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Resumo: Este artigo transcorre sobre os métodos de criacdo e aplicabilidade de uma ferramenta de
aprendizagem eletronica (e-learning), desenvolvida para viabilizar a disseminagdo do
conhecimento sobre a tarefa da Analise de Reatividade Epitdpica no processo de transplantes de
orgios e tecidos, bem como capacitar recursos humanos para desempenhar esta tarefa. A
ferramenta em questdo foi denominada EpLearning e ¢é resultante de um projeto académico
desenvolvido no Programa Institucional de Bolsa de Iniciagdo Tecnoldgica ¢ Inovagdo da
Universidade Federal do Piaui (PIBITI-UFPI).

Palavras-chave: Analise Epitopica. E-learning. Sistemas Baseados em Conhecimento.

Abstract: This article takes place on the methods of creation and applicability of an electronic
learning tool (e-learning), designed to facilitate the dissemination of knowledge about the Job
Analysis of Reactivity epitope in the process of organs and tissues transplantation, as well as
empowering human resources to perform this task. The tool is named EpLearning and it is the
outcome of an academic project developed in Institutional Technological Initiation Scholarship
Program and Innovation of the Federal University of Piaui (PIBITI -UFPI ).
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1 Introducao

Tecnologias da Informagdo e Comunicacdo (TICs) exercem um papel cada vez mais importante na forma
de nos comunicarmos, aprendermos e vivermos [1]. Com a ascensdo das TICs o processo de ensino-
aprendizagem tem se adaptado ao surgimento de novas modalidades para a dissemina¢do do conhecimento,
como a e-learning, que se trata de uma modalidade de ensino mediada por computador. Com o auxilio dessa
tecnologia ¢é possivel atender aos interesses de aprendizes com os mais diversos propositos [2].

A utilizagdo de TICs no processo de ensino-aprendizagem virtual por meio de ferramentas de e-learning
dispensa estrutura fisica para encontros entre professores e aprendizes, gastos com materiais impressos € com o0s
recursos humanos necessarios para disseminagdo da informag&o. Em contrapartida, disponibiliza aos aprendizes
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um ambiente virtual, onde o processo de ensino-aprendizagem acontece através da intera¢dao do aprendiz com o
computador ou dispositivo movel, sem restri¢gdes de horarios para estudos e sem limitagdes geograficas.

As Tecnologias Educativas em Saude (TES) sdo ferramentas importantes para o desempenho do trabalho
educativo e do processo de atencdo a saude. Elas integram o grupo das tecnologias leves, denominadas
tecnologias de relagdes, como acolhimento, vinculo, automacao, responsabilizagdo e gestdo [3]. A utilizagdo
desses recursos tecnologicos contempla a existéncia de um objeto de aprendizagem, comumente definido como
recurso digital com caracteristicas de acessibilidade, reusabilidade e interoperabilidade [4].

O uso de TICs modernas e corretamente projetadas pode reduzir os indices de erros clinicos, melhorar o
suporte dos cuidados em saude, aumentar a eficiéncia de tratamentos e melhorar a qualidade de vida de
pacientes. Na area da satde, como em qualquer outra atividade, a informagao deve ser entendida como um
redutor de incerteza, um instrutor para detectar focos prioritarios, levando a um planejamento responsavel ¢ a
execugdo de agdes que condicionem a realidade as transformagdes necessarias [5].

Esses dois campos tecnologicos, TES e TIC, podem ser trabalhados em conjunto no Sistema de
Informacdo em Saude (SIS). Trata-se de um mecanismo de coleta, processamento, andlise e transmissao de
informagdes necessarias para se planejar, organizar, operar e avaliar procedimentos de satde e considera que a
transformagdo de um dado em informacao exige analise, divulgacdo e recomendagdes para a agdo [6].

As TICs possuem vasta aplicabilidade no contexto da educacdo e, atualmente, vém se tornando
importantes ferramentas no auxilio do processo de ensino-aprendizagem também na area da saude [7]. A
Interactive Spaced Education (ISE), por exemplo, ¢ uma ferramenta de e-learning que surgiu como método
inovador para otimizagdo do aprendizado em satide nos cursos de medicina.

O desenvolvimento de TICs na area de saide vem contribuindo também no tratamento de doencas
cronicas. O Sistema Educacional para Auxiliar no Tratamento de Diabetes Mellitus Tipo 2, por exemplo, ¢ um
prototipo de um dispositivo educacional de monitoramento em saude, desenvolvido para permitir a interag@o
com o usuario em tratamento de diabetes mellitus tipo 2 [8].

A ampla utilizacdo de recursos tecnoldgicos no aperfeigoamento de diversas areas da satide ¢ as
vantagens oferecidas pelas TICs na disseminagdo do conhecimento aliadas as necessidades do Laboratério de
Imunologia e Biologia Molecular (LIB) da Universidade Federal do Piaui culminaram no desenvolvimento de
uma ferramenta de ensino-aprendizagem eletronica, denominada EpLearning, criada para capacitar profissionais
para a execucdo da tarefa de Andlise da Reatividade Epitdpica —tarefa de extrema importancia para a avaliagdo
de risco imunoldgico em transplantes de 6rgaos.

Esse artigo expde as necessidades que levaram a criagdo da ferramenta EpLearning, ressaltando a
relevancia da utilizagdo das TICs para solucionar a problematica inicial e os resultados finais obtidos, bem como
nossos planos para extensio da ferramenta.

A organizagdo deste artigo foi feita da seguinte forma: a secdo 2 Contexto de uso e relevancia da
ferramenta EpLearning. A se¢@o 3 apresenta a metodologia utilizada para o desenvolvimento da ferramenta e a
secdo 4 mostra os detalhes da interface com o usuério e funcionamento da ferramenta EpLearning, além dos
resultados obtidos. Por fim, na se¢do 5, encontra-se a conclusao deste trabalho.

2 Contexto de uso e releviancia da ferramenta EpLearning

A compatibilizagdo entre doadores e receptores ¢ de extrema importancia para a avaliacdo de risco
imunologico em transplantes. Anticorpos anti-HLA reconhecem areas especificas nos antigenos HLA (Human
Leukocyte Antigen), denominadas epitopos. Nos ultimos vinte anos, René Duquesnoy vem descrevendo epitopos
presentes na superficie das moléculas HLA através da identificagdo de grupos de aminoacidos polimorficos ndo-
proprios expostos que determinam a especificidade dos anticorpos anti-HLA [9]. A identificacdo dos epitopos
potencialmente imunogénicos ¢ o objeto de interesse da Analise da Reatividade Epitopica que objetiva indicar os
principais epitopos responsaveis pela imunogenicidade das incompatibilidades HLA entre um par doador-
receptor.
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Uma estratégia efetiva para encontrar um par doador/receptor ideal para o transplante ¢ aplicar algoritmos
de analise epitopica. René Duquesnoy desenvolveu o algoritmo HLAMatchmaker [10] que permite a selegdo de
doadores com disparidades HLA através da identificacdo de antigenos ndo proprios seguros para o transplante
[11]. Todavia, o HLAMatchmaker nao foi capaz de universalizar o uso da reatividade epitdpica porque as
analises de compatibilidade doador-receptor eram dificeis e demoradas de serem feitas, pois utilizavam extensas
planilhas no modelo MS-Excel. O processo de Andlise da Reatividade Epitdpica ¢ complexo e dificil de ser
utilizado na rotina clinica devido a grande demanda de tempo e recursos humanos qualificados para realizar essa
tarefa [12].

Sendo assim, em 2008, o grupo (LIB/UFPI) desenvolveu o programa EpHLA
(http://ephlaconverter.ufpi.br/) que expandiu a funcionalidade do algoritmo do HLAMatchmaker. O EpHLA
facilitou a Anélise da Reatividade Epitopica, pois disponibilizou uma interface grafica e um banco de dados
centralizado, onde os exames de receptores e doadores eram armazenados de forma segura e estruturada em um
base de dados Access [13]. No entanto, o EpHLA ndo previa a realizagdo da Prova Cruzada Virtual Epitopica
(EvXM) entre um doador e multiplos receptores ou entre um receptor e diversos doadores. A EvXM indica de
maneira pratica e segura a ordem de receptores ideais para determinado transplante. Esta ¢ realizada a partir dos
resultados obtidos pelas andlises dos painéis de Andlise da Reatividade Epitdpica e o resultado da tipificagdo
HLA do doador. Assim, basicamente, o procedimento consiste em comparar os dados de tipificagdo HLA do
doador com os do receptor para obter o nimero de compatibilidades e de incompatibilidades, além da pesquisa
de anticorpos especificos contra o HLA do doador. Apds a comparacdo o sistema gera uma lista de receptores
segundo a indicacdo para o transplante.

Para suprir essa necessidade, nos propusemos a desenvolver mais essa funcionalidade e o programa
passou a ser chamado de EpViX [14] (https://epvix.com.br/). O EpViX integra todos os atores envolvidos no
processo de transplante, realiza a prova virtual epitdpica e faz a monitorizagdo pos-transplante da reatividade do
soro do receptor.

Apesar de todo o aparato tecnoldgico que tem sido desenvolvido para apoiar o processo de transplante de
orgdos, a Analise da Reatividade Epitdpica continua a ser uma tarefa complexa e demorada. A despeito de sua
importancia para o transplante, o processo de Analise da Reatividade Epitopica ndo dispde de uma literatura
especifica, além dos recursos humanos capacitados a oferecer um treinamento especifico nesta area ainda serem
limitados em todo o mundo. Essa problematica tem prejudicado a disseminagao e uso do EpVix. Pois para que a
prova virtual epitopica — produto final do EpVix - possa ser realizada é necessario que a analise da reatividade
dos painéis dos receptores em lista de espera esteja finalizada e disponivel para o cruzamento.

Com o objetivo de facilitar o treinamento dos usuarios do EpViX na tarefa especifica da Analise da
Reatividade Epitopica, propos-se a construgdo de uma ferramenta auxiliar de ensino-aprendizagem a distincia,
denominada EpLearning (http://eplearning.pmadt.com.br), capaz de treinar os usudrios inexperientes para
realizarem a Analise da Reatividade Epitopica, via sistema EpVix, bem como fornecer-lhes conceitos de
imunologia essenciais ao processo de analise. O EpLearning facilita o processo de uso do EpVix, pois fornece
um suporte educacional consistente e sempre disponivel para a capacitagdo de novos usuarios no processo de
Analise da Reatividade Epitopica.

3 Desenvolvimento da ferramenta

3.1 Protocolo de estudos

Inicialmente foi realizado um estudo aprofundado da parte tedrica inerente ao tema. O conhecimento
necessario para se fazer a andlise da reatividade epitopica foi adquirido por meio de leitura de artigos de
Imunologia e analise epitopica, e do acompanhamento e orientagdo de especialistas do LIB. As informagdes mais
importantes extraidas nesta fase de desenvolvimento e que foram indispensaveis para o entendimento do
problema, estdo descritas a seguir:

o Single Antigen

Exame laboratorial para pesquisa de anticorpo pré-formado anti-HLA realizado de rotina para todos os
casos que estdo em lista de espera por um 6rgdo de doador falecido. O exame consiste em identificar a
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especificidade do anticorpo anti-HLA isotipo IgG existente no soro do receptor. A técnica utilizada pelo
exame ¢ a leitura da média de fluorescéncia emitida (MFI) a partir da ligacdo do anticorpo com
moléculas recombinantes HLA existentes na superficie de beads marcadas com fluorescéncia em
comprimento de onda diferentes. Cada teste contem 100 beads.

A bead 1 ndo contém nenhum tipo de molécula em sua superficie e por isso é considerada como
a particula controle negativo. A bead 2 contém moléculas de imunoglobulina G humana na sua
superficie e ¢ entdo considerada como a particula controle positivo no teste. As demais beads contém
moléculas HLAs especificas e tinicas sendo importantes para deteccdo de anticorpos com a referida
especificidade.Dessa forma, o teste permite determinar as especificidades de anticorpo anti-HLA
existentes no soro do receptor.

o Self

Alelos proprios do receptor, para os quais nao se espera formacdo de anticorpos. Com base no dogma
da imunologia, que diz que n3o se constroi rejeicdo contra o proprio, os eplets relativos aos alelos
proprios sdo excluidos de todos os demais alelos.

o Cutoff

O cutoff ¢ obtido a partir da analise do indice médio de fluorescéncia (MFI) das 100 beads analisadas
no teste de single antigen. O valor inicial do cutoff pode ser determinado de acordo com o self do
paciente. Para pacientes com valor médio de self menor ou igual a 500 o valor inicial do cutoff ¢ 500,
para pacientes com valor médio de self maior que 500 o valor inicial do cutoff ¢ o valor do self
Definido o cutoff, a analise do painel pode ser realizada. Na analise do painel, valores iguais ou acima
do valor de cutoff sdo considerados positivos e, valores abaixo do valor de cutoff sdo considerados
negativos.

e Eplets

Para cada alelo no painel de reatividade sdo listados os eplets que compde as por¢des da molécula HLA
com possibilidade de imunogenicidade; Os eplets fracamente imunogénicos sdo os que aparecem em
alelos com valor de florescéncia menor que o cutoff, sdo exibidos na cor azul. Os eplets potencialmente
imunogénicos sao 0s que aparecerem apenas em alelos positivos (valor de fluorescéncia maior ou igual
ao valor de cutoff), sdo exibidos na cor amarelo.

e Alelos

Definido o cutoff, os alelos positivos sdo aqueles com MFI acima ou igual ao valor de cufoff'e, os alelos
negativos sdo aqueles abaixo. Os alelos serdo listados como a mismatches aceitaveis se ndo possuirem
nenhum eplet fortemente imunogénico, caso contrario os alelos serdo considerados inaceitaveis.

Dando prosseguimento a pesquisa foram feitas analises de alguns painéis single antigen, disponiveis para
testes, com o intuito de conhecer os procedimentos utilizados pelos analistas e identificar padrdes de analise que
pudessem ser implementados na ferramenta educacional. Nesta etapa houve interagdo constante entre
pesquisadores do LIB e o responsavel pelo desenvolvimento do projeto. Por fim foram selecionadas duas
analises epitopicas distintas, com diferentes niveis de complexidade, para compor os casos de uso da ferramenta.

3.2 Mapeamento do conhecimento

Os ensinamentos propostos pela ferramenta, em forma de dicas textuais, baseiam-se em conhecimento
humano, especificamente de especialistas da area de imunologia que tratam de problemas que necessitam de alto
nivel de pericia para sua solugdo. Para mapear o conhecimento humano para a ferramenta computacional
utilizou-se técnicas de engenharia do conhecimento, onde um especialista humano compartilha seus
conhecimentos e técnicas, utilizados para resolver de forma satisfatoria as situagdes recorrentes da sua area de
especialidade, com um analista de sistemas computacionais especialistas, que faz o mapeamento do
conhecimento humano para o computador. O conhecimento em Analise da Reatividade Epitopica mapeado para
os casos de uso da ferramenta est4 representado nas instrugdes a seguir.

1. O controle positivo deve ser maior que 5000 e o controle negativo menor que 500. Essa analise
deve ser feita antes de iniciar a Analise da Reatividade Epitopica;
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2. Deve ser determinado um valor inicial para o cufoff : Para pacientes com valor médio de self
menor ou igual a 500 o valor inicial do cutoff ¢ 500. Pacientes com valor médio de self maior
que 500, o valor inicial do cutoff ¢ o valor médio do self. Definido o cutoff inicial, pode-se
iniciar a Analise da Reatividade Epitopica;

3. Devem ser desconsiderados todos os eplets em cor azul no painel de Andlise da Reatividade
Epitopica;

4. Deve-se analisar todos os eplets destacados em amarelo ou vermelho, pois estes sdo eplets

reativos e especificos, respectivamente (atentar para os valores de MFI das linhas onde estdo
presentes e o numero de repeti¢des no painel);

5. Apds a andlise dos eplets ¢ hora de compara-los e identificar os principais causadores de
reatividade seguindo os seguintes critérios de selecao:

Eplets mais frequentes no painel;

a
b. Eplets presentes em alelos que ndo possuem outros eplets reativos (eplets especificos);

°©

Eplets que aparecem nos alelos que possuem os maiores valores de MFI;

d. Eplets que s6 aparecem em alelos com altos valores de MFI e que, quando ausente em
um desses alelos com altos valores de MFI, ha uma queda no valor do MFI maior ou
igual a 30%;

e. Em caso de empate, havendo mais de um possivel eplet responsavel pela reatividade,
deve-se consultar o Epitope Registry (https://www.epregistry.com.br) para verificar se o
eplet ¢ confirmado, exposto, provisorio ou indefinido, onde cada uma dessas classes
possui, respectivamente, um peso de valor decrescente.

Além de analisar os eplets/epitopos causadores da reatividade, ¢ preciso ajustar o cutoff @ medida que a
selecdao ou descarte de eplets/epitopos ¢é feita. A determinacdo do cufoff final pode seguir heuristicas diferentes,
dependendo das especificidades de cada caso de Andlise da Reatividade Epitopica, no entanto, para os
especialistas, a melhor heuristica ¢ a que consegue justificar mais alelos reativos com a menor quantidade de
eplets/epitopos selecionados.

3.3 Protocolo de Desenvolvimento

A ferramenta foi implementada em linguagem de programagao orientado a objeto PHP, usando o ambiente
de Desenvolvimento Integrado (Integrated Development Environment - IDE) PhpStorm [15]. Utilizou-se
também a ferramenta Smarty, que ¢ um sistema de templates para PHP [15]. A ferramenta Smarty permite
facilmente separar a logica da aplicacdo (cddigo em PHP) do conteudo de apresentagdo (codigo em HTML). A
estilizacdo da pagina foi feita por meio de CSS que é uma linguagem de folhas de estilo utilizada para definir a
apresentacao de documentos escritos em uma linguagem de marcagao.

A linguagem de programacgdo JavaScript, foi utilizada para controlar o HTML e o CSS e, dessa forma,
manipular o comportamento da pagina (efeitos e animagdes). Usou-se também a metodologia AJAX que designa
um conjunto de técnicas para programacgdo e desenvolvimento web que utiliza tecnologias como JavaScript e
XML para carregar informacdes de forma assincrona. O desenvolvimento em AJAX permite a criacdo de
paginas mais criativas e com maior interagdo com o usuario. A ferramenta funciona em ambiente virtual e
precisa apenas de um computador com browser e internet.

4 Interface com o usuario e funcionamento do EpLearning

A ferramenta EpLearning ¢ um ambiente de treinamento com a interface propositalmente semelhante a
interface do sistema EpVix, sistema para o qual ela se propde a treinar futuros usuarios. A similaridade implica
em consisténcia no treinamento, pois retrata o uso real da ferramenta em um ambiente seguro de simulagdo. A
ferramenta apresenta ao usuario os alelos com os respectivos eplets potencialmente e fracamente imunogénicos.
Para os alelos proprios do receptor espera-se que nao haja formacdo de anticorpos e, portanto o resultado sera
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negativo. Os eplets relativos a esses alelos sdo excluidos de todos os alelos (baseado no dogma da imunologia
que diz que ndo se constrdi resposta imune contra o proprio).

Eplets fracamente imunogénicos aparecem em alelos em que ha formagao de anticorpos em baixos titulos
(alelos negativos). De posse desse resultado, o programa localiza estes eplets nos demais alelos, destaca-os e
marca-os em azul. Eplets potencialmente imunogénicos sdo os eplets exclusivos dos alelos em que o receptor
apresenta altos titulos de anticorpos pré-formados contra o alelo HLA. Estes eplets aparecem em amarelo.

4.1  Video de introducao

A ferramenta dispde de um video de introducdo a analise epitdpica, desenvolvido utilizando a ferramenta
Camtasia Studio (http://camtasia-studio.softonic.com.br/), onde s3o apresentadas as diferentes varidveis
envolvidas no processo de analise: cutoff, controle positivo, controle negativo, alelo, eplet/epitopo, MFI, cores
dos epitopos especificos, entre outras. Essas defini¢des trazem conceitos de imunologia e andlise epitopica
essenciais para o entendimento dos painéis de analise.

4.2 Niveis de analise dos casos de uso da ferramenta

Os casos de uso possuem niveis de complexidade crescente. Para cada caso, conceitos em forma de dicas
textuais pertinentes ao nivel de analise em que o usudrio se encontra serdo introduzidos, conduzindo-o no
processo correto de analise até que o resultado final satisfatorio seja encontrado em cada um dos niveis
percorridos.

A divis@o e composigdo dos niveis de analise foi feita da seguinte forma:

e Para o nivel 1 foi escolhido um painel de analise de grau de complexidade simples, com o objetivo de
levar o usuario a aferir as definigdes disponibilizadas no video introdutoério. Nesse nivel, o usuario pode
analisar se os valores de Controle Positivo e Controle Negativo estdo dentro dos limites aceitaveis,
podendo também criar uma primeira lista de epitopos imunogénicos, que ¢ o objetivo principal da
analise.

e No nivel 2 o usudrio ird dispor de uma andlise de grau de complexidade moderado. Nesse nivel o
usuario encontra muitos eplets suspeitos de serem responsaveis pelas altas taxas de MFI, o que ird
dificultar as suas escolhas. Para identificar os eplets certos, o usuario precisara analisar o painel com
diferentes valores de cutoff para ver quais epitopos se sobressaem em quantidade de repetigdo e a
relevancia dos locais onde aparecem, bem como outros detalhes que lhe serdo apresentados no painel de
dicas.

4.3 Interface da ferramenta

A interface criada para a ferramenta ¢ similar a interface do EpVix e dispde de 3 opgdes de menu para o
usuario, como mostra a Figura 1.

O controle de acesso a ferramenta é feito por meio do cadastro prévio de nome de usuario e senha. O
acesso ao sistema ¢ liberado apenas para profissionais da area de transplantes com interesse em aprimorar seus
conhecimentos em analise epitopica. No menu Imunologia, ilustrado na Figura 2, acessa-se as informagdes
basicas necessarias para compreender uma analise epitdpica.

No menu Video o usudrio podera assistir ao video tutorial da ferramenta de ensino-aprendizagem, como
mostra a Figura 3. O mesmo também pode ser acessado no Youtube por meio do seguinte enderego:
https://www.youtube.com/watch?v=cfzfBCtY2jM&feature=youtu.be.
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Figura 1: Tela principal da ferramenta EpLearnig.

EplLearning Usudrio @

i Home

0la Usuaério,

Bem-Vindo ac sistema de ensinc-aprendizagem de analise epitapical

Imunologia Video Analise

Ver conceitos de imunclogia Ver video de introducao Iniciar a andlise dos epitopos

DETALHES

2015 - 2016 © EpLearning - versdo: 0.0.0

Figura 2: Tela de informagdes e conceitos de imunologia
EpLearning Usiri @
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E tods a pantcula ou malécula capaz de iniciar uma resposta imune, a qual comega pelo reconhecimenta, pelos linfécitos, &  ponto de corte & obtido a partir da andlise do indice médio de fluorescéncia (MFI) das 100 particulas magnéticas analisadas no
acumula com a produgio de um anticorpo especifico. Antigeno completo ou imunégeno sio capazes de suscitar uma resposta teste de SA, considerando o ponto em que o MF| tem uma redug3o maior que 305, A parti dessa definig3o, os valores de MFI
imune e ant pletos 53 pazes de SUSCitar UMa resposta imune. atima desse ponto serdo considerados come positivos e abaixo como negativos,

@ SINGLE ANTIGEN

Exame |aboratorial para pesquisa de anticorpo pré-formado anti-HLA reslizato de ratina para todos o5 cas0s que est3o em lista de espera por um érgio de doador falecido. Este exame consiste na identificagio da do anti t-HLA isatipo

o 5010 do receptor. O métado utiizado € de leitura da média de fluorescéncia emitida (do inglés MFI)a parti da ligagio do anticorpo com moléculas recombinantes HLA existentes na superficie de beads marcadas com fluorescéncia em comprimento de onda diferentes

Cada teste contem 100 beads. A bead 1 ndo contém nenhum tipo de malécula em sua superficie € por iszo & cansiderada como a particula controle negativa. A bead 2 contém moléculss de imunoglobulina G humana na sua superficie & & entdo considerada como &
paricula controle positivo no teste. As demais beads contém moléculas HLAS especificas e Gnicas sendo importantes para detecgo de anticorpos com a referida especificidade. Dessa forma, o teste permite determinar as especificidades de anticorpo anti-HLA existentes
o s0r0 do receptar.

@ EPLETS ALELOS

Para cada alelo sio lstados os eplets que compde as porces da molécuis HLA com possitilidade de imunogenicidade: e o Difinico @ ponto de corte. ser3o considerados alelos positivos aqueles com MF acima desse valor e negativas aqueles abaixo. Os
usudrio iré preparar uma lista de eplets fracamente imunogénicos contendo aqueles que aparecem em alelas cuio valor de alelos serdo listados como a mismatches aceitiveis se no possuirem nenhum eplet fortemente imunogénico, caso contriric os
flrescéncia for menor que o ponto de corte ou cutoff. Ao cantririo, 0s eplets que sparecerem somente nos alelos positivos, alelos serdo considerados inaceitiveis

@ CONTROLE POSITIVO E NEGATIVO

Determinam se & técnica do teste o feita com perfeigdo. Controle postvia deve ser maior que 5000 e negativo menor que 500. Ponto de corte u cutoff : O ponto de corte & obtida a parti da andlise do indice médio de fluorescéncia (MFI) das 100 particulas magnéticas
analisadas no teste de SA, considerando o ponto em que o MFI tem uma redugo maior que 30%. A partir dessa definigSo, os valores de MFI acima desse porto serdo considerados coma positives e abaixo como negativos. Eplets: Para cada alelo s3o listados os eplets que
comp es da mokécula HLA deir (regi3os da maecula de HLA. ondz o anticorpo do receptor pade se ligar):
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Figura 3: Tela de exibicdo do video tutorial da ferramenta.

- Tutorial da Ferramenta de Ensino-apre... @)

» o) cv2/626

2015- 2016 © EpLearning - vers3o: 0.0.0

No menu Analise, o usuario tem acesso aos dois casos de analise disponiveis para aprendizagem.
Figura 4 mostra a interface do ambiente de ensino-aprendizagem disponivel no referido menu.

Figura 4: Tela de ensino-aprendizagem de analise epitdpica
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O usuario ¢ instruido, no decorrer da sua aprendizagem, pela caixa de dicas textuais, destacada na cor
azul, que fica sempre visivel ¢ o conduz no processo pratico de analise do painel single antigen. Essas dicas
funcionam como um tutor on-line, sugerindo o que deve ser feito pelo usudrio em cada momento da sua
interacdo. O painel de dicas ¢ controlado pelo usuario que, ao executar o comando sugerido, devera clicar no link
“proxima dica” e prosseguir a sua analise, como mostra a Figura 5.

Figura 5: Tela de andlise com énfase na caixa de dicas textuais.

0
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0s eplets de cor azul podem ser desconsiderados. Deve-se iniciar a analise clicando sobre os epletes destacados em amarelo ou vermelho.

ALELO MFI EPLETS

£4403 2093

w

B¥15:12 3909

*82:01 B

m

874301 3469

Assim, o processo de analise vai sendo instruido através da exibicdo dessas dicas preestabelecidas com
base na analise manual feita pelo especialista no laboratdrio.

Para iniciar a analise, a primeira informagdo que o usuario precisa verificar ¢ os valores dos controles
positivo e negativo. Uma vez verificado os controles, as dicas textuais que orientam o usuario no processo de
analise epitdpica comegam a aparecer na tela. Ao selecionar um eplet, todos os outros eplets iguais ao eplet
selecionado serdo destacados com a mesma cor, para que o usuario possa fazer comparacdes, avaliar a relevancia
de cada eplet na analise e ver o seu compartilhamento em todos os alelos do painel. Conforme o usudario
seleciona eplets dentro do painel, novas dicas textuais vao sendo apresentadas com cores diferentes para que
sejam notadas instantaneamente.

5 Consideracoes finais e trabalhos futuros

Os insumos produzidos nesta pesquisa viabilizaram a produgdo de uma ferramenta computacional que
atendeu satisfatoriamente as necessidades dos profissionais da area de transplantes, uma vez que a ferramenta foi
utilizada por pesquisadores ingressos no grupo de pesquisa e esta substituiu satisfatoriamente o treinamento em
andlise epitopica que antes era realizado por especialista da area. A ferramenta EpLearning ja possui
aplicabilidade e utilidade por unir o treinamento pratico e o embasamento tedrico que o aprendiz necessita pra
consolidar seu aprendizado. O treinamento virtual concedido por essa primeira versao da ferramenta EpLearning
disponibiliza aos seus usudrio a fundamentagdo necessaria para realizar a Analise da Reatividade Epitopica. Os
conceitos e técnicas adquiridos por meio das a¢des do aprendiz e do feedback da ferramenta sdo primordiais para
todos os painéis de analise nos quais os aprendizes terdo que analisar futuramente. No entanto, considerando que
cada painel de andlise possui suas particularidades e graus de dificuldades diferentes, o amadurecimento das
técnicas de analise so6 sera definitivamente absorvido pelos aprendizes com o desenvolvimento de varias
atividades praticas. Por essa razao, e para honrar o compromisso de ensino no qual a ferramenta se propde a
cumprir, novos niveis de complexidade serdo implementados em trabalho futuros do grupo de pesquisa, para
propiciar ao usudrio que ja possui alguma experiéncia um treinamento vasto e completo em analise epitdpica.
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