidade malor—< Ribossomo
- [completo

Subunidade menor

+ % RNAFLJ

Proteinas + molécula

de RNAr

(César da Silva Junior; Sezar Sasson; Nelson Caldini Junior, Biologia 3.
Adaptado)

Considerando a estrutura e fungdo dos ribossomos,
verifica-se que

(A) no citoplasma, eles s&o completos, e no reticulo
endoplasmatico sdo formados pela unidade maior.

(B) eles estimulam o RNA mensageiro a produzir ribo-
zimas, que vao catalisar a formagédo das ligagoes

peptidicas.

eles sdo formados no citoplasma e depois migram
para a regiao do nucléolo para realizar a sintese
proteica.

a subunidade menor deles tem como fungéo o parea-
mento entre o RNA mensageiro e o RNA transportador.

a subunidade maior deles esta relacionada ao reco-
nhecimento da regido promotora do gene.

. Na ervilha (Pisum sativum), a semente pode ser lisa

(carater dominante) ou rugosa (carater recessivo), a
flor pode ter cor purpura (carater dominante) ou bran-
ca (carater recessivo) e a planta pode ser alta (carater
dominante) ou baixa (carater recessivo). Plantas dessa
espécie de ervilha, heterozigotas para essas trés carac-
teristicas, foram cruzadas entre si, e produziram 448
descendentes. Dentre esses descendentes, espera-se
que apresentem semente rugosa, flor purpura e sejam
de estatura alta um total de

(A) 63.
(B) 112.
(C) 28.
(D) 56.
(E) 149.

Confidencial até o momento da aplicagdo.
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30.

31.

A polidactilia € uma deformagao congénita que ocor-
re na espécie humana. Pode ser causada por fatores
ambientais, mas, na maioria dos casos, a polidactilia &
determinada por um gene autossémico dominante que
pode provocar o surgimento de apenas um “broto” de
um dedo extranumerario ou até dois ou trés dedos ex-
tras, completamente formados, apenas nas maos, ou
nas maos e nos pés. A polidactilia constitui um exem-
plo de heranga genética em que ocorre

(A)
B
C
D
E

ligagao génica.
codominancia.
interagéo génica.

(B)
(C)
(D) epistasia.

(E) expressividade variavel.

A Engenharia Genética corresponde a parte da Biotec-
nologia que utiliza técnicas moleculares para manipular
o material genético, com o objetivo de modificar suas ca-
racteristicas ou criar novas caracteristicas, produzindo,
assim, organismos transgénicos. Para isso, a Engenharia
Genética faz uso de varias ferramentas, como

(A) plasmidios bacterianos, atuando como vetores, nos
quais sao armazenados genes de forma a impedir
que sejam clonados.

fagos, utilizados para modificar geneticamente virus
patogénicos, de modo a impedir a sua reproducao e
evitar a progressao de uma doenca.

diferentes enzimas de restricao, capazes de cortar
o DNA em um mesmo sitio, denominado sitio de
restricao.

enzimas ligases, capazes de unir fragmentos de
DNA exdgeno em um plasmidio bacteriano utilizado
como vetor.

enzimas DNA polimerase, que unem a fita do DNA a
fita complementar do RNA mensageiro que vai espe-
cificar uma determinada proteina.

As doencgas negligenciadas sao consideradas endémicas
em populagdes de baixa renda e incapacitam ou matam
milhdes de pessoas em todo o mundo. Essas enfermida-
des apresentam indicadores inaceitaveis e investimentos
reduzidos em pesquisas, producdo de medicamentos e
em seu controle, representando uma necessidade médica
importante que permanece nao atendida.

(Ricardo Valverde, Doengas Negligenciadas, https://agencia.fiocruz.br/
doencas-negligenciadas. Adaptado)

As doencas tratadas no texto sdo causadas por diver-
sos tipos de agentes infecciosos. Constituem exemplo
de doencas negligenciadas causadas por virus, bactéria
e protozoario, respectivamente,

(A) cdlera, tuberculose e malaria.

(B) dengue, sifilis e filariose.

(C) zika, meningite e esquistossomose.
(D)
(E)

E

febre amarela, hanseniase e leishmaniose.

gripe aviaria, tétano e candidiase.

Confidencial até o momento da aplicagdo.
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32.

33.

A historia evolutiva do género Homo esta longe de ser
totalmente esclarecida, porém alguns representantes
deixaram vestigios suficientes para que os cientistas
possam situa-los no tempo e no espago dessa evolu-
¢ao. Uma das espécies do género Homo (1), por exem-
plo, conhecido como homem de Cro-Magnon, fabrica-
va ferramentas variadas, algumas de pedra, outras de
ossos e marfim para confeccionar pontas de projéteis e
de langas. Outra espécie do género Homo (2), produzia
ferramentas utilizadas para a caga, aprendeu a controlar
e a utilizar o fogo para cozinhar alimentos e usava as
cavernas como abrigos. Esses representantes do géne-
ro Homo descritos, 1 e 2, correspondem, respectivamen-
te as espécies

A) H. sapiens e H. neanderthalensis.

(A)
(B)
(©)
(D)
(E)

H. sapiens e H. erectus.
H. neanderthalensis e H. habilis.

D) H. habilis e H. erectus.

E) H. neanderthalensis e H. sapiens.

A Genética de Populagdes € um ramo da biologia que estu-
da a distribuicdo e a mudanga de frequéncias genéticas em
populagdes ao longo do tempo. Esse campo é fundamental
para entender como as caracteristicas genéticas se propa-
gam e se alteram em grupos de individuos, influenciando
a evolucio e a adaptagéo das espécies. Estudar a Gené-
tica de Populagbes ¢é crucial para varias areas, incluindo a
conservagao da biodiversidade, a medicina e a agricultu-
ra. Diversos fatores influenciam a genética de populagdes,
incluindo a selegéo natural, a mutagdo, a migragéo, o ta-
manho da populagao e a deriva genética. Cada um desses
fatores afeta de uma maneira essa frequéncia, sendo que a
deriva genética representa a

(A) mudancga aleatdria, por simples acaso, nas frequén-
cias genéticas de uma populagao, especialmente em
populagdes pequenas.

(B) “escolha” feita pelo meio, capaz de fazer com que a
frequéncia de certo alelo aumente, se ele favorecer a

populagao, ou diminua, no caso oposto.

introdugao de novas variagdes genéticas, pode ocor-
rer de forma espontanea ou induzida, devido a erros
durante a replicagdo do DNA.

alteracdo da composicao genética de uma popula-
¢ao ao introduzir novos genes devido a entrada e a
saida de individuos afetando o estoque genético.

(E) quantidade total de variagbes genéticas observada
tanto entre as populagdes de uma espécie como

entre os individuos de uma populagao.
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34. Cruzamento interespecifico € o processo de reprodugao

35.

entre individuos de espécies diferentes, resultando em
descendentes que apresentam caracteristicas de ambos
0s progenitores.

A ilustragdo a seguir mostra um exemplo de um cruza-
mento interespecifico, originando um hibrido:

m Meiose
Q0 -
o] —
g2 2N Tl
] Zigoto
Gameta ™ = Desenvolvimento Hibrido
7N N
< Meiose 4
2 =
2 \e=2) — =
o -
(7]
w
Gameta

(César da Silva Junior; Sezar Sasson; Nelson Caldini Junior, Biologia 3.
Adaptado)

Considerando a ilustragao, verifica-se que o hibrido

(A) apresenta mais cromossomos em suas células do
que as espécies parentais.

(B) apresenta em suas células dois lotes cromossémicos,
sendo 2n = 4.

(C) é capaz de formar gametas com pares de cromos-
somos das duas espécies.

(D) é incapaz de gerar gametas viaveis por falta de
pares de cromossomos homologos.

(E) produz células poliploides porque os cromossomos
nao se duplicam.

Os parasitas sao organismos que vivem sobre ou dentro
de outro organismo e se beneficiam ao obter recursos
como nutrientes, protegdo ou espacgo vital. Esse tipo de
relacionamento, conhecido como parasitismo, pode va-
riar de quase inofensivo a altamente prejudicial para o
hospedeiro. Os parasitas podem provocar sinais clinicos
sobre os organismos parasitados.

A associagéo entre os sinais clinicos no ser humano € o
parasita causador esta corretamente descrito em:

(A) ulceragdo em mucosas e pele, causada pelo parasita
Wuchereria bancrofti.

(B) obstrucéo linfatica, causada pelo parasita Onchocerca
volvulus.

(C) dermatite e ulceragbes intestinais, causadas pelo
parasita Schistosoma mansoni.

(D) ulceragdo na pele e em 6rgéos internos, causada
pelo parasita Enterobius vermicularis.

(E) prurido e irritagdo de mucosas, causado pelo parasi-
ta Trichuris trichiura.

INBT2501/005-PesqCientifico-I-EstudosN&doClinicos
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36. Os cientistas estudam muitos caracteres em espécies
diferentes para deduzir quais desses caracteres podem
ser usados para construir uma arvore evolutiva. Somen-
te determinados caracteres séao evidéncias de ancestra-
lidade comum e podem ser usados para reconstruir as
relagdes evolutivas entre diferentes espécies.

A ilustracdo a seguir representa a linhagem evolutiva de
alguns animais vertebrados, destacando a anatomia dos
membros anteriores desses animais:

[

W \LL!/

Panda Chimpanzé Homem  Gorila Roedor

T

(https://evolution.berkeley.edu/semejanzas-y-diferencias-nivel-bachillerato/
usemos-las-homologias-para-reconstruir-las-relaciones-evolutivas. Adaptado)

Com relagdo a essa linhagem, verifica-se que os
numeros de 1 a 5 representam a ancestralidade desse
grupo, de tal forma que é possivel concluir que o
ancestral

(A) 1 representa ancestral comum responsavel pela
convergéncia adaptativa dos membros anteriores do

grupo.

(B) 2 representa um carater homologo que foi herdado
pelos animais representados pelo cladograma.

(C) 3representa um ancestral comum cuja caracteristica
convergente evoluiu separadamente.

(D) 4 representa um ancestral comum a um grupo que
tem como carater homologo o polegar opositor.

(E) 5 representa um ancestral comum que origina linha-
gens diferentes que se adaptaram a um mesmo modo
de vida.

Confidencial até o momento da aplicagdo.



37. Considere a descrigdo de um virus a seguir:

E um virus envelopado, isso &, apresenta um envoltério
derivado da membrana plasmatica da célula hospedeira,
apresentando dois tipos de glicoproteinas sintetizados
pelo virus, que se projetam como se fossem espinhos.
Um deles é a hemaglutinina, responsavel pela adeséo do
virus a célula hospedeira, e o outro € a neuraminidase,
que atua facilitando a liberagdo de novas particulas virais
a partir da célula infectada. O virus que possui hema-
glutinina e neuroaminidase tem como material genético
moléculas de

(A) RNA, como o virus HIV, um parasita com transcrip-
tase reversa.

(B) RNA, como o virus da dengue, um parasita mono-
xeno.

(C) RNA, como o virus influenza, o agente etiologico da
gripe.

(D) DNA, como o virus da febre amarela, um retrovirus

ectoparasita.

DNA, como o virus da clamidiase, um tipo de DST.

38. A malaria € uma doenga infecciosa causada por pro-
tozoarios parasitas do género Plasmodium. Ela é
transmitida vetorialmente através da picada de fémeas
infectadas do mosquito do género Anopheles. No Bra-
sil, a regido amazdnica é onde ocorre a maior parte dos
casos de malaria. Seu ciclo de vida é complexo, pois
0 parasita se multiplica usando células humanas e o
organismo do mosquito, apresentando varias formas,

como, por exemplo, a forma

(A) merozoita, que parasita os eritrocitos e se reproduz
assexuadamente por esquizogonia, originando novos
merozoitas.

esquizonte, célula infectante que parasita as células
sanguineas e assexuadamente origina novos mero-
zoitas.

esporozoita, originado por reprodugdo sexuada no
interior dos hepatdécitos e apresenta as variedades
masculina e feminina.

gameta, célula imovel originada na glandula salivar do
inseto, por meio de reproducao sexuada dos esporo-
zoitas.

oocisto, que se reproduz sexuadamente na parede
estomacal do mosquito, originando os gametdcitos
machos e fémeas.

Confidencial até o momento da aplicagdo.
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39. Alilustragédo a seguir representa estagios de desenvolvi-
mento do parasita Taenia solium, responsavel por uma
verminose de interesse médico:

Cabeca

Ganchos Vesicula

N

- ar _
Embrido Ty
L~ L=

1 2 3

(https://lwww.vozactual.com/entre-chicharrones-y-cisticercos-el-oscuro-mun-
do-de-taenia-solium. Adaptado)

Cada um desses estagios tem uma participagéo impor-
tante na transmissdo das doencas relacionadas a esse
verme. Considerando essa participacao, o estagio

(A) 1 é encontrado no ambiente e, se ingerido, origina o
verme adulto no suino ou no ser humano.

(B) 1 é o ovo encontrado na musculatura do suino e que
origina a forma adulta no animal.

(C) 2 surge apos da eclosao do ovo no intestino do suino
e da origem a larva cisticerco.

(D) 3 é a larva oncosfera, presente na musculatura do
suino e que causa a doenga teniase, se ingerida pelo
ser humano.

(E) 3 é aforma larval, que origina o cisticerco que se fixa
no intestino do suino, originando o verme adulto.

40. Os animais venenosos e peconhentos utilizam as toxinas
fabricadas por eles para se defender ou para cagar. No
entanto, devido ao grande desenvolvimento demografico,
alguns deles tém provocado graves acidentes, o que tem
alertado o sistema de saude do pais. As peconhas po-
dem ter diferentes formas de acdo, como a neurotoxica,
a proteolitica, a hemolitica, a coagulante ou a alergénica.
(que provoca alergia). Considere os seguintes sintomas
causados por peconha de um animal: 1-paralisia muscu-
lar, visdo turva, insalivagdo abundante e dificuldades de
respiragéo e degluticéo; 2 - forte agéo local com necrose
do tecido e hemorragias internas.

Animais que causam essas agdes sao, respectivamente,
animais dos géneros

(A) Loxosceles e Lasiodora.
(B) Lonomia e Tityus.

(C) Latrodectus e Scolopendra.
(D) Lachesis e Lycosa.

(E) Micrurus e Bothrops.
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41

42,

CONHECIMENTOS CIENTIFICOS ESPECIFICOS

. Sobre o principio dos 3Rs (NC3Rs) no uso de animais em

pesquisa cientifica, assinale a alternativa correta.

(A) A substituicao refere-se exclusivamente a troca de
modelos animais por humanos em estudos clinicos.

(B)

A reducéo consiste na eliminagdo completa do uso
de animais.

O refinamento busca por métodos que reduzam o
numero de ensaios estatisticos necessarios.

A substituicdo visa a tecnologias e métodos alterna-
tivos que evitem ou substituam o uso de animais em
pesquisa.

Reducgao e substituicdo sdo principios conflitantes
entre si.

Durante o planejamento de um estudo de toxicidade oral
repetida por 90 dias em roedores, conforme a OECD 408,
€ necessario considerar parametros especificos para
garantir a robustez e a validade do ensaio.

Assinale a alternativa correta a respeito dos critérios obri-
gatérios estabelecidos por essa diretriz.

(A) Devem ser utilizados, no minimo, 5 animais por grupo,
sendo permitido o uso de apenas um sexo para evitar
variagdes sexuais.

E necessario realizar necropsia apenas em animais
que apresentam sinais clinicos evidentes de toxici-
dade.

A avaliacao histopatologica deve ser restrita ao
orgao-alvo previamente identificado em estudos
agudos.

Devem ser utilizados, no minimo, 10 animais por
grupo de dose por sexo, com avaliagao histopatolé-
gica completa dos grupos-controle e de maior dose.

(E) A administragdo da substancia deve ocorrer apenas
3 vezes por semana, por via subcutanea, durante o
periodo experimental.
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43.

44,

45,

Durante o desenvolvimento ndo clinico de uma vacina
adjuvada, a escolha adequada do modelo animal € um
aspecto critico. Segundo as diretrizes da Organizagao
Mundial da Saude (TRS 927/2005 e 987/2012), quais cri-
térios devem ser priorizados na selegéo da espécie ani-
mal para avaliagdo da imunogenicidade e segurancga de
uma vacina adjuvada?

(A) A espécie deve ser selecionada com base na faci-
lidade de manipulagdo e na disponibilidade de kits
comerciais para a analise de anticorpos.

(B) A espécie deve ser capaz de responder tanto ao
antigeno quanto ao adjuvante, com perfil imunolégico
e mecanismo de agao que reflitam os observados em
humanos.

(C) O modelo animal deve apresentar resposta imunolo-
gica quantitativamente superior a humana, indepen-

dentemente da resposta gerada.

(D) A espécie escolhida deve apresentar forte resposta
inflamatadria sistémica ao adjuvante, ainda que a res-
posta imune ao antigeno seja diferente da humana.

(E) A espécie deve ser geneticamente modificada para
hiperexpressar receptores TLRs, independentemente
de sua relevancia fisiolégica no contexto vacinal.

Segundo o Manual de toxicologia clinica (Olson, 2012),
assinale a alternativa que apresenta um marcador impor-
tante em estudos de toxicidade hepatica.

(A) Creatinina.

(B) Troponina l.

(C) Hemoglobina.

(D) Alanina aminotransferase.

(E) Interleucina-10.

Sobre a imunogenicidade de imunobiolégicos, com base
na ICH S6(R1), é correto afirmar que

(A) estudos de imunogenicidade ndo s&o obrigatorios
em humanos.

(B) estudos de imunogenicidade devem ser realizados
quando o farmaco & uma proteina recombinante

administrada por via sistémica.

a resposta imune a proteinas humanas em modelos
animais é sempre previsivel.

a producao de anticorpos antidroga em animais € um
achado irrelevante.

apenas primatas devem ser usados em estudos de
imunogenicidade.
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47.

48.

Assinale a alternativa que apresenta uma caracteristica
essencial de um biomarcador eficaz em estudos pré-
-clinicos de imunobioldgicos.

(A) Ter baixa variabilidade interindividual.

(B) Ser exclusivamente genético.

(C) Ser derivado de tecido necrético.

(D) Exigir técnicas de imagem complexas para detecgéo.

(E) Ser especifico apenas para humanos.

Na avaliagdo farmacodindmica de um novo adjuvante
vacinal, é fundamental

medir o tempo de eliminagdo do composto.
avaliar a concentragao plasmatica minima efetiva.

determinar o impacto da substancia sobre a fungao
imune-alvo.

verificar a biodisponibilidade oral.

quantificar a excregéo renal do composto.

Segundo os principios do refinamento, uma das vertentes
dos 3Rs (NC3RS) e diretrizes do CONCEA, a seguinte
acao representa um exemplo de refinamento em estudos
com n&o roedores:

(A) aplicar estimulos dolorosos para testar a robustez do

modelo.

(B)

utilizar métodos de contencgéao fisica rigorosa para
evitar perda de dados.

(C) fornecer analgesia e anestesia adequada para redu-
zir o sofrimento.

(D) reduzir a frequéncia de monitoramento para evitar
interferéncia nos resultados.

(E) evitar o uso de enriquecimento ambiental para nao
interferir dos dados.
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49,

50.

De acordo com a diretriz ICH M3(R2), antes da exposi-
¢ao de seres humanos a um novo farmaco, devem ser
realizados estudos nao clinicos de farmacologia de se-
guranga. Esses estudos visam identificar efeitos adver-
sos em fungdes fisiolégicas essenciais. Os trés principais
sistemas organicos que devem obrigatoriamente ser ava-
liados na farmacologia de seguranga basica, conforme a
ICH M3(R2), séo o sistema

(A) imunoldgico, o sistema esquelético e o metabolismo
0sseo.

(B) digestodrio, o sistema tegumentar e o metabolismo
lipidico.

(C) nervoso central, o sistema respiratério e a fungéo
renal.

(D) enddcrino, a microbiota intestinal e o sistema linfa-
tico.

(E) cardiovascular, o sistema nervoso central e o siste-
ma respiratorio.

Durante a conducdo de um estudo néo clinico de toxici-
dade de dose repetida, em conformidade com a OECD
Test Guideline 409 e a ICH M3(R2), é exigida a inclusdo
de uma espécie nao roedora

(A) para substituir o uso de roedores em estudos croni-
cos e reduzir o numero total de animais utilizados.

(B)

apenas quando estudos anteriores com roedores
indicam toxicidade reprodutiva significativa.

que deve ser escolhida com base na relevancia
farmacocinética, perfil de exposic¢ao sistémica e sen-
sibilidade ao farmaco em estudo.

dependendo exclusivamente de critérios econdmicos
e disponibilidade no biotério.

se a espéecie em questdo ndo apresentar semelhancga
farmacocinética com humanos.

51. Atoxicidade aguda é avaliada com o objetivo principal de

avaliar os efeitos de longo prazo apds exposigcao
crbnica.

verificar a resposta imune adaptativa ao composto.

estimar a dose letal e caracterizar sinais clinicos
apos uma unica exposicao.

determinar a biodisponibilidade relativa entre vias de
administracao.

investigar a inducao de mutagdes génicas em cultu-
ras celulares.
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52,

53.

54.

Durante o planejamento de um estudo de toxicidade
sincrénica de um novo composto, a equipe optou por
seguir a diretriz OECD Test Guideline 408, que trata da
administracao repetida por 90 dias em roedores.

Qual dos seguintes pardmetros esta obrigatoriamente
incluido neste tipo de estudo, conforme preconizado pela
diretriz?

(A) Testes genéticos de mutagdo génica em células
da medula 6ssea.

(B) Exame histopatolégico abrangente de o6rgaos,
incluindo figado, rins e baco.

(C) Avaliagdo de toxicidade imunoldgica por meio da
quantificagédo de IgE circulante.

(D) Realizagdo de ensaios de comportamento reprodu-
tivo em animais acasalados.

(E) Medigao do tempo de eliminagédo plasmatica do com-
posto por cromatografia liquida.

Para estudos de toxicidade reprodutiva em animais de
laboratdrio, qual parametro é indispensavel na avaliagéo
da fungéo reprodutiva de animais machos submetidos a
exposigao experimental de um novo composto?

(A) Quantificagdo de corticosterona plasmatica como
indicador de estresse cronico que possa impactar a
fungéo testicular.

(B) Andlise de alteragbes histopatolégicas na mucosa
intestinal como indicativo de inflamagdo sistémica
associada a infertilidade.

(C) Analise da morfologia e da motilidade dos esperma-
tozoides, associadas a integridade funcional do sis-
tema reprodutivo.

(D)

Medi¢do da variabilidade da temperatura corporal
durante o ciclo claro-escuro, como indicador indireto
de disfungédo hormonal.

(E) Avaliacao do peso relativo do baco e do figado como
marcadores da homeostase metabdlica reprodutiva.

Um dos testes classicos utilizados para detectar poten-
cial genotéxico de uma substancia é o

(A) teste de micronucleo em linfocitos humanos.

(B) ensaio de toxicidade aguda em camundongos.

(C) teste de audigao com estimulo sonoro automatizado.
(D) ensaio de capacidade reprodutiva em primatas.

(E) teste de tolerancia oral a glicose (TOTG).
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55.

56.

57.

Um novo adjuvante vacinal com potencial mutagénico
esta sendo avaliado. Segundo a OMS (TRS 927/2005 e
987/2012) e a ICH M3(R2), qual sequéncia de estudos
e critérios deve ser considerada antes da transigcao para
a fase clinica?

(A) Realizar ao menos um teste de mutacdo génica
in vitro, complementado por ensaio de aberragao cro-
mossOmica in vivo, apenas se o primeiro for positivo,
considerando a auséncia de toxicidade sistémica.

Iniciar com estudo de formagao de micronucleos em
medula 6ssea de roedores e, caso o resultado seja
negativo, prosseguir com testes in vitro apenas se
houver alteragdes hematoldgicas.

Conduzir dois ensaios complementares, incluindo ao
menos um teste in vitro e um teste in vivo, com ava-
liagdo prévia do racional estrutural e mecanismo de
agao do composto.

Aplicar diretamente o teste de mutacdo somatica
transgénica em modelo animal validado, substituindo
0s ensaios in vitro, desde que acompanhado de moni-
toramento clinico.

Priorizar testes de citotoxicidade celular e ensaios
histolégicos em tecidos-alvo e adiar a avaliagao de
genotoxicidade até a definigdo da via definitiva de
administragao clinica.

Durante a investigagdo da absorgédo oral de uma nova
substancia bioativa, qual dos fatores a seguir mais influen-
cia a biodisponibilidade sistémica apdés a administragdo
unica em animais de laboratorio?

Peso molecular da substancia em ambiente seco.

Atividade antimicrobiana da substancia na microbiota
intestinal.

Numero de administragdes realizadas em 24 horas.
Taxa de metabolismo hepatico de fase Il.

Grau de ionizagao da substancia no pH do intestino
delgado.

Em um estudo com roedores, observou-se alta concen-
tragdo de uma substancia no tecido adiposo apdés admi-
nistragao sistémica.

Qual caracteristica fisico-quimica explica melhor esse
padrao de distribuicao tecidual?

(A) Alta polaridade e peso molecular baixo.
(B) Alta afinidade por proteinas plasmaticas.
(C) Solubilidade aquosa elevada.

(D) Baixo volume aparente de distribuigéo.

(E) Alta lipossolubilidade da substancia.
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58.

59.

Segundo o Manual de toxicologia clinica (Olson, 2012),
durante a investigagao do metabolismo de um composto
em animais de laboratério, qual das etapas é responsavel
pela conjugacédo com compostos enddgenos, tornando a
molécula mais polar e favorecendo a sua excregao?

(A) Reagbdes oxidativas catalisadas por enzimas da
familia CYP450, que aumentam a reatividade da
molécula.

Processos enzimaticos hepaticos que introduzem
grupamentos funcionais por hidrélise ou oxidagéo,
sem modificagao estrutural significativa.

Reacbes de conjugagdo com acido glicurénico,
sulfato ou glutationa, realizadas por enzimas especi-
ficas no figado e outros tecidos.

Redistribuicao reversivel da substéncia entre com-
partimentos lipidicos e hidrofilicos apdés a fase de
metabolizag&o primaria.

Secrecao ativa da molécula intacta pelos tubulos
renais, mediada por transportadores de membrana.

Em estudos com animais, observa-se excrecao predomi-
nante de um composto pelos rins na forma conjugada.

Assinale a alternativa que apresenta um fator que pode
reduzir significativamente a taxa de excregao renal dessa
substancia.

(A) Alta acidez urinaria com substancia basicamente
neutra.

(B) Inibicao de transportadores renais ativos na mem-
brana tubular.

(C) Aumento da ligagdo da substancia aos lipidios da
urina.

(D) Elevagao da concentragao plasmatica de proteinas
de fase aguda.

(E) Expressdo aumentada de enzimas de fase | no
figado.
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60.

61.

62.

Durante um estudo ADME pré-clinico em modelo ani-
mal, o pesquisador observou que um composto lipofilico,
administrado por via oral, apresentou baixa biodisponibi-
lidade, mas a fragédo absorvida mostrou grande afinidade
por tecidos periféricos, resultando em amplo volume de
distribuicao e eliminacgéo lenta.

Com base nesse perfil farmacocinético, a explicagéo
mais plausivel é:

(A) o composto & completamente absorvido por via oral,
sofre rapida excregdo biliar e permanece predomi-
nantemente no compartimento plasmatico.

(B) a absorgédo oral do composto é limitada, mas a
fragdo absorvida tem alta afinidade por tecidos,
promovendo ampla distribuicao e liberacao lenta por

eliminacao.

o metabolismo hepatico de fase | é acelerado, redu-
zindo a meia-vida plasmatica.

a ligagdo a albumina é irreversivel, inibindo a excre-
¢ao renal.

0 composto é ionizado no plasma e excretado prefe-
rencialmente por via pulmonar.

Em relacéo aos testes in vitro para avaliagdo da potén-
cia de imunobioldgico, conforme descrito pela OMS
(TRS 987/2012), a abordagem considerada adequada e
validada para demonstrar resposta imune especifica é:

(A) quantificagdo de citocinas especificas liberadas por
células imunes ativadas em cultura.

(B) contagem de células apoptoéticas apds exposigéo ao
antigeno em linhagem de células neurais.

(C) medida da viabilidade de fibroblastos pulmonares
em cultura apds exposigao ao antigeno.

(D) avaliacdo da atividade elétrica de cardiomidcitos
tratados com imunobioldgicos.

(E) analise morfologica de hepatdcitos incubados com
soros vacinais.

Segundo a diretriz ICH S6 (R1), a avaliagdo de anticorpos
antifarmacos (ADA) em estudos n&o clinicos deve ser con-
siderada quando

(A) ha aumento linear esperado na exposigao plasmatica
em diferentes doses.

(B) ha diminuigdo progressiva da resposta farmacodina-
mica esperada, sem alteragédo na formulagao.

(C) a biodisponibilidade oral da molécula é inferior a
50%.

(D) a meia-vida de eliminacdo permanece constante em
todas as espécies testadas.

(E) avacina contem adjuvantes com efeito irritante local
em camundongos.
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63.

64.

65.

Durante a avaliagdo pré-clinica da eficacia de um imu-
nobiolégico com agéo antitumoral em um modelo murino
xenotransplantado com células tumorais humanas, qual
dos seguintes parametros representa o principal desfecho
primario a ser monitorado?

(A) Reducao progressiva do volume tumoral ao longo do
tempo.

(B) Taxa de apoptose em células esplénicas ndo tumorais.

(C) Aumento da concentragdo plasmatica de proteinas
de fase aguda.

(D) Alteragdo do comportamento locomotor espontaneo
dos animais.

(E) Peso do bago apds 30 dias de tratamento.

Durante o planejamento de um ensaio pré-clinico de
eficacia de um imunobiolégico com mecanismo de agao
baseado em anticorpos neutralizantes, a equipe opta por
utilizar um modelo animal.

Assinale a alternativa que apresenta o critério que deve
ser prioritariamente atendido na selegdo da espécie ani-
mal a ser utilizada, segundo o Guia brasileiro de produgéo,
manutengdo ou utilizagdo de animais em atividades de
ensino ou pesquisa cientifica do CONCEA (2023).

(A) Historico positivo de resposta em estudos toxicolé-
gicos anteriores com a mesma substancia.

(B) Capacidade da espécie de expressar epitopos reco-
nhecidos pelo sistema imune adaptativo humano.

(C) Facilidade de obtengao comercial da espécie e pro-
tocolos padronizados de contencgao.

(D) Baixo custo de manutencgao associado a robustez de
parametros bioquimicos de referéncia.

(E) Presenca de pelo denso e homogéneo para facilitar
a padronizagao da via subcutanea de administragao.

De acordo com o principio dos 3Rs (NC3Rs) e as reco-
mendagbes da OMS (TRS 987/2012), qual das estraté-
gias a seguir € mais adequada para substituir estudos
in vivo de potencial vacinal, sempre que validada?

(A) Quantificacdo de mediadores inflamatérios inespeci-
ficos em fluidos corporais.

(B) Medigao da ativagdo mitocondrial em células-tronco
multipotentes expostas a vacina.

(C) Avaliagéo da geracao de resposta humoral especifica
utilizando ensaios funcionais baseados em anticorpos
neutralizantes.

(D) Estimativa indireta da eficacia com base na estabili-
dade térmica da formulacgao vacinal.

(E) Analise espectrofotométrica da viscosidade do vei-
culo adjuvante antes e apds incubagao.
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66.

67.

68.

Um estudo de toxicidade com 4 grupos experimentais
(n=10 cada) foi realizado testando-se diferentes doses
de uma substancia em roedores. Para comparar os ni-
veis de ALT entre os grupos, considerando distribuigdo
normal e varidncias homogéneas, o teste estatistico mais
adequado é:

(A) ANOVA de uma via.

(B) Teste de Friedman.

(C) Teste de Wilcoxon pareado.
(D) Correlagao de Sperman.

(E) Regressao logistica.

Durante a analise de um estudo de 90 dias (OECD 408),
foi observado que a dose mais alta produziu uma redu-
¢ao significativa (p < 0,05) nos niveis de hemoglobina.

Em termos estatisticos, isso indica que
(A) existe a certeza de que a substancia causa anemia.

(B) aredugao da hemoglobina ocorreu por erro de amos-
tragem.

(C) a substancia deve ser considerada segura, pois
p < 0,05 indica auséncia de efeito toxico.

(D) ha uma diferenga estatisticamente significativa, mas
a relevancia biolégica precisa ser avaliada.

(E) os resultados s&o inconclusivos, pois p < 0,05 n&o é
confiavel em estudos com animais.

De acordo com Zhang et al. (2023), na substituicao de
métodos in vivo por ensaios in vitro de poténcia vacinal,
qual das abordagens é essencial para garantir a validade
dos dados obtidos e sua aceitagao regulatoria?

(A) Reduzir o ndmero de réplicas por amostra para
melhorar a reprodutibilidade.

(B) Utilizar exclusivamente células-tronco indiferencia-
das como modelo universal.

(C) Garantir que os ensaios sejam conduzidos com tripli-
catas em todos os casos.

(D) Avaliar apenas parametros citotéxicos geais como
substitutos de resposta imune.

(E) Demonstrar correlagdo funcional com mecanismo de
acgao do imunobioldgico.
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69.

70.

Em um estudo de toxicidade subcrdnica, o peso hepatico
relativo aumentou significativamente nos grupos tratados
com doses médias e altas de um composto experimental.
A equipe representou esses dados em um grafico de bar-
ras com média e desvio padrdo, mas nao indicou valores
depoun.

Qual seria a forma mais técnica e estatisticamente
adequada de apresentar esses dados em relatorio ndo
clinico?

(A) Grafico de barras com média + erro padrao e marca-
¢ao da significancia estatistica.

(B) Grafico de pizza com porcentagem do peso hepatico
sobre o peso total do corpo.

(C) Gréafico de linha com pesos absolutos e sem disper-
sdo para simplificar a visualizagao.

(D) Grafico de dispersao sem legenda ou identificagao
de grupo.

(E) Apenas texto descritivo no relatério, omitindo a
representagao grafica.

Durante um ensaio in vitro com cultura celular para ava-
liacdo da citotoxicidade de uma nova formulagéo vacinal,
foram observadas variagdes nos valores de viabilidade
celular entre as réplicas, com um coeficiente de variagéo
(CV) superior a 30%. Segundo as boas praticas labora-
toriais (BPL) e interpretagao estatistica, como esse dado
deve ser tratado e relatado?

(A) Os dados devem ser descartados automaticamente,
e 0 ensaio repetido sem justificativa.

O desvio elevado indica variabilidade aceitavel em
ensaios bioldgicos, devendo ser incluido sem ajustes.

(B)

(C) E necessario agrupar os dados com outro experi-

mento semelhante para reduzir o CV artificialmente.

(D) A alta variabilidade deve ser relatada e investigada,
e o resultado interpretado com cautela em fungéo da
possivel instabilidade experimental.

(E) Apenas a média deve ser apresentada, pois o CV
nao é relevante em toxicologia in vitro.
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71.

72.

Durante a revisdo de um dossié néo clinico submetido a
ANVISA, a agéncia identificou duas falhas: i) a auséncia
de justificativa da escolha da via de administragao nos
estudos in vivo e ii) a auséncia de controle negativo ade-
quado no ensaio de toxicidade reprodutiva.

A melhor abordagem técnica regulatdria para corrigir
essas pendéncias é:

(A) redigir uma nota explicativa geral e solicitar que os
dados sejam avaliados com base na literatura.

(B) apresentar uma revisdo teérica dos mecanismos
farmacolégicos como justificativa para a auséncia

de controle.

solicitar a ANVISA a aceitagdo dos dados com base
no historico clinico de compostos similares.

enviar uma carta assinada pelo coordenador cientifico
declarando que a via de administragéo foi baseada em
consenso interno.

submeter uma verséo revisada do relatério técnico
com adendo metodoldgico validado e propor a repe-
ticdo do estudo com controle adequado.

Durante a preparacao do dossié nao clinico de um imu-
nobioldgico para a submissdo ao 6rgao regulador, com
base nas diretrizes ICH M3 (R2), OECD (408 e 409), BPL
(Inmetro) e na legislagéo nacional, o item essencial para
compor o dossié técnico-cientifico obrigatério é:

(A) orelatodrio executivo com analise descritiva dos resul-
tados e referéncia cruzada para artigos de suporte.

a ficha técnica da substancia ativa com dados fisico-
-quimicos e estabilidade em condig¢des controladas.

(B)

o certificado de pureza analitica emitido pelo fornece-
dor da substancia padrao com rastreabilidade de lote.

o relatério completo do estudo nao clinico, incluindo
justificativa da espécie animal, plano experimental,
dados brutos, métodos, analiticos e andlise estatistica.

o resumo narrativo do protocolo aprovado pelo CEUA,
com declaragao ética e cronograma de execugao.
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73.

74.

Durante a submissao de um dossié que contém ensaios
in vitro substitutivos aos testes de poténcia vacinal in vivo,
qual dos seguintes elementos é fundamental para que
o estudo seja aceito, conforme as orientagbes da OMS
(TRS 987/2012) e as exigéncias metodoldgicas reconheci-
das pela a ANVISA?

(A) Inclusdo de resultados com variagdo interensaio
inferior a 10%, mesmo na auséncia de comparabili-
dade com modelo in vivo.

Demonstragdo de auséncia de viés laboratorial por
meio de condugéo do ensaio por dois técnicos dife-
rentes em horarios distintos.

Demonstragdo de correlagdo funcional com o
mecanismo de agdo do imunobioldgico e utilizagdo
de controles validados com desempenho consistente.

(D) Apresentagcdo da curva dose-resposta compativel
com os padrdes historicos da literatura para farma-
cos de mesma classe sem dados brutos.

(E) Descrigao do protocolo adaptado de guia internacio-
nal reconhecido, sem necessidade de repeticdo ex-

perimental se o método estiver publicado.

No contexto do desenvolvimento de vacinas, especial-
mente na avaliagao de poténcia e toxicidade, a substitui-
¢ao de métodos in vivo por in vitro tem avangado, como
destacado por Zhang et al. (2023) e pelas diretrizes da
OMS (TRS 927/2005 e 987/2012).

Assinale a alternativa que apresenta um exemplo valida-
do de substitui¢do parcial do teste in vivo na avaliagao da
poténcia de vacinas.

(A) Uso de organoides hepaticos para avaliagao da neu-
rotoxicidade de adjuvantes.

(B) Teste de ativagdo de mondcitos humanos (MAT).

(C) Administragdo de vacinas atenuadas em embrides
de galinha para andlise de imunogenicidade.

(D) Ensaios de migragao celular em cultura 3D.

(E) Quantificagéo de anticorpos por ELISA.
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75. A validagdo de um método alternativo ao uso de animais

76.

envolve uma sequéncia estruturada de etapas, com foco
em assegurar a confiabilidade, a reprodutibilidade e a re-
levancia do ensaio proposto. Considerando os principios
estabelecidos pela OECD (408 e 409), NC3Rs e pelas
diretrizes da OMS (TRS 927/2005 e 987/2012), assinale
a alternativa que descreve corretamente a sequéncia de
etapas para a validagdo de um novo método alternativo.

(A) Desenvolvimento do método — caracterizag&o técnica
— estudos interlaboratoriais sob BPL — avaliagao por
especialistas independentes — reconhecimento regu-
latério.

Elaboracao de parecer pela comissao de ética institu-
cional — envio para a aprovagao da autoridade sanita-
ria local — comparagao com dados clinicos — publica-
¢ao cientifica.

Escolha de modelo tridimensional humano — execugéo
do teste em um unico laboratério — envio direto aos 6r-
gaos reguladores — aplicagao clinica.

Revisdo por autoridade sanitaria local — execugao de
estudos epidemiolégicos — definicdo do protocolo —
validagéo por laboratério de referéncia — aprovagao
automatica.

Testes preliminares em modelo animal — substituigao
imediata por modelo in vivo — andlise de custo-bene-
ficio — divulgagéao em banco de dados internacional.

Em um laboratério de pesquisa que desenvolve imuno-
biolégicos, a principal finalidade das Boas Praticas de
Laboratério, segundo o Inmetro, é:

garantir que o produto seja economicamente viavel.

reduzir o numero de testes estatisticos usados em
relatorios.

padronizar procedimentos para assegurar a quali-
dade, a integridade e a rastreabilidade dos dados
gerados.

otimizar o tempo de desenvolvimento de medica-
mentos.

reduzir a necessidade de ensaios com humanos.
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77.

78.

De acordo com o guia do Inmetro Monitoramento do
Programa de Boas Préticas de Laboratorio, a responsa-
bilidade principal do diretor do estudo, em um laboratério
que desenvolve vacinas, € a de

(A) representar o ponto Unico de controle do estudo,
com a responsabilidade final sobre toda a condugao
cientifica do mesmo.

incluir a nomeacéao e a efetiva organizagado de uma
equipe com um numero adequado de colaboradores.

emitir as licengas sanitarias do estudo.
supervisionar apenas estudos clinicos.

avaliar a resposta imune de cada voluntario.

Qual é a melhor pratica para assegurar que todas as
equipes envolvidas (toxicologia, farmacologia, regulagéo)
estejam alinhadas no desenvolvimento de um novo imu-
nobiolégico, de acordo com BPL (Inmetro), ICH M3(R2)
e ICH S6(R1)?

(A) Reunides técnicas coordenadas por areas-chave,
sem obrigatoriedade de registro formal, desde que
haja consenso entre os lideres.

Compartilhamento de dados em tempo real por meio
de plataforma colaborativa, com autorizagdo da
geréncia, dispensando protocolos escritos.

Reunibes programadas de revisao interfuncional,
com ata registrada, plano de acgéao e integragéo dos
registros conforme exigéncias de rastreabilidade.

(D) Atualizagéo continua por e-mail institucional entre os
lideres das areas, centralizando decis6es na equipe
de farmacologia.

Reunides mensais exclusivamente entre os represen-
tantes das éareas regulatoria e clinica, com repasse
informal posterior para os demais setores.
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79.

80.

Durante a execugéo de um estudo nao clinico para uma
nova vacina, um técnico percebe que houve um desvio
de procedimentos. Segundo o Monitoramento do Pro-
grama de Boas Praticas de Laboratério do Inmetro, qual
deve ser a conduta mais apropriada?

(A) Avaliar internamente o impacto do desvio e decidir se
o0 registro é necessario em consenso com o gerente
do setor.

Reportar imediatamente ao diretor do estudo, regis-
trar formalmente o desvio e justificar tecnicamente a
ocorréncia.

Corrigir o procedimento em siléncio e informar ape-
nas se houver impacto dos dados estatisticos.

Relatar o ocorrido a coordenagao de qualidade para
que esta tome a decisdo sobre documenta-lo ou néo.

Aguardar o término do experimento para avaliar se o
desvio compromete os resultados e decidir sobre o
registro posteriormente.

Durante a fase de pds-comercializagdo de um imunobio-
I6gico, a equipe detecta uma reagéo adversa rara.

Qual medida esta alinhada com as boas praticas e o
trabalho interdisciplinar, da equipe?

(A) Aguardar a confirmacao estatistica da casualidade
antes de notificar oficialmente, evitando gerar alarme
prematuro.

Discutir o caso com a equipe médica responsavel e
arquivar a ocorréncia como dado interno até novas
evidéncias.

Informar o evento ao fabricante e seguir o plano
interno de monitoramento até atingir o niumero mini-
mo exigido para notificagéo.

Notificar a autoridade regulatdria e convocar analise
multidisciplinar para reavaliar o risco-beneficio, mes-
mo que a causalidade ainda n&o esteja estabelecida.

(E) Atualizar a base de dados interna da empresa e
encaminhar o relatério técnico ao setor regulatério
ao final do ciclo trimestral.
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