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b) prestação de serviços 

O Instituto Pasteur, desempenha uma função única, como prestadora de serviço à Saúde Pública com foco em raiva. Para conhecimento, apenas em 2019, foram realizados:

Exames Laboratoriais de Raiva: 33.559 amostras recebidas, gerando 27.565 análises de sorologia, 12.308 análises de pesquisa de vírus. Caracterização genética de vírus da raiva para vários Estados do Brasil. Diagnóstico ante-mortem de 14 pacientes suspeitos de raiva totalizando 54 amostras analisadas entre soro, líquor, saliva, folículo piloso e/ou sistema nervoso central, com 1 caso positivo.

Produção de insumos laboratoriais: 04 lotes de Conjugado Fluorescente para Diagnóstico de Raiva (310 mL); fornecimento de 61 frascos de conjugado (anticorpo anti-vírus da raiva conjugado à FITC e utilizado como reagente no diagnóstico laboratorial), vírus, células, soros e controles padrão à Rede Nacional de Laboratórios.

Aquisição/distribuição de insumos para vacinação contra raiva em cães e gatos: 5.200.000 seringas (R$ 602.680,00), 5.200.000 agulhas (R$ 685.400,00), material gráfico (R$ 147.670,00)

Treinamentos/Capacitações:

•
XII Seminário de Vigilância e Controle da Raiva no Estado de São em águas de Lindóia participação de294 profissionais. 

•
Treinamento técnico em diagnóstico da raiva e isolamento viral em camundongos e em cultura de células, nas técnicas de soroneutralização e diagnóstico molecular da raiva: 02 profissionais do INDEA/MT, 02 profissionais do LFDA/Pernambuco, 01 profissional do Instituto Pasteur de Buenos Aires/Argentina

•
Curso de Especialização em Vigilância laboratorial da raiva: 08 bolsistas

•
Programa de Residência em Área Profissional da Saúde - Medicina Veterinária FMVZ/USP: 4 palestras para os residentes médicos veterinários do HOVET/USP.

•
Atividades de treinamento em profilaxia da raiva: Médicos do CVE e coordenadores estaduais de controle da raiva, parceria Ministério da Saúde.

· Evento do Dia Mundial contra a Raiva - “Instituto Pasteur de portas abertas – Todos juntos contra a raiva”. Mais de 1500 participantes, contando com a população dos estudantes do ensino fundamental 1 e 2 da rede pública da escola estadual Rodrigues Alves. 
· c) patentes

NADA a DECLARAR
d) captação de recursos externos 

· -Convênio nº 35789/2011 (SICONV 767626/2011): Contrato estabelecido entre Ministério da Saúde e a Secretaria de Estado da Saúde de São Paulo visando o fortalecimento do Sistema Único de Saúde – SUS, por meio da descentralização de programa de trabalho mediante a conjugação de recursos em ação conjunta e integrada, com a finalidade de dar apoio técnico e financeiro para ser desenvolvido no Instituto Pasteur o projeto intitulado “Purificação de ribonucleoproteínas do vírus da raiva por meio de cromatografia de afinidade para a produção de conjugado fluorescente”.O projeto objetivou: aplicar metodologias de purificação de ribonucleoproteínas, para a produção de conjugados destinados ao diagnóstico laboratorial da raiva pelo teste de imunofluorescência direta; produzir lotes do reagente em elevados níveis de especificidade e  títulos; e distribuir o conjugado fluorescente produzido para a rede de laboratórios credenciados junto ao Ministério da Saúde para o diagnóstico da raiva no Brasil, possibilitando uma melhor vigilância epidemiológica por meio do diagnóstico laboratorial e a intensificação da pesquisa científica em raiva. Os valores destinados totalizaram R$ 937.502,00, sendo distribuídos R$ 400.000,00 para aquisição de equipamentos e outros materiais permanentes e R$ 537.502,00 para custeio de materiais de consumo e serviços, com execução prevista para o período de vigência do Convênio iniciada em 30/12/2012 e finalizada em 15/04/2017.
· AUXÍLIO À PESQUISA Auxilio CNPq - Projeto:Rt-pcr em tempo real para diagnóstico antemortem de raiva humana. Coordenadora: Karin Corrêa Scheffer. Instituição/UF/País: Instituto Pasteur - SP – Brasil.Agência financiadora: CNPQ Vigência:01/06/2017-31/05/2020 Valor R$29.000,00
· AUXÍLIO À PESQUISA Projeto: Estudo da patogenia e imunopatologia em camundongos infectados com o RABV isolados de morcegos insetívoros. Agência financiadora Dra. Iana Suly Santos Katz Vigência: 01/02/2018 a 31/01/2020. Agência financiadora: FAPESP Valor: R$102.335,44
· Estudo de linhagens genéticas do vírus da raiva específicas aos morcegos Desmodus rotundus e Artibeus spp. por meio da análise genômica de populações virais isoladas destes reservatórios utilizando-se o sequenciamento na plataforma Illumina MiSeqNST Agência financiadora: FAPESP Valor: R$ 115.443,60 -01/02/19 31/01/21
· Prestação de serviços para empresas privadas –Análise de sorologia animal e Conjugado Fluorescente da raiva–Fundo Especial de Despesas do Instituto Pasteur
Resumo da captação de recursos externos para projetos de pesquisa de 2011 a 2019
	N
	Projetos
	Responsável
	Vigência
	Valor em R$
	Agência de Fomento

	1
	Produção de anticorpos monoclonais contra vírus da raiva isolados de espécies silvestres do Brasil.
	Luciana Botelho Chaves
	2011
	500.000,00
	Ministério da Saúde

	2
	Identificação de mutações em diferentes variantes do vírus da raiva após sucessivas inoculações em camundongos
	Helena Beatriz de Carvalho Ruthner Batista
	01 de outubro de 2013 - 30 de setembro de 2015


	101.000,00
	FAPESP

Auxílio à Pesquisa – Regular

Processo nº:13/15760-0



	3
	Identificação de diferentes espécies de mamíferos envolvidos na epidemiologia da raiva como reservatórios ou hospedeiros pelo sequenciamento do gene citocromo b do DNA mitocondrial
	Pedro Carnieli Júnior
	01 de março de 2014 - 29 de fevereiro de 2016


	101.000,00
	FAPESP

Auxílio à Pesquisa – Regular

Processo nº: 13/23650-0

	4
	Raiva em silvestres terrestres da região Nordeste do Brasil: epidemiologia molecular e detecção da resposta imune


	Silvana Regina Favoretto
	01 de março de 2015 - 31 de agosto de 2017
	213.891,80
	FAPESP

Auxílio à Pesquisa – Regular

Processo nº: 14/16333-1



	5
	Resposta inflamatória in situ e morte neuronal em sistema nervoso central de casos de raiva humana transmitida por cão
	Elaine Raniero Fernandes
	
01 de março de 2015 - 28 de fevereiro de 2017


	139.872,34
	FAPESP

Auxílio à Pesquisa – Regular

Processo nº:14/10186-7


	6
	Identificação de genes reguladores da intensidade da inflamação aguda e suas interações com micro RNAs no desenvolvimento de artrite experimental


	Marcelo de Franco
	01 de setembro de 2015 - 28 de 

fevereiro de 2018


	217.000,00
	FAPESP

Auxílio à Pesquisa – Regular

Processo nº: 14/18060-2

	7
	Estudo da neuroinvasividade e neurovirulência do vírus da raiva em amostras de sistema nervoso central de bovinos
	Enio Mori
	01 de março de 2016 - 31 de agosto de 2018


	90.750,00
	FAPESP

Auxílio à Pesquisa – Regular

Processo nº: 15/17807-0

	8
	Análise metagenômica no trato respiratório de diferentes espécies de morcegos
	Helena Beatriz de Carvalho Ruthner Batista


	01 de abril de 2016 - 31 de março de 2018
	134.306,00
	FAPESP

Auxílio à Pesquisa – Regular

Processonº:15/25367-0

	9
	Projeto de aplicação de recursos da reserva técnica para infraestrutura institucional de pesquisa - FAPESP
	Helena Beatriz de Carvalho Ruthner Batista
	01 de fevereiro de 2017 - 31 de janeiro de 2018
	33.124,50
	FAPESP

Auxílio à Pesquisa - Reserva Técnica para Infra-estrutura Institucional de Pesquisa

Processo nº: 16/23184-8



	10
	Filogeografia do vírus da raiva isolados de bovinos e equinos transmitido pelo morcego hematófago Desmodus rotundus no estado de São Paulo
	Pedro Carnieli Júnior
	01 de julho de 2017 - 30 de junho de 2019
	74.000,00
	FAPESP

Auxílio à Pesquisa – Regular

Processo nº: 17/06089-4



	11
	- Projeto:Rt-pcr em tempo real para diagnóstico antemortem de raiva humana.
	Karin Corrêa Scheffer Ferreira
	2017-2020
	29.000,00
	CNPq

Auxílio à pesquisa – chamada Universal

Processo nº: 404065/2016-3

	12
	Patogenia e imunopatologia do vírus da raiva isolados de morcegos insetívoros em camundongos infectados


	Iana Suly Santos Katz
	01 de fevereiro de 2018 - 31 de janeiro de 2020


	102.355,44
	FAPESP

Auxílio à Pesquisa – Regular

Processo nº: 17/08215-7

	13
	Estudo de linhagens genéticas do vírus da raiva específicas aos morcegos Desmodus rotundus e Artibeus spp. por meio da análise genômica de populações virais isoladas destes reservatórios utilizando-se o sequenciamento na plataforma Illumina MiSeq


	Juliana Galera Castilho Kawai
	01 de fevereiro de 2019 - 31 de janeiro de 2021
	115.443,60
	FAPESP

Auxílio à Pesquisa – Regular

Processo nº: 18/16000-3

	14
	Avaliação do ensaio LN34 Pan-Lyssavirus de RT-PCR em tempo real para detecção de diferentes variantes ou linhagens genéticas do vírus da raiva (RABV) brasileiras


	Enio Mori
	01 de setembro de 2019 - 31 de agosto de 2021
	15.000,00
	FAPESP

Auxílio à Pesquisa – Regular

Processo nº: 19/02637-2


Total: R$ 1.866.743,38
2. Em que os Institutos de Pesquisa sob responsabilidade desta secretaria, regulamentados pela Lei Complementar 125/1975, colaboram para o desenvolvimento socioeconômico do Estado e para o bem estar da sociedade?

Resultados mais relevantes sobre a economia e/ou a qualidade de vida decorrente da pesquisa no instituto.

Informação e educação para prevenção, vigilância e controle da raiva 

Um importante componente para a prevenção, vigilância e controle da raiva é a atualização contínua, técnica e científica, dos profissionais de saúde. No estado de São Paulo, o Instituto Pasteur, por meio de pesquisa científica e inovação tecnológica, vem contribuindo para a ampliação do conhecimento em temas relativos à raiva e outras encefalites virais dos animais. Isto reflete na reformulação de ações dos programas de vigilância e controle da raiva e de outras zoonoses, de competência dos municípios, com impactos na saúde da população e redução de gastos assistenciais em decorrência de casos humanos de raiva. Por ser Laboratório de Referência Nacional para o Ministério da Saúde e Centro Colaborador da Organização Mundial de Saúde em Raiva para a América Latina, a atuação do Instituto Pasteur repercute no Brasil e América Latina. 

O Instituto elabora normativas, diretrizes técnicas e materiais educativos para subsidiar as ações municipais. Além disso promove a capacitação contínua, técnica e científica, dos profissionais da vigilância em saúde e da rede laboratorial de diagnóstico da raiva do Brasil, por meio da realização de seminários anuais, oficinas regionais, treinamentos in loco, cursos teóricos e práticos, palestras, dentre outros.

Além da capacitação técnica, o Instituto inovou em 2016, quando realizou um evento para celebrar o Dia Mundial contra a Raiva, “ Instituto Pasteur de Portas Abertas”, que contou com teatro, filme, caverna cenográfica de morcegos e atividades lúdicas sobre prevenção e controle da raiva, com a finalidade de divulgar conhecimento sobre a doença à comunidade. Esse evento vem acontecendo anualmente e em 2019 conseguiu a participação de mais de 1500 pessoas incluindo a apresentação específica para estudantes do ensino fundamental 1 e 2 da rede pública da escola estadual Rodrigues Alves.
O Instituto Pasteur reconhece a ligação entre a saúde humana, saúde dos animais e do meio ambiente e ainda como os animais desempenham importante papel na vida das pessoas, quer seja na alimentação, trabalho, companhia, dentre outros e, desta forma, tem envidado esforços colaborativos com várias instituições, tais como a Secretaria de Agricultura e Abastecimento e Secretaria do Meio Ambiente do Estado de São Paulo, com vistas à contribuir na harmonia da interação humano-animal-ecossistema e assim alcançar melhor qualidade de vida das pessoas e sociedade. 

Impacto da Produção de Conjugado fluorescente Antivírus da Raiva no monitoramento da circulação viral no estado de São Paulo e Brasil.

O Brasil alcançou níveis adequados de controle da raiva nas regiões sul e sudeste do país e caminha na mesma direção nas demais regiões, diminuindo consideravelmente a incidência da doença, especialmente em humanos e em cães e gatos. Esse cenário impõe a necessidade de contínuo monitoramento da circulação viral por meio de análises laboratoriais para definição de ações efetivas de vigilância epidemiológica.

Pesquisas desenvolvidas no Instituto Pasteur possibilitaram a implantação de metodologia de purificação de proteínas do vírus da raiva, bem como sua utilização para a produção de Conjugado fluorescente Antivírus da Raiva (CAR), o qual é reagente revelador dos testes laboratoriais que envolvem a imunofluorescência direta, empregados rotineiramente no diagnóstico da raiva.

Com a aplicação de resinas e técnicas cromatográficas modernas, foi possível o desenvolvimento de métodos de purificação que levaram a um avanço significativo para obtenção de proteínas virais com elevado grau de pureza, possibilitando a produção do reagente CAR altamente específico, o que vem auxiliando na padronização de novas metodologias para diagnóstico laboratorial e também para pesquisas científicas em relação à raiva.

Considerando que somente no estado de São Paulo são realizados anualmente cerca de 40.000 testes diagnósticos com uso de CAR, a adoção da produção de conjugados fluorescentes em nossas instalações, além de desonerar significativamente as atividades administrativas necessárias para aquisições do reagente por importação, proporcionou uma economia estimada em R$ 500.000,00 ao ano e, possibilitou ao Instituto Pasteur de São Paulo, laboratório de referência nacional para o Ministério da Saúde, auxiliar na vigilância e controle da raiva em todo o Brasil. 

-Inserção da técnica de imuno-histoquímica convencional e do teste rápido de imuno-histoquímica como ferramenta complementar para diagnóstico da raiva e outras infecções virais

O Instituto Pasteur é um centro de referência Nacional no diagnóstico e pesquisa da raiva e, recentemente consagrou-se Centro Colaborador da Organização Panamericana de Saúde/Organização Mundial de Saúde (OPAS/OMS) para diagnóstico da raiva na América Latina. A inserção de novas metodologias diagnósticas e de pesquisa para raiva e outros agentes virais no rol de ferramentas já existentes no Instituto Pasteur é de grande valia, representando um ganho em relação a confiabilidade de resultados e oportunidades de novas pesquisas. Neste sentido a implementação efetiva da técnica de imuno-histoquímica tanto a convencional quanto o teste rápido de imuno-histoquímica poderão contribuir para estudos de detecção viral e imunopatologia. Através da imuno-histoquímica convencional, além detecção de agentes infecciosos de interesse, pode-se realizar diagnóstico diferencial ou ainda avaliar a interação vírus/ hospedeiro, através da investigação da resposta imune in situ. Esses estudos contribuem para um melhor entendimento da patogenia viral e, servem como base para desenvolvimento de estratégias terapêuticas com maior eficácia e menor custo, influenciando diretamente na sobrevida e qualidade de vida dos pacientes acometidos pela raiva. 

Em relação ao teste rápido de imuno-histoquímica, a vantagem como o próprio nome já diz é a possibilidade de se realizar o diagnóstico para raiva em cerca de duas horas, com a mesma sensibilidade e especificidade da técnica de imunofluorescência direta, considerada padrão ouro para esse tipo de diagnóstico. Além da rapidez, outra vantagem do teste é o baixo custo quando comparado à imunofluorescência e a testes moleculares, o que causa impacto diretamente na economia, principalmente em regiões e países em desenvolvimento. A aplicação do teste rápido de imuno-histoquímica pode estender-se além do ambiente laboratorial, podendo ser utilizado em estudos de campo, favorecendo um diagnóstico rápido e preciso in loco à pesquisa. Diante das inúmeras vantagens do teste rápido de imuno-histoquímica, vale ressaltar que há um esforço internacional de pesquisadores renomados no campo da raiva, buscando evidências científicas para solicitação da validação do teste junto à Organização Mundial de Saúde (OMS), para que o mesmo esteja no rol de metodologias preconizadas para diagnóstico da raiva.
Tanto a técnica convencional quanto o teste rápido de imuno-histoquímica podem ser aplicados não só para o diagnóstico e pesquisa da raiva, como para outros agentes virais de interesse, contribuindo para ampliação da missão institucional e para avanços tecnológicos e científicos.

-Isolamento em cultivo celular para fins de diagnóstico do vírus da raiva

O isolamento viral em cultura de células (IVCC) N2A vem sendo realizado desde 2004 no Instituto Pasteur. Após estudo realizado por Castilho et al. (2007), realizou-se a substituição do isolamento viral em camundongos (IVC) pela técnica em células, primeiramente para amostras de morcegos, sendo que ao longo dos anos, amostras de outras espécies também passaram a ser inoculadas em células. Ao se adotar esse procedimento, houve uma redução expressiva na quantidade de camundongos inoculados para fins de diagnóstico, visto que para cada amostra, oito animais eram inoculados. Em um levantamento realizado pela Comissão de Ética no Uso de Animais (CEUA) do Instituto Pasteur verificou-se que entre os anos de 2013 à 2016, houve uma redução de 47,99% (2013: 11.802 animais; 2016: 5.664 animais) no número de animais utilizados no diagnóstico do vírus da raiva. A substituição da técnica de isolamento viral em camundongos pelo isolamento em cultura de células, além do caráter ético, representa uma diminuição de gastos no Instituto. Bones et al. (2015), compararam os custos das duas técnicas levando em consideração custos fixos, custos variáveis, custo total e custo por amostra, e concluíram que o custo é superior ao se utilizar animais vivos. Ao avaliarem o custo variável médio por amostra, verficaram que pela técnica de IVCC o valor ficaria em torno de U$17,00, enquanto que pelo IVC, em U$51,00.

-Identificação de variantes antigênicas e linhagens genéticas do RABV

Apesar da reconhecida estabilidade do RABV, com o avanço das técnicas diagnósticas foi possível apontar características antigênicas e genéticas que permitem identificar a espécie reservatória das amostras enviadas ao diagnóstico.  Com a utilização de anticorpos monoclonais para o estudo do RABV, as variações antigênicas tornaram-se evidentes, porém o advento da biologia molecular permitiu que estes estudos fossem complementados por análises genéticas e filogenéticas, possibilitando a identificação de linhagens genéticas do RABV. Esses estudos têm conduzido a uma profunda reavaliação do conhecimento a respeito da epidemiologia da infecção e da distribuição do vírus na natureza. Devido a correta aplicação das medidas de controle a circulação do RABV característico de cães não foi mais identificada no Estado de São Paulo há mais de 20 anos. O Instituto Pasteur vem desempenhando papel fundamental na vigilância epidemiológica da raiva no Estado de São Paulo através da identificação do vírus circulante nestes casos já que com a utilização das ferramentas de biologia molecular é possível identificar a fonte de infecção de cada caso. Com estas ferramentas foi possível identificar que os casos de raiva em cães e gatos que ocorreram em São Paulo tiveram morcegos como fonte de infecção, portanto, não houve reintrodução do vírus de cães no Estado. Este trabalho é fundamental para a aplicação correta das medidas de vigilância epidemiológica, evitando desperdícios do erário público e principalmente gerando uma rápida resposta a sociedade nos casos em que há envolvimento de seres humanos agredidos por estes animais. O Instituto Pasteur vem realizando a identificação de amostras do RABV de diferentes origens, auxiliando ainda na identificação de novos reservatórios em outras regiões do Brasil. Este foi o caso dos saguis (Callithrix jacchus) e dos cachorros- do- mato (Cerdocyon thous), ambos identificados como reservatórios do RABV na região nordeste do Brasil. Estudos também realizados no Instituto Pasteur permitiram ainda a identificação de sete linhagens genéticas distintas de RABV em sete diferentes espécies de morcegos não hematófagos, fazendo desta instituição referência no controle profilaxia e vigilância da raiva no Brasil. Além disso o Instituto Pasteur realiza a identificação de linhagens genéticas de RABV circulantes em diferentes países da América Latina e oferece treinamento nesta área desempenhando desta forma também seu papel como Centro Referência para América Latina da Organização Mundial da Saúde. 

-Impacto do Sequenciamento de genes do DNA mitocondrial para identificação de espécies.

A identificação das espécies que atuam como reservatórios ou hospedeiros de zoonoses é essencial para o controle e vigilância epidemiológica dessas doenças. Com a evolução da biologia molecular e da bioinformática o sequenciamento genético pode ser utilizado para a identificação de espécies. O sequenciamento de diferentes regiões do DNA mitocondrial, como os genes citocromo oxidase I, citocromo b e da região de controle têm sido utilizados em estudos de sistemática, evolução, ecologia e patogenia. O sequenciamento dos genes do DNA mitocondrial pode ser utilizado como uma alternativa eficaz, ou mesmo, em combinação com a identificação morfométrica. Os vírus são os principais agentes etiológicos das zoonoses emergentes e reemergente em todo o mundo. A raiva é uma doença reemergente causada por um vírus neurotrópico, o vírus da raiva (RABV). O RABV tem diversas linhagens genéticas, mantidas por diferentes reservatórios em diferentes regiões geográficas. No Brasil podem ser identificados reservatórios domésticos e silvestres do RABV como os cães domésticos, o cachorro-do-mato (Cerdocyon thous), o morcego hematófago Desmodus rotundus, os morcegos não hematófagos de diferentes espécies e os saguis do tufo branco (Callithrix jacchus). Portanto, o sequenciamento de genes do DNA mitocondrial de espécies domésticas e silvestres pode auxiliar na melhoria da vigilância da raiva e outras zoonoses.

-Produção de anticorpo monoclonal painel para detecção de vírus circulantes no Brasil

Desde 1996, o laboratório de diagnóstico da raiva do Instituto Pasteur de São Paulo (IP/SP) realiza a caracterização antigênica de vírus isolados de diferentes espécies animais de várias regiões do Brasil, utilizando o painel de oito AcM contra a nucleoproteína viral. Uma análise feita em 330 isolados de diferentes espécies entre os anos de 1996 e 2000 demonstrou 5 variantes antigênicas compatíveis aos perfis observados no painel, duas em cães (AgV1 e AgV2) e três em morcegos (AgV3 de D. rotundus, AgV4 de Tadarida brasiliensis e AgV6 de Lasiurus spp). Outros seis perfis não compatíveis com o painel foram identificados. A maior variabilidade foi observada entre as amostras isoladas de morcegos insetívoros e a variante mais comum encontrada foi a variante 3 de D. rotundus.

No período de 2000 a 2006, o laboratório de diagnóstico do IP/SP analisou 4057 amostras de morcegos encontrados em áreas urbanas da cidade de Ribeirão Preto, no estado de São Paulo, das quais 64 foram positivas para raiva e eram de espécies de hábitos frugívoros ou insetívoros. O estudo antigênico desses isolados identificou a maioria como variantes AgV3 e AgV6, e dois não foram compatíveis com os perfis do painel utilizado.

O IP/SP recebe anualmente cerca de 4.000 amostras de morcegos para o diagnóstico da raiva, desses de 1 a 2% são diagnosticados positivos para a raiva e submetidos à caracterização antigênica por IFI utilizando o painel de oito anticorpos monoclonais. 

Nos últimos anos um grande número de morcegos, de espécies com hábitos alimentares insetívoros, foi diagnosticado positivo para raiva no IP/SP, sendo que na caracterização antigênica cerca de 40% não apresentaram perfis compatíveis com o painel utilizado. O mesmo ocorreu para isolados de canídeos silvestres. Diante ao exposto foi necessária a produção de AcM que complementassem a caracterização das variantes antigênicas circulantes nessas espécies, contribuindo para uma vigilância epidemiológica mais eficaz da doença no Brasil. Sendo assim os estudos permitiram a produção de dois novos anticorpos monoclonais, que em conjunto como os utilizados existentes no painel auxiliam no diagnóstico e na vigilância epidemiológica em nosso país.

-Abordagem da Proteômica na identificação viral 

Método alternativo para o diagnóstico da raiva: Podemos usar a proteômica baseada na espectrometria de massas (EM), visando a análise de amostras que podem estar infectadas por diferente vírus. Esta abordagem possibilita o monitoramento e identificação de todas as proteínas que constituem a partícula viral de diferentes vírus em um único ensaio, sendo uma das grandes vantagens deste ensaio quando comparamos com outras metodologias.

-Importância da pesquisa do Instituto Pasteur no monitoramento das Encefalites Virais

As diversas encefalites virais que acometem humanos têm sido alvo de estudos de pesquisa e vigilância epidemiológica. A raiva é a principal encefalite viral em diversas espécies e vem sendo estudada pelo Instituto Pasteur desde a sua fundação. As encefalites equinas causadas por membros do Gênero Alphavirus podem ser transmitidas por mosquitos aos seres humanos, sendo estes juntamente com os equinos os hospedeiros finais destes vírus, não participando do seu ciclo epidemiológico. A infecção causa doença neurológica severa e morte em cavalos e humanos. O diagnóstico diferencial de alfavírus realizado no sistema nervoso central de equinos negativos para o vírus da raiva recebidos pela seção de diagnóstico do Instituto Pasteur contribui para a vigilância laboratorial destes vírus no estado de São Paulo e outras regiões do Brasil tendo grande impacto para a tomada de medidas de profilaxia uma vez que os equinos podem ser sentinelas para essas encefalites zoonóticas. Desta forma o monitoramento da ocorrência de vírus em equinos é fundamental para o controle da enfermidade. A fim de colaborar ainda mais com a Saúde Pública o Instituto Pasteur tem trabalhado na detecção de alfavírus em equinos, monitorando assim a ocorrência da doença, trabalhando no conceito de Saúde Única e assim evitando a doença em humanos, gerando um impacto direto dos serviços prestados por este Instituto à saúde da sociedade do estado de São Paulo e do Brasil. 

-PCR em Tempo Real: uma alternativa sensível para o diagnóstico do vírus da raiva

A técnica de PCR em tempo real (RT-qPCR) é utilizada em pesquisa no Instituto Pasteur desde 2009 e tem entre suas vantagens maior reprodutibilidade e precisão, pois há a possibilidade de monitorar a quantidade de produto formado (Novais e Pires-Alves, 2004), além disso, há a possibilidade de estudos quantitativos e não apenas qualitativos e a diminuição do risco de contaminação, uma vez que a reação ocorre em um sistema fechado (Rodríguez-Lázaro et al., 2007). Primeiramente, a pesquisa realizada detectou vírus em cérebro e órgãos de morcegos naturalmente infectados, porém estudos estão sendo realizados para padronização da detecção de vírus em amostras de pessoas suspeitas de estarem infectadas com o vírus da raiva (diagnóstico antemortem) o que possibilitará confirmação do resultado mais rapidamente além de identificar a variante/linhagem a qual o vírus pertence, contribuindo na agilidade e no curso do tratamento. Devido a sua maior precisão, o RT-qPCR mostra-se uma técnica mais econômica e representa uma alternativa para o diagnóstico de rotina, pois mostrou-se ser eficiente em detectar vírus da raiva em diferentes órgãos e tecidos extraneurais conseguindo detectar e vírus em baixais concentrações. 

