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RESUMO

Um ensaio de genotipagem consiste em um conjunto de informagdes de amostras e marcadores
moleculares para realizagdo de experimentos destinados ao melhoramento genético. O desafio
de gerenciar os dados dos ensaios em uma base de dados estruturada e permitir a exploragdo de-
les a partir de uma interface acessivel via servigos web, € o principal objetivo do GeneMaisLab.
Um modelo arquitetural foi elaborado e uma implementacdo foi realizada. Neste artigo sao
apresentados os resultados do projeto GeneMais em termos de artefatos produzidos e validagcdo
da proposta de desenvolvimento de um software de gestdo de dados de processos de genotipa-
gem.
PALAVRAS-CHAVE: Gestao de dados genotipicos, Sistemas de Informacao, Arquitetura Ori-
entada a Servicos.

ABSTRACT
A genotyping assay consists of a set of molecular sample and marker information for expe-
riments aimed at genetic improvement. The challenge of managing test data in a structured
database and enabling it to be exploited from an accessible interface via web services is the
main goal of GeneMaisLab. An architectural model was developed and an implementation was
carried out. In this paper we present the results of the GeneMais project in terms of artifacts
produced and validation of the proposal of development of data management software for ge-
notyping processes.
KEYWORDS: Genotype data management, Information Systems, Service Oriented Architec-

ture.

INTRODUCAO

Um processo de genotipagem consiste em um mecanismo no qual podem ser identificadas as
variantes genéticas em individuos de uma espécie (KORDROSTAMI; RAHIMI, 2015). Esse meca-

nismo pode ser representado a partir de um ensaio de genotipagem, que consiste de um conjunto
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de amostras e marcadores moleculares para realizacdo de um experimento destinados ao me-
lhoramento genético (HOSBINO et al., 2002). Assim, gerenciar dados de um ensaio consiste em
representar os processos envolvidos desde uma etapa de elaboragdao de um experimento até o
momento em que ocorre a obtencao dos resultados do mesmo.

Embora existam demandas para realizar sistematizacOes de processos de genotipagem,
devido a diversos fatores, ha uma complexidade em representar a estrutura desses processos.
Uma das principais dificuldades em fazer essa representacio estd relacionada a dinamicidade
dos elementos que podem compor um ensaio, como, marcadores moleculares, métodos de
extragdo de DNA, representacdo dos genes analisados, entre outros.

Nesse sentido, o GeneMaisLab surgiu com o propésito de criar formas de padronizagdes
de elementos de um ensaio que possuem uma menor variabilidade. De forma sintetizada, o Ge-
neMaisLab consiste de um software para elaboracdo e acompanhamento de ensaios, em que 0s
dados de genotipagem sdo divididos em subconjuntos de dados que possuem uma variabilidade
mais baixa (e.g., plataformas de genotipagem). Assim, esses subconjuntos de dados podem
ser tratados separadamente, e quando agrupados permitem representacdes customizadas de um
ensaio.

Podendo ser acessado a partir da web, o GeneMaisLab oferece de forma centralizada em
um servidor web, mecanismos para gerenciar um conjunto de dados do processo de genoti-
pagem que atende a demanda de pesquisadores e analistas da Embrapa. De modo geral, os
pesquisadores podem atuar no sistema como solicitantes de servigos que devem ser executados
em uma determinada andlise, enquanto analistas e colaboradores podem armazenar informacoes
sobre o andamento dessa andlise (e.g., o status de execucao, os resultados obtidos, o local em
que os experimentos estdo sendo realizados).

Neste artigo sdo apresentadas as principais caracteristicas do projeto Genemais sob uma
perspectiva das funcionalidades do sistema GeneMaisLab e dos beneficios do sistema apds o
seu desenvolvimento. Dessa forma, sdo abordadas algumas tomadas de decisdes que ocorreram
no projeto tanto do ponto de vista computacional, quanto do ponto de vista do dominio no qual
ele faz parte. Também sdo apresentados os resultados em termos de integracdo de dados do
GeneMaisLab com outros sistemas da Embrapa (e.g., Alelo).

O artigo estd organizado em outras trés secoes. A segunda secio apresenta traz os prin-
cipais conceitos relacionados ao dominio do projeto Genemais. A terceira se¢do apresenta os
resultados do projeto Genemais, incluindo a sua estrutura e funcionamento do GeneMaisLab.

Por fim, a quarta secdo apresenta a conclusao e trabalhos futuros.

MATERIAL E METODOS

O GeneMaisLab € um sistema desenvolvido para viabilizar o gerenciamento de ensaios de ge-
notipagem e marcadores moleculares na Embrapa. A partir dele € possivel realizar uma melhor

gestao das atividades relacionadas aos ensaios de genotipagem por meio da centralizacdo dos
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dados do processo de genotipagem, do armazenamento adequado desses dados em um servidor
e da padronizacdo de alguns desses dados diante de um mecanismo de gestao de padrdes do
sistema. Nesta secdo € feita uma descri¢ao do sistema (com €nfase nas motivagdes de desenvol-
vimento do projeto), os seus principais componentes de software produzidos e um conjunto de

tecnologias envolvidas nessa producao.

Descrigdo do GeneMaisLab

Diante de um volume grande de informacgdes genotipicas que sdo geradas continuamente por
pesquisadores da Embrapa, surgiu a necessidade do desenvolvimento de um sistema de gestdao
de ensaios de genotipagem para auxiliar na geréncia dessas informacdes. A auséncia de um
software especifico para este fim, propiciava alguns impactos negativos nas atividades de pes-
quisa, tais como, perdas de dados por serem armazenados de forma inadequada, provocando
retrabalho ou duplicidade de informagdes, perdas de dados por afastamento de pesquisadores,
além da falta de padronizacao das informacdes coletadas nas andlises laboratoriais.

Para lidar com esse cendrio, foi desenvolvido um sistema chamado GeneMaisLab, no
escopo do projeto chamado Genemais. Entre os varios objetivos desse sistema, o principal
deles consiste em fazer a gestdao dos dados de processos de genotipagem em um local tnico,
centralizado, de forma estruturada e segura. Isso € feito no sistema por meio do gerenciamento
dos dados de execuc¢do dos ensaios desde o planejamento até as etapas em que sdo feitas as
consideragodes finais. Também € proposto no projeto que por meio do sistema seja vidvel o
registro de eventos e o rastreamento das informagdes durante a execucdo dos ensaios.

Com o objetivo de sistematizar todo processo de gestdo de dados relacionados aos ensaios
de genotipagem e aos marcadores moleculares, o GeneMaisLab oferece uma interface web per-
sonalizada de acordo com as func¢des de cada perfil de funcionario ou colaborador da Embrapa.

Os perfis de usudrios definidos no sistema sdo:
e Solicitante — pesquisadores da Embrapa que sdo responsaveis por planejar o ensaio e as

condicdes adequadas para a sua execugao;

e Executor — analistas da Embrapa que sdo responsdveis por implantar, conduzir e registrar
os resultados dos processos de execucao dos ensaio;

e Colaborador — estagidrios ou membros externos da empresa;

e Administrador — responsavel gerenciar as funcionalidades do sistema e realizar o con-

trole de acesso usuarios a0 mesmo.

Definicdo do Fluxo de Solicitacdo de Atividades dos Ensaios

O fluxo de atividades relacionados aos processos de genotipagem no GeneMaisLab variam de
acordo com as fun¢des de cada perfil de usudrio no sistema. A Figura 1 apresenta o principal
fluxo de atividades relacionado a execucdo de um ensaio no sistema. Esse fluxo consiste em
quatro etapas que caracterizam os possiveis estados de um ensaio, sendo elas, planejamento,

aceitacao, em analise e executado.
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Figura 1: Principal Fluxo de Atividades no GeneMaisLab

A primeira etapa (planejamento) é realizada por um usudrio com perfil solicitante e as

acoes realizadas no sistema sao relacionadas a elaboracdo do ensaio. Dessa forma, o solicitante
preenche o formuldrio de cadastro de ensaios, solicita (caso necessario) o cadastro de novos
padrdes de dados para um gestor de padrdes, importa dados de sistemas externos ao GeneMais-
Lab (a partir de componentes de software integrados a web services de outros sistemas), € por
fim, cadastra o ensaio como um novo servigo laboratorial a ser realizado.

A segunda etapa (aceitacdo) € realizada por um usudrio com perfil executor e as agdes
realizadas no sistema sdo relacionadas a avaliacdo do ensaio. Assim, o executor recebe as
informacdes do ensaio como um novo servigo laboratorial solicitado (e.g., experimentos), ava-
liam as informag¢des do ensaio (e.g., verifica se ha recursos disponiveis para realizar os expe-
rimentos) e aceita ou rejeita a solicitagdo. Caso o servigo seja aceito, a terceira etapa (analise)
consiste em executar as atividades relacionadas ao ensaio, adicionar observagdes durante o pro-
cesso de execucao e finalizar o processo anexando os resultados dos experimentos realizados.

Por fim, a quarta e ultima etapa do fluxo (executado) estd relacionada ao acesso aos en-
saios cadastrados no sistema. Todos os ensaios podem ser listados ou consultados por quaisquer
usudrios do sistema. No entanto, apenas os ensaios publicos podem ser abertos pelos todos
usudrios (operagdo que permite acessar os detalhes de um ensaio, como, por exemplo, visuali-
zar como os resultados de uma andlise). Alguns ensaios podem ser cadastrados como restritos
(nivel de visibilidade privado). Esses tltimos podem ser abertos apenas por usudrios que fazer
parte do grupo de pesquisa no qual o ensaio pertence. Tanto a escolha do grupo de pesquisa,
quanto o nivel de visibilidade do ensaio, é algo definido pelo solicitante durante a etapa de
elaboragdo do ensaio.

Componentes do Sistema

Com acesso a partir de uma interface web, o GeneMaisLab possui um conjunto de elementos
computacionais orientados a servigos que seguem o estilo arquitetural REST (FIELDING; TAY-
LOR, 2000). Esses elementos estdo divididos em camadas de software de acordo com o que é
apresentado na Figura 2. Essas camadas representam os niveis de abstracdo dos componentes.
Ainda na Figura 2, no nivel mais baixo (nivel 1) estdo os componentes responsaveis pela
persisténcia de dados e arquivos. No nivel acima (nivel 2) estdo os componentes implementam

as rotinas de back-end do sistema, ou seja, que fazem o gerenciamento dos recursos do nivel
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Figura 2: Modelo de Camadas do GeneMaisLab

Web Interface

Geréncia de
Padroes

Geréncia de
Ensaios

Servigos
Laboratoriais

D
Relatérios

Front-end
Interface Component Interface Component Interface Component Interface Component

Back-end
Sewice

Domain

o
P S 7

Persistence layer

Database Storage

1 e oferecem interfaces de alto nivel para serem utilizadas, por exemplo, na implementacdo
das regras de negdcio dos servigos. Uma situacdo em que isso ocorre sao nos componentes do
nivel 2 sdo os que fazem Mapeamento objeto-relacional (do inglé€s Object-relational mapping —
ORM). Enquanto a camada de back-end prové os recursos implementados na forma de servicos,
a camada de front-end (nivel 3) consome esses recursos € apresenta os por meio de componen-
tes de interface. Esses componentes sdo responsaveis por renderizar os dados do sistema em
elementos visuais, que por sua vez, sdo apresentados no nivel 1 a partir interfaces web.

Devido a demanda do GeneMaisLab por dados de outros sistemas corporativos da Em-
brapa, foi necessario realizar algumas integracdes entre esses sistemas. A Figura 3 representa
a partir de uma diagrama da UML as principais integragdes realizadas. As integragdes foram
realizadas a partir do Barramento de Servicos da Embrapa', exceto a integracio realizada com
o sistema Alelo Vegetal?.

As APIs do Barramento de Servi¢os da Embrapa consumidas pelo GeneMaisLab foram:

e API Pessoa Juridica — referente os servigos disponiveis para consumos das informacdes
corporativas referente as unidades centrais e descentralizadas que compde a estrutura

organizacional da empresa, das pessoas fisicas e juridicas com vinculo com a Embrapa.

e API Projeto de Pesquisa — referente os servigos disponiveis para consumos das informagdes

corporativas referente aos projetos de pesquisa juntamente com seus planos de acdo e
atividades.

e API Seguranca Coorporativa — refere-se as formas de autenticacdo dos usudrios aos

Thttps://sandbox-api.sede.embrapa.br/store/?tenant=embrapa.sede
Zhttp://alelobag.cenargen.embrapa.br/AleloConsultas/Home/index.do
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Figura 3: GeneMaisLab no Contexto de Sistemas da Embrapa
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sistemas corporativos da Embrapa.

Em relacdo ao Alelo Vegetal, a integracdo foi realizada com o objetivo de obtengdo de
dados Genotipicos armazenados e categorizados no Banco ativo de germoplasma (BAG). O
BAG consiste de um conjunto de dados (acessos) conservados a curto e médio prazos, gene-
ticamente representativos de um grupo, familia, espécie ou género, conservados, regenerados,
caracterizados e disponibilizados para uso em pesquisas cientificas e intercaimbio, sem a pratica
de descarte. Essas informacdes ficam armazenadas em um banco de dados relacional, que por
sua vez, foi consultado pelo web service desenvolvido como um componente do Alelo.

As tecnologias utilizadas para implementar esses componentes de software estdo relacio-
nadas com a linguagem Java e com alguns de seus principais frameworks e bibliotecas. Dentre
os utilizados estdo o Spring Boot®, Hibernate* e Google Web Toolkit Project (GWTP)’. Todos
os componentes de foram integrados pela ferramenta de automacao de compilagdo e geréncia

® e sdo executados em containers da plataforma Docker’. Os detalhes

de dependéncias Maven
computacionais relacionados ao desenvolvimento do GeneMaisLab podem ser encontrados em

(GERMANO et al., 2017), (GERMANO; NARCISO, 2018b) e (GERMANO; NARCISO, 2018a).

RESULTADOS E DISCUSSAO

Neste secdo sdo apresentados os resultados da construcido dos principais componentes do Ge-
neMaisLab, sendo eles: Gestao de Ensaios, Gestao de Padroes, Gestao Laboratorial e Gestao

do Conhecimento.

Resultados da Implementacao da Gestao de ensaios

Componente responsdvel por disponibilizar um conjunto de servigos para manipulacdo dos

ensaios de genotipagem, assim como das informacgdes que o compde, desde as formas de

3https://spring.io/projects/spring-boot
“https://hibernate.org/
Shttp://dev.arcbees.com/gwtp/
®http://maven.apache.org
"https://www.docker.com/
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identificacdo do ensaio até suas caracteristicas mais peculiares, como os dados da equipe de

genotipagem, locais de execu¢do, marcadores moleculares utilizados, os mapas de placas com

seus conjuntos de amostras, entre outras. A Figura 4 apresenta a tela de elaboracdo dos ensaios.

Figura 4: Gestdo de Ensaios no GeneMaisLab.
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Durante a gestdo de um ensaio, podem ser definidas informagdes de identificacdo de um

ensaio (ex., funciondrio responsavel pela solicitacdo e o projeto de pesquisa relacionado) e

informacdes administrativas (ex., prazo para entrada das amostras e prazo de entrega dos resul-

tados). O software também permite que, durante o cadastro de um ensaio, sejam importadas

informacdes de outro sistemas da Embrapa, como por exemplo, alguns detalhes de informacdes

genotipicas que podem ser obtidos a partir do Sistema Alelo.

Resultados da Implementacdo da Gestao de Padroes

Componente que possibilita o gerenciamento dos padrdes relacionados aos ensaios de geno-

tipagem (Figura 5), viabilizando adi¢do e modificacdo dinamicas desses padrdes, como, 0s

métodos de extracdo de DNA (kit, CTAB, etc.), natureza da amostra (folha, semente, buque,

etc.), as plataformas de genotipagem (Dart, Cornel, Ilumina, etc.), cultura (arroz, feijao, milho,

etc.), carater(seca, resisténcia a doenga, etc.) entre outros.

Figura 5: Gestdo de Padroes no GeneMaisLab.
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Os padrées representam os dados das listas utilizadas no formulério de cadastro de ensaios
alteragdes neles levam a mudangas imediatas no formulario.

Administrador ~

(e.g., lista de marcadores moleculares). Quaisquer

Método de Extragéo de DNA
Plataforma de Genotipagem
Custos das Andlises

Locais de Execugéo



Resultados da Implementagdo da Gestdo de Laboratorial

Uma vez cadastrado, um ensaio € colocado em uma lista de servicos (Figura 6) a ser realizado
em um laboratério da Embrapa. Esses servicos podem ser acessados por usudrios que realizaram
a execucao dos experimentos nos laboratdrios (ex., analistas e colaboradores), que por sua vez,
podem armazenar informagdes sobre o andamento de um ensaio, como o status de execugdo, 0s

resultados obtidos e o local em que os experimentos estdo sendo realizados.

Figura 6: Gestao Laboratorial no GeneMaisLab.
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Diante da Gestao Laboratorial também € possivel ter acesso a diferentes visdes das informagdes
de um ensaio, como por meio dos relatérios que sintetizam as informagdes dos ensaios de
acordo com algum tipo de filtro escolhido, ou pela interface de um mapa de placas, que con-
siste em um desenho esquematico das placas de genotipagem de 96 ou 382 pocos (Figura 7)).
Assim o usudrio poderé verificar a qualquer momento a disposi¢c@o dos individuos, os individuos

controles (testemunhas) e os marcadores que estardo sendo avaliados no ensaio.

Figura 7: Gestao Laboratorial no GeneMaisLab — Mapa de Placas.
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Resultados da Implementacao da Gestao do conhecimento

A gestdo de conhecimento consiste de recursos do sistema que permite que durante a importagao
de arquivos no sistema sejam definidos um conjunto de metadados relacionados a esse arquivo.
Esse metadados, por sua vez, sdo utilizados como elementos de busca em um elemento de

interface para consulta aos arquivos Figura 8.

Figura 8: Gestdo do Conhecimento no GeneMaisLab.
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Outra funcionalidade da gestdo de conhecimentos sdo os relatdrios gerados a partir de
macro visoes dos dados registrados no banco de dados do GeneMaisLab. Na Figura 9, por
exemplo, é representada a distribui¢do de marcadores moleculares por culturas. Nesse exemplo
em especifico, € possivel visualizar de forma rdpida alguns comportamentos dos dados regis-
trados relacionado aos marcadores, como o fato de que a propor¢cdo de marcadores de Arroz e

Feijao € consideravelmente maior que dos marcadores de Algodao.

Figura 9: Distribuicao de Marcadores Moleculares por Culturas.
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CONCLUSOES

O GeneMaisLab € um sistema que foi desenvolvido para viabilizar o gerenciamento de en-

saios de genotipagem e marcadores moleculares na Embrapa. Por meio dele € possivel realizar
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uma melhor gestdo das atividades relacionadas aos ensaios de genotipagem viabilizada pela da
centralizacdo dos dados do processo de genotipagem, do armazenamento adequado desses da-
dos em um servidor e da padronizacdo de alguns desses dados em funcdo de um mecanismo de
gestdo de padroes.

Os beneficios que o Genemaislab trard aos usudrios estdo relacionados a possibilidade
de ter um maior controle sobre os dados produzidos durante os processos de Genotipagem.
Esse controle pode ser obtido a partir do registro de eventos durante a execugao dos ensaios,
do rastreamento das informagdes que sdao produzidas durante a execug¢do de um ensaio e da
possibilidade de consultar os resultados produzidos apds o encerramento de todas atividades de
um ensaio. Dessa forma, os usudrios envolvidos na realizacdo de um ensaio (e nos servicos
em torno dele) podem ter um melhor acompanhamento do andamento das atividades a partir
do sistema e das notificacdes (emitidas por e-mail, por exemplo) que sdo encaminhadas. Além
disso, o sistema viabiliza uma melhor comunicagdo entre pesquisadores e analistas (executores
dos ensaios) a partir da troca de mensagens que envolvem os servigos que sao realizados durante
o processo de genotipagem.

Para a Embrapa o sistema oferece a partir de suas interfaces a possibilidade de acom-
panhamento das atividades que sdo realizadas entre pesquisadores e analistas. Dessa forma, ¢
possivel que seja verificado o andamento das tarefas, a execugdo delas diante dos prazos estabe-
lecidos além do acompanhamento de custos que sdo gerados em cada um dos ensaios de acordo

com 0s recursos que sao necessarios para execucao dos mesmos.
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