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Aos congressistas :

Em todo 0 mundo a palavra do momento é clonagem com a “Dolly”
no papel principal. Certamente ficara como mais um marco referencial na
historia da ciéncia em geral e da genética em particular ao lado de Mendel,
Watson e Crick, Louise Brown, Projeto Genoma Humano entre outros.
Inquestionavel conquista cientifica e avango tecnologico, promovendo a
réplica do unico, a multiplicidade do igual, a investida na uniformidade.

"Em Maceié a palavra do momento é a Interdisciplinaridade da Ge-
nética, trazida pela autoridade e competéncia da Dra. Eliane de Azevedo,
na abertura do IX CBGC e do XIl ENGENE. Certamente um registro marcante
para a Genética de Alagoas, pelo fato de reunir a totalidade das diferentes
areas de estudo e atuacdo da Genética. A programacao e os trabalhos
apresentados comprovam a interdisciplinaridade, personalizada pelos ilus-
tres convidados internacionais, nacionais, regionais e locais, junto com os
competentes pesquisadores com seus trabalhos cientificos. Toda essa pro-
ducao de conhecimento cientifico, entretanto, de nada vale se permanecer
enclausurada na esterilidade dos laboratérios. Ela s6 adquire sentido e gran-
deza quando posta a servico da sociedade e da formacéo das futuras gera-
¢Oes. Ninguém melhor para falar da Nova Genética e do Novo Ensino que
o Prof. Oswaldo Frota Pessoa, pioneiro da Genética e entusiasta do Ensi-
no, comemorando entre nds seus oitenta anos.

Assim sendo, todo o esforgo foi feito para promover a diversidade dos
assuntos, reunir as varias areas e apostar na integracdo de pessoas com
diferentes formagdes, convivendo e compartilhando momento Gnicos e agra-
daveis em Maceio.

Desta forma, ao contrario da clonagem, preferimos a diversidade como
produto da coexisténcia dos Unicos. Por mais tentador que seja, nao conse-
guimos imaginar cépias do Frota, da Eliane... Eles, como cada um de VOCEs,
sao melhores no original porque s&o Unicos.

Obrigado por estarem aqui.

Prof. Carlos Guilherme Gaelzer Porcitincula
Presidente da Comisséo Organizadora



Aos colegas da SBGC :

E com grande satisfacdo que estamos apresentando estes anais do
IX Congresso Brasileiro de Genética Clinica. Este ano a alegria € maior por
estarmos, pela primeira vez, realizando nosso Congresso em uma cidade
do Nordeste Brasileiro, e por termos conseguido manter a tradicdo da pre-
senca de convidados estrangeiros.

Desejo a todos nés um Congresso proficuo, tanto a nivel cientifico e
profissional como interpessoal. E responsabilidade de todos nds manter-
mos a Genética Médica e Clinica brasileira neste processo de crescimento
continuo e efetivarmos as suas conexdes com a Genética de todas as ou-

tras nacoes.

Prof. Dr. Joao Monteiro de Pina Neto
Presidente da Sociedade Brasileira de Genética Clinica



Aos colegas geneticistas :

Pela segunda vez Macei6 tem o prazer de sediar o ENCONTRO DE
GENETICA DO NORDESTE, na sua décima segunda versao.

Este evento, como os anteriores, promovera a troca de experiéncias
entre os grupos de pesquisa-extensdo-ensino da regiao, discutindo situa-
cdes especificas e buscando solugdes objetivas, sem perder de vista a uni-
versalidade da ciéncia.

Com o tema central : “Genética e interdisciplinaridade” buscara pro-
mover, também, a integracdo entre cientistas e sociedade, beneficiando,
em especial, a comunidade alagoana.

Nossa falta de experiéncia, aliada as dificuldades financeiras por que
atravessam o pais, o Estado de Alagoas e a Universidade, dificultaram so-
bremaneira, mas ndo impediram a realizacao deste Encontro, principalmente
por acreditarmos em sua importancia cientifica, social e cultural.

Agradecemos a todos aqueles que tornaram possivel a realizacao
deste evento, especialmente aos Monitores voluntarios.

Esperamos que sua estada em Maceio seja agradavel e enriquecedora.

Sejam bem vindos!!!

Profa. Eneida Lipinski-Figueiredo
Presidente da Sociedade Brasileira de Genética - Regional Alagoas
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MINI-CURSOS DO XIl ENGENE
PRIMEIRO HORARIO : 07:30-09:00

® MINI-CURSO 01: ERROS INATOS DO METABOLISMO
RESPONSAVEL: PROF?. EUGENIA VALADARES (UFMG)
LOCAL: AUDITORIO DA REITORIA

® MINI-CURSO 02: DESENVOLVIMENTO DO SISTEMA ESQUELETICO: ASPECTOS NORMAIS
E PATOLOGICOS

RESPONSAVEL: DR. MARCIAL FRANCIS GALERA (UNIFESP - EPM)

LOCAL: AUDITORIO DO CSAU

» MINI-CURSO 03: ATUALIZAGAO NO ENSINO DA GENETICA NO SEGUNDO GRAU
RESPONSAVEL: PROF?. MARIA ANGELICA SANTINI (INS. METODISTA DE ENSINO SUPERIOR)
LOCAL: MINI-AUDITORIO DO CSAU

® MINI-CURSO 04: TOPICOS DE GENETICA ECOLOGICA
RESPONSAVEL: PROF. ALDO MELLENDER ARAUJO (UFRGS)
LOCAL: BIBLIOTECA -SALA 02

e MINI-CURSO 05: EVOLUGAO DE PLANTAS CULTIVADAS
RESPONSAVEL: PROF2. MARIA JANE SERENO (UFRGS/UFAL)
LOCAL:AUDITORIO DA BIBLIOTECA

® MINI-CURSO 06: PRINCiPIO DO MELHORAMENTO GENETICO DE PLANTAS: NATUREZA,
OBJETIVOS E PLANEJAMENTO

RESPONSAVEL: PROF. PAULO VANDERLE| FERREIRA (UFAL)

LOCAL: BIBLIOTECA -SALA 01

SEGUNDO HORARIO
DIAS 24 E 25/03 : 16:30 -18:00
DIA 26/03 : 14:30 -16:00

® MINI-CURSO 07: ACONSELHAMENTO GENETICO
RESPONSAVEL: PROF. HENRIQUE GIL NUNESMAIA (UFPB)
LOCAL: AUDITORIO DO CSAU

® MINI-CURSO 08: PRINCIPIOS DE ENGENHARIA GENETICA
RESPONSAVEL: PROF. EDUARDO RAMALHO & LUIS CARLOS CAETANO (UFAL)
LOCAL: AUDITORIO DA BIBLIOTECA

® MINI-CURSO 09: TECNICAS EXPERIMENTAIS USADAS NO MELHORAMENTO GENETICO
DE PLANTAS

RESPONSAVEL: PROF. PAULO VANDERLEI FERREIRA (UFAL)

LOCAL: BIBLIOTECA -SALA 01

® MINI-CURSO 10: CULTURA DE TECIDOS EM VEGETAIS DE IMPORTANCIA ECONOMICA
RESPONSAVEL: PROF. FERNANDO BERLINCK D. VAZ (UFAL)
LOCAL: BIBLIOTECA -SALA 02

® MINI-CURSO 11: O PROBLEMA DA EXPLICAGAO CAUSAL EM BIOLOGIA: O CASO DA
GENETICA E DA BIOLOGIA MOLECULAR

RESPONSAVEL: PROF. CHARBEL NINO-EL-HANI (UFBA)

LOCAL: SALA 104 DO CSAU

® MINI-CURSO 12: GENETICA E DOENGAS CARDIOVASCULARES (DIAS 25 e 26 DE MARGO)
RESPONSAVEL: PROF. IVAN RIVERA (UNIFESP - EPM)
LOCAL: MINI-AUDITORIO DO CSAU
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PROGRAMAGAO

23 DE MARGO

HORA: 18:00

EVENTO: IX CBGC E XIl ENGENE

® ATIVIDADE: ABERTURA - INSTALAGAO

LOCAL: AUDITORIO DA ESCOLA DE CIENCIAS MEDICAS DE ALAGOAS

HORA: 18:30

EVENTO: IX CBGC E Xll ENGENE

e CONFERENCIA DE ABERTURA: “A INTERDISCIPLINARIDADE DA GENETICA”
PROF? DR? ELIANE ELISA DE S. AZEVEDO (UFBA)

LOCAL: AUDITORIO DA ESCOLA DE CIENCIAS MEDICAS DE ALAGOAS

24 DE MARGO
HORA: 07:30 - 09:00 - MINI-CURSOS N.° 01, 02, 03, 04, 05, 06

HORA: 09:00 - 10:00
EVENTO: IX CBGC
° CONFERENCIA 01: “A BIOLOGIA MOLECULAR E A EPIDEMIOLOGIA DE ERROS INATOS DO
METABOLISMO”
DR2. LOURDES RUIZ DESVIAT (UAM - ESPANHA)
LOCAL: AUDITORIO DA REITORIA
EVENTO XIl ENGENE
CF 2: “COMO PROCEDER EM CASOS DE INFERTILIDADE *
DR2. HEIRIE MENDEZ (FFFCMPA)
LOCAL : MINI AUDITORIO DO CSAU
® CF 03: “TERAPIA GENICA”
PROF?2. ENEIDA CERQUEIRA (UFBA/UEFS)
LOCAL : AUDITORIO DO CSAU
° CF 4: “INDUCAO DE RESISTENCIA A DOENGAS E PRAGAS EM VEGETAIS
PROF. ITAMAR SOARES MELO (EMBRAPA/SP)
LOCAL : AUDITORIO DA BIBLIOTECA
® CF 5: “CITOGENETICA DE PEIXES”
PROF?. ISOLDA GUIMARAES (UFBA)

LOCAL : SALA 1 DA BIBLIOTECA
HORA: 10:00 - 10:30 - INTERVALO

HORA: 10:30 - 12:30
EVENTO: IX CBGC
® MR 1: CORRELAGAO GENOTIPO- FENOTIPO EM ERROS INATOS DO METABOLISMO
COORDENADOR: ROBERTO GIUGLIANI (UFRGS)
PARTICIPANTES:
Dr2 MARIA LUIZA PEREIRA (HCPA) - “DEFICIENCIA E PSEUDODEFICIENCIA
DE ARILSULFATASE A"
Dr.2 ANA BEATRIZ PEREZ (EPM- UNIFESP) “SINDROME DE MARFAN"
Dr.2 SANDRA LEISTNER (HCPA) - “MUCOPOLISSACARIDOSES
Dr.2 EDI SARTORATO (UNICAMP) - “DOENGA DE KRABBE"
Dr.2 LOURDES DESVIAT (UAM - ESPANHA) - FENILCETONURIA
LOCAL: AUDITORIO DA REITORIA
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EVENTO: XIl ENGENE

® CF 6: “GENETICA NO CURSO DE PSICOLOGIA”
PROF2, ANGEL!CA SANTINI (INST. METODISTA DE ENSINO SUPERIOR - SP)
LOCAL: AUDITORIO DO CSAU

® CF 7: “MELHORAMENTO E CONSERVACAO DO GERMOPLASMA DE CANA-DE-ACUCAR EM
ALAGOAS”
PROF. GRATULIANO CALHEIROS (UFAL)
LOCAL: SALA 1 DA BIBLIOTECA

® CF 8: “MELHORAMENTO GENETICO EM ABELHA”
PROF. DARCET SOUZA (UFPI)
LOCAL: AUDITORIO DA BIBLIOTECA

® CF 9: “BICLOGIA MOLECULAR DA INTERAGCAO MICRORGANISMO-PLANTA”
PROF. EDUARDO RAMALHO (UFAL)
LOCAL: SALA 2 DA BIBLIOTECA

HORA: 12:30 -13:30: INTERVALO PARA ALMOGO

HORA: 13:30 -14:30

EVENTO: IX CBGC E XIl ENGENE

ATIVIDADE: SESSAO DE PAINEIS

LOCAL:

® REITORIA: AREA DE GENETICA CLINICA

® CSAU: AREA DE GENETICA HUMANA E MEDICA

® BIBLIOTECA: AREA DE GENETICA VEGETAL, ANIMAL, MOLECULAR E MICRORGANISMOS

HORA: 14:30 - 16:30

EVENTO: IX CBGC

ATIVIDADE: SESSAO DE COMUNICACOES ORAIS

COORDENADOR : Dr. JUAN LLERENA

LOCAL: AUDITORIO DA REITORIA

EVENTO: XIl ENGENE

® CF 10: “HISTORIA DA CIENCIA E HISTORIA DA GENETICA”
DR. ALDO MELLENDER (UFRGS)
LOCAL: AUDITORIO DO CSAU

® CF 11: ESTUDO DE ISOZIMAS EM GENETICA VEGETAL
PROF?2 TANIA FALCAO (UFPE)
LOCAL: AUDITORIO DA BIBLIOTECA

HORA: 16:30 - 18:00 - MINI-CURSOS N.° 07, 08, 09, 10, 11

HORA: 17:00 - 21:00

® V PROVA DE TiTULO DE ESPECIALISTA EM GENETICA CLINICA
LOCAL: AUDITORIO DO HU
COORDENADOR: DR. DECIO BRUNONI
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25 DE MARGO

HORA: 07:30 - 09:00 - MINI-CURSOS N.° 01, 02, 03, 04, 05, 06

HORA :09:00-10:00

EVENTO: IX CBGC

e CF 12: “GENES OF CRANIOSYNOSTOSIS'
DR® SUSAN MALCOLM (ICH - LONDRES)

LOCAL: AUDITORIO DA REITORIA

EVENTO: XIl ENGENE
e CF 13:“COMO PROCEDER EM CASOS DE GENITALIA DUBIA
DR. GERSON CARAKUSHANSKY (UFRJ)
LOCAL: AUDITORIO DO CSAU
e CF 14: “CAMPANHAS EDUCATIVAS NA PREVENGCAO DE DISTURBIOS GENETICOS”
PROF?. LILIA MARIA MOREIRA (UFBA) :
LOCAL: MINI AUDITORIO DO CSAU
® CF 15: “MELHORAMENTO GENETICO DA BATATA BAROA’
PROF. LAILTON SOARES ( UFAL)
LOCAL: SALA 1 DA BIBLIOTECA
o CF 16: “GENETICA E MELHORAMENTO GENETICO DE MICRORGANISMOS USADOS NO
CONTROLE BIOLOGICO DE INSETOS”
DR. JOAO LUCIO AZEVEDO ( CNPQ-UFGO)
LOCAL: AUDITORIO DA BIBLIOTECA

HORA: 10:00 - 10:30 - INTERVALO

HORA :10:30 - 12:30
EVENTO: IX CBGC
° MR 2 DISMORFOLOGIA CLINICAE EPIDEMIOLOGIA
COORDENADOR: DR. DECIO BRUNONI( EPM - UNIFESP)
PARTICIPANTES:
DR. JOSE MARIA CANTU -(PLAGH, IMSS, CIBO - MEXICO) - “LAS BASES DE DA-
DOS ENEL DIAGNOSTICO DISMORFOLOGICO”
DR. EDUARDO E. CASTILLA (F|OCRUZ/ECLAMC) - “ECOTERATOGENESE“
DR2. IEDA ORIOLI (UFRJ) - “GENES NAS MALFORMAQ@ES”
DR. ELIAS OLIVEIRA (UFPE) - “ESTUDOS CLINICOS E MOLECULARES NA
SINDROME DE WAARDENBURG”
LOCAL: AUDITORIO DA REITORIA
EVENTO: XIl ENGENE
® CF 17:“AS BASES MOLECULARES DA BETA TALASSEMIA”
DR. ADERSON ARAUJO (UFPE)
LOCAL: AUDITORIO DO CSAU
* CF18: “MELHORAMENTO GENETICO DE IDEOTIPOS DE PLANTAS”
PROF. PAULO SERGIO LIMAE SILVA (EMBRAPA/RN)
LOCAL: AUDITORIO DA BIBLIOTECA
® CF19: “EVOLUC}AO CARIOTIPICA EM PRIMATAS”
PROF2. LUCY FREITAS (UFBA)
LOCAL: SALA 1 BIBLIOTECA

HORA: 12:30 -13:30: INTERVALO PARA ALMOGO

20



HORA: 13:30 -14:30

EVENTO: IX CBGC E Xll ENGENE

ATIVIDADE: SESSAO DE PAINEIS

LOCAL:

®* REITORIA: AREA DE GENETICA CLINICA

® CSAU: AREA DE GENETICA HUMANA E MEDICA

® BIBLIOTECA: AREA DE GENETICA VEGETAL, ANIMAL, MOLECULAR E MICRORGANISMOS

HORA: 14:30 - 16:30
EVENTO: IX CBGC
ATIVIDADE: SESSAO DE COMUNICAQOES ORAIS
COORDENADORA : Dra. DAFNE HOROVITZ
LOCAL: AUDITORIO DA REITORIA
EVENTO Xil ENGENE
CF 20: “ETICA EM GENETICA HUMANA E MEDICA”
DR. FRANCISCO MAURO SALZANO (UFRGS)
LOCAL: AUDITORIO DO CSAU
® CF 21: “CONSERVACAO E CARACTERIZAGAO DOS RECURSOS VEGETAIS”
PROF. JOSE FRANCISCO VALLS (CENARGEN/ EMBRAPA-DF)
LOCAL: AUDITORIO DA BIBLIOTECA

HORA: 16:30 - 18:00 - MINI-CURSOS N.° 07, 08, 09, 10, 11, 12

HORA: 17:00
ASSEMBLEIA GERAL DA SOCIEDADE BRASILEIRA DE GENETICA CLINICA
LOCAL: AUDITORIO DA REITORIA

26 DE MARGO
HORA: 07:30 - 09:00 - MINI-CURSOS N.° 01, 02, 03, 04, 05, 06

HORA :09:00-10:00
EVENTO: IX CBGC
® CF 22 : “GENOMIC IMPRINTING AND UNIPARENTAL DISOMY IN HUMANS”
DR. ALBERT SCHINZEL (UNIVERSIDADE DE ZURICH)
LOCAL: AUDITORIO DA REITORIA
EVENTO XIl ENGENE
CF 23: “COMO PROCEDER EM DISTURBIOS NEUROMUSCULARES: DOENCA DE WERDING-
HOFFMAN?”
DR? CHONG AE KIM ( INSTITUTO DA CRIANCA DO HC- USP)
LOCAL: MINI-AUDITORIO DO CSAU
° CF 24: “UM OLHAR EVOLUTIVO SOBRE A EPISTEMOLOGIA:QUANDO BIOLOGIA E
EPISTEMOLOGIA SE ENCONTRAM”
PROF. CHARBEL NINO-EL-HANI - (UFBA)
LOCAL: AUDITORIO DO CSAU
® CF 25: “MELHORAMENTO GENETICO DO FEIJAO"
PROF. MARCONDES ALBUQUERQUE (EMBRAPA/AL)

LOCAL: AUDITORIO DA BIBLIOTECA

HORA: 10:00 - 10:30 - INTERVALO
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HORA :10:30 - 12:30
EVENTO: IX CBGC
® MR 3: CITOGENETICA CLINICA ,
COORDENADOR: DR. JOAO MONTEIRO DE PINA NETO (FMRP - USP)
PARTICIPANTES:
DR. ALBERT SCHINZEL (UNIVERSIDADE DE ZURICH) - “ORIGIN AND
MECHANISMS OF FORMATION OF CHROMOSOME ABERRATIONS”
DR2 SUSAN MALCOLM (ICH - LONDRES) - “MOLECULAR ASPECTS OF THE
ANGELMAN AND PRADER-WILLI SYNDROMES”
DR2. ANGELA MORGANTE (IB - USP) “CYTOGENETIC AND MOLECULAR
ASPECTS OF THE FRAGILE-X SYNDROME”
LOCAL: AUDITORIO DA REITORIA
EVENTO XIl ENGENE
CF 26: “GENETICA E ANTROPOLOGIA”
DR. FRANCISCO MAURO SALZANO (UFRGS)
LOCAL: AUDITORIO DO CSAU
® CF 27: “‘EVOLUCAO CROMOSSOMICA EM VEGETAIS”
PROF2 GIANNA CARVALHEIRA (UFPE)
LOCAL: AUDITORIO DA BIBLIOTECA
® CF 28: “CITOGENETICA E VARIABILIDADE EM GAFANHOTO”
PROF2.MARIA JOSE LOPES (UFPE)
LOCAL: SALA 1 DA BIBLIOTECA

HORA: 12:30 -13:30: INTERVALO PARA ALMOGCO

HORA: 13:30 -14:30

EVENTO: Xl ENGENE

ATIVIDADE: SESSAO DE PAINEIS

LOCAL:

® CSAU: AREA DE GENETICA HUMANA E MEDICA

BIBLIOTECA: AREA DE GENETICA VEGETAL, ANIMAL, MOLECULAR E MICRORGANISMOS

HORA: 13:30 -15:00
EVENTO: IXCBGC :
ATIVIDADE: SESSAO DE COMUNICAGOES ORAIS

LOCAL: AUDITORIO DO HU
HORA: 14:30 - 16:00 - MINI-CURSOS N.° 07, 08, 09, 10, 11, 12

HORA: 15:15 - 16:15

EVENTO: IX CBGC

® CF 29 “ BIOETICA E GENETICA EN LOS TIEMPOS DE LA GLOBALIZACION”
DR. JOSE MARIA CANTU (PROGRAMA LATINOAMERICANO DO GENOMA HUMANO)
LOCAL: AUDITORIO DO HU

HORA: 16:30 -17:30

EVENTO: IX CBGC E XIl ENGENE

CONFERENCIA DE ENCERRAMENTO: “A NOVA GENETICA E O NOVO ENSINO”
LOCAL: AUDITORIO DA REITORIA

HORA: 17:30 -18:00

EVENTO: IX CBGC E XIl ENGENE
SESSAO DE ENCERRAMENTO
LOCAL: AUDITORIO DA REITORIA
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CF- ABERTURA: A INTERDISCIPLINARIDADE DA GENETICA
ELIANE ELISA DE S. AZEVEDO - UFBA - Bahia

O nascimento da ciéncia moderna, no século XVIi, admite, como uma de
suas explicacdes causais, o fato de terem os filésofos questionado a produ-
cdo do conhecimento cientifico sem formulagéo de hipoteses apriori, nem
elaboracao de formas de refutacéo de resultados. A prépria ciéncia moder-
na surgiu da interdisciplinaridade de conhecimentos de filosofias e ciéncia
experimental.

Todavia, a ja existente compartimentacédo da ciéncia em disciplinas ganhou
forca, até comecar a ser questionada na segunda metade do século XX,
ndo apenas por comportar divisdes arbitrarias do saber, como, por levar a
superespecializagdo, muitas vezes sem contetido académico. Tentativas
de unificacdo de curriculos ou cursos enfrentam, em certas areas, as difi-
culdades préprias -da interdisciplinaridade E mais ainda, da
transdisciplinaridade, conseguindo-se apenas justaposi¢céo de disciplinas
ou seja multidiscipiinaridade. |

Estudo do modo de surgimento da Genética (1865), com as experimenta-
cdes de Mendel, evidencia ter sido necessario a unificacdo conceitual de
conhecimentos de botanica e de estatistica. Este fato caracteriza a
transdisciplinaridade da origem da Genética. Os trabalhos, hoje considera-
dos classicos, que marcaram as décadas seguintes ao redescobrimento do
trabalho de Mendel (1900), tém caréater tdo interdisciplinar que Herbert Muller,
em 1922 concluiu seu artigo sobre variagéo individual do gene (The
American Naturalist 56:32-50), com a seguinte frase: “Must we geneticists
became bacteriologists, physiological, chemists and physicists,
simultaneously with being zoologists and botanists? Let us hope so”.
Finalmente, na era gendmica, a interdisciplinaridade da genética explode
fronteiras e anula distancias entre as mais variadas disciplinas, demons-
trando mais uma vez que, o conhecimento cientifico avanga melhor pela
interface das disciplinas que pela monodisciplinaridade.
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CF 2: COMO PROCEDER EM CASOS DE INFERTILIDADE
HEIRIE MIRIAN MARQUES MENDEZ - FFFCMPA - Rio Grande do Sul

Infertilidade é a incapacidade de produzir prole viavel. Nos Estados Unidos
cerca de 12% dos casos s&o inferteis. Nao ha variacao étnica ou racial. O
cdnjuge masculino é responsavel pela infertilidade do casal em cerca de 30
a 50% dos casos, o fator feminino corresponde a aproximadamente 40 a
55%, ambos podem ser responsaveis em cerca de 10% e o restante seriam
causas ainda ndo explicadas. A fertilidade tanto masculina quanto feminina
depende da integridade anatémica e fisiolégica do trato genito-urinario. Esta
integridade acontece se os mecanismos em cascata de determinagao e
xual embriondria ocorrerem adequadamente. InUmeras alteragbes génicas
e cromossémicas podem interromper esta seqiiéncia de eventos e ocasio-
nar ios e ocasionar infertildade. Se apés um ano de vida sexual ativa sem
anticoncepcionais ndo ocorrer gestacao o casal deve ser investigado. Esta
investigacao inicia por uma consulta ampla com ambos os conjuges (inclu-
indo historia familiar), exame fisico detalhado de ambos e encaminhamento
para exames de acordo com as informagdes obtidas. Hipospadia,
criptorquidismo ou varicocele podem ser vistos no exame fisico. O exame
fundamental no cénjuge masculino € o espermograma. Sua interpretacao
pode indicar os possiveis diagndsticos. Azoospermia pode ser ocasionada
pela sindrome de Klinefelter. Oligospermia pode ocorrer em portadores de
translocagdes cromossémicas equilibradas. Obstrugcao congénita dos defe-
rentes pode ser indicada pela auséncia de frutose no espeerma. Dosagens
hormonais podem indicar hipogonadismo hipogonadotréfico e assim indi-
car uma série de doencas génicas. Na mulher, alteragdes da ovulagao acon-
tecem em 30 a 40% das vezes em que a mulher é a responsavel pela
infertilidade. Esta pode ser verificada através da medida da temperatura
basal diaria, dosagens hormonais seriadas ou bidpsia endometrial. Para
verificar obstrucao tubaria pode-se realizar histerosalpingografia, mas o teste
ideal para verificar alteragdes tubarias ou peritoniais € a laparoscopia. Ou-
tras causas mais raras de infertilidade feminina incluem o fator cervical
(interacdo entre o muco cervical e o esperma), alteragbes da anatomia
uterina, fatores imunolégicos e infecgcbes. Mesmo conseguindo gerar um
embrido, o casal ainda pode ser infértil por abortamentos repetidos. Nestes
casos o risco de que um dos conjuges seja portador de translocagao equi-
librada ou mosaicismo cromossOmico situa-se em torno de 10%. No entan-
to, com os recursos modernos da fertilizacao assistida, pode-se dizer que
nao existem mais casais inferteis.
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CF 3: TERAPIA GENETICA
ENEIDA DE MORAES MARCILIO CERQUEIRA
UEFS/UFBA - Bahia

A introdugédo na pratica médica de técnicas de Biologia Molecular, abriu as
portas para a utilizagdo do DNA como agente terapéutico na cura de doen-
¢as de natureza genética e ndo genética. Conhecida como Terapia Genéti-
ca (TG), sonho cientifico, quase visionario, acalentado por muito tempo, e
considerada ainda em fase de infancia, este modo de tratamento € promis-
sor de uma revolugédo comparavel aquela provocada pela anestesia, pela
antibioticoterapia e imunizacdo por vacinas. “Terapia Genética, é uma es-
tratégia na qual DNA é introduzido em um individuo com o objetivo de mo-
dificar o repertério genético de células alvo com fins terapéuticos”. Embora
conceitualmente simples, esta forma de terapia abriga questionamentos de
dificeis respostas que envolvem aspectos os mais variados, incluindo um
amplo leque de questdes préaticas e uma caixa de Pandora de questdes
éticas, particularmente no que tange a terapia de células germinativas. Com
referéncia aos problemas praticos, o que tratar, com vantagens sobre tera-
pias habituais que, apesar de nem sempre curativas, sdo de risco conheci-
do, certamente é uma primeira questdo. Em havendo indicacéo, que vetor
utilizar para obter melhor resposta e menor risco é uma outra decisao - a
relacao risco/beneficio precisa ser avaliada com precisdo. Como garantir
No espaco e no tempo, a expresséo do gene introduzido é um terceiro pro-
blema a enfrentar. A despeito de todas as dificuldades existentes, sdo subs-
tanciais os resultados que vém sendo obtidos através da TG em relacéo a
doengasgenéticas como, por exemplo, a fibrose cistica, a deficiéncia da
adenosina desaminase e a hipercolesterolemia. Os beneficios da TG so
refletidos, ainda, com maior impacto no tratamento do cancer e de doencas
infecciosas como a AIDS que atingem, ao contrario das doencas herdaveis,
um numero significativo de individuos na maioria das populagbes huma-
nas. Do ponto de vista ético, as discussdes sobre TG comecgaram ha vinte
anos atras e ultrapassam o dmbito cientifico, incluindo aspectos religiosos,
politico-sociais e governamentais. Provavelmente, o potencial dessa nova
forma de terapia mantera esta discussdo muito tempo ainda.
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CF 4: INTRODUGAO DE RESISTENCIA EM PLANTAS A DOENCAS
ITAMAR SOARES DE MELO - EMPRAPA/CNPMA - Séo Paulo

A resisténcia induzida em plantas envolve a ativagao dos mecanismos la-
tentes de resisténcia que se da através de tratamentos com agentes bidticos
e abidticos. Uma variedade de vias bioquimicas, metabolicamente nao re-
lacionadas, sdo conhecidas a ser induzidas em tecidos vegetais em res-
posta ao estresse microbiano. O mais conhecido e mais estudado € o caso
das fitoalexinas, em que vias especificas do metabolismo secundario sao
induzidas a acumulacéo localizada de compostos antimicrobiano. Além das
fitoalexinas, outros mecanismos podem estar envolvidos, como: aumento
na atividade de peroxidase, quitinase, 1,3-glucanases, proteinas relaciona-
das a patogénese. A protegéo induzida pode se manifestar local ou siste-
maticamente, a distéancia do ponto de aplicacéo do indutor e penetracao do
patégeno e tem sido demonstrada contra virus, bactérias, fungos, nematoides
e insetos. Nesse fenémeno, enzimas produzidas em resposta ao ataque
microbiano dependera da espécie vegetal em questdo. Geralmente, mem-
bros das Leguminosas produzem fitoalexinas do tipo isoflavondides; as
Solanaceas produzem terpendides e as Compostas produzem poliacetilenos.
Outras respostas induzidas incluem a acumulacao de substancias fendlicas
na parede da célula do hospedeiro, sintese de glicoproteinas do tipo
hidroxiprolina que podem agir como aglutininas bacteriana; rapida introdu-
cao de sintese de etileno e acumulacdo sistémica de inibidores de proteinase.
A protecdo cruzada também leva a uma inducdo de resisténcia na planta
hospedeira. Maior sucesso comercial através do uso da protegdo cruzada
tem sido verificada no Brasil para o controle do virus da tristeza dos citrus,
utilizando-se linhagens fracas desse virus. Também, uma série de traba-
lhos tém demonstrado resisténcia induzida em protegdo cruzada entre
patdgenos de Fusarium oxysporum, assim alcancada por inoculagéo prévia
da planta com “forma specialis” patogénica a uma outra espéecie de planta,
ou a uma espécie de Fusarium menos agressiva. O sucesso do controle
bioldgico da galha bacteriana causada por Agrobacterium tumefaciens, em
muitos paises, tem sido alcangado por uma linhagem, K-84 ndo patogénica
de A. tumefaciens var. radiobacter. Mais recentemente, tem-se verificado
que algumas Rizobactérias Promotoras do Crescimento de Plantas (RPCP)
protegem as plantas do ataque de varios patégenos através da indugao de
resisténcia sistémica. As RPCP mais estudadas sao as Pseudomonas flu-
orescentes do grupo putida-fluorescens.
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CF 5: CITOGENETICA DE PEIXES
ISOLDA NUNES GUIMARAES - UFBA - Bahia

Os peixes ocupam uma posi¢do basica na filogenia dos vertebrados, englo-
bando as suas classes mais primitivas - os Agnata e Chondrichthyes, an-
cestrais dos peixes 6sseos e dos vertebrados superiores (Romer, 1966).
Além disso, constituem hoje cerca de metade das espécies dos vertebra-
dos (Nelson, 1984), estando distribuidos por habitats muito diferentes, o
que os torna um excelente material basico nos estudos voltados a questoes
adaptativas, taxondmicas e evolutivas. A citogenética de peixes apresen-
tou nos ultimos anos um grande desenvolvimento, gracas basicamente a
implementacdo de novas técnicas de obtencédo de preparacdes
cromossOmicas e também a analise comparativa cada vez mais abrangente
de espécies e populacdes relacionadas. Um grande marco na histéria da
citogenética de peixes foi a publicagcdo de Kirpchnikov em 1981 onde o
autor afirma que os cariétipos de peixes variam de 2n=12 a 2n=250, sendo
o seu conteudo de DNA ainda mais variavel, oscilando de 0,4pg (0,4 x 10-°
mg), em uma espécie de Tetraodontidae, para 140pg nos Dipnoi. Estas
grandes variacdes seriam provavelmente resultantes de duplicacdes génicas,
poliploidizacdes e diferentes rearranjos na estrutura cromossémica desses
animais ao longo da sua trajetéria evolutiva. Dentre os objetivos dos estu-
dos citogéneticos evolutivos em peixes, um dos mais importantes consiste
na interpretacao da dinamica da evolugao do cariétipo durante o processo
de diversificacdo desses animais, através do estudo das relacdes da estru-
tura cromossomica das espécies atuais e de sua histéria evolutiva. Alem de
‘vir contribuindo de modo cada vez mais concreto para a identificacéo de
espécies desse grupo. Assim, a analise citogenética quando associada a
outras caracteristicas fenotipicas ou genotipicas, permite a elaboracao de
hipéteses sobre o relacionamento e derivagao de espécies, géneros e fami-
lias. Embora em certos casos nao seja possivel o estabelecimento de rela-
cOes entre as espécies somente a partir de dados citogenéticos, essas in-
formacdes podem fornecer importantes subsidios quando utilizadas em
conjunto com outras caracteristicas. Nesse sentido um amplo estudo em
espécies, géneros e familias de Situriformes, permitiu indicar um possivel
cariétipo ancestral com 2n=56 +/-2 e numero fundamental NF=80 para as
familias desse grupo (Le Grande, 1981). Desse modo, considerando que
as modificacdes na estrutura do caridtipo estao relacionadas ao conjunto
de fendbmenos que acompanham o processo evolutivo de diferentes grupos
de peixes (Galetti, 1986), urge que haja um incremento de estudos nessa
area contribuindo para a compreensao do processo evolutivo nao apenas
de peixes como de todos os vertebrados, e conseqlientemente a nossa
propria historia evolutiva.
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CF 6: GENE'I:ICA NO CURSO DE PSICOLOGIA
MARIA ANGELICA SANTINI - IMES - Séao Paulo

Em seguimento a pesquisa relatada em Ci. e Cult. (supl): 278, 1995, sele-
cionamos aspectos essenciais do curso:

ik

2

10.

Substituir aulas expositivas por discusséo de fatos que leve a concei-

tos basicos.

Em Instituicdo para criangas com Sindrome de Down, as equipes veri-

ficam como se faz diagnostico, aconselhamento, estimulagao motora

e de fala, treino para convivio e autonomia.

Cada equipe apresenta, em painel, os sinais de um defeito congénito,

com dados da bibliografia, e salienta o risco de recorréncia.

Os alunos colecionam artigos de jornal ou revista relacionados com o

curso para comentar, em classe.

As equipes realizam projetos averiguando casos ou familias com

afeccbes, fazem trabalho escrito com consulta bibliografica, discutem

em classe e fazem o encaminhamento clinico e pedagdgico.

Os alunos assistem em casa, filmes de locadora porque o personagem

tem afeccdo, anotam os sinais clinicos, tentam diagnostico com base

na bibliografia, e apresentam trabalho escrito, que € discutido em aula.

E fundamental contar, com monitores para que os trabalhos individuais

e de equipe sejam acompanhados.

No programa do curso devem constar as relagbes com a atividade do

psicologo.

E essencial entregar aos alunos cronograma de atividades e estudo no

livro texto indicado. '

S&o essenciais no curso os itens:

a) estrutura e fungdo dos genes € Cromossomos

b) mutagdes que produzem afecgoes

c) divis&o celular como causa de anomalias do cariétipo

d) transmissao de anomalias génicas e seus riscos de recorréncia

e) heranga multifatorial poligénica: inteligéncia, personalidade, com-
portamento normal e patolégico

f) aconselhamento genético e diagnostico pré-natal

g) localizagao e estrutura dos genes
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CF 7: MELHORAMENTO E CONSERVAGCAO DO GERMOPLASMA DE
CANA-DE-ACUCAR EM ALAGOAS
GRATULIANO GOMES CALHEIROS - UFAL - Alagoas

Com a fundagéo da Estacdo Experimental de Cana-de-Aclcar de Alagoas
em 1966, que entre outros objetivos, era o desenvolvimento de um Progra-
ma de Melhoramento Genético da Cana-de-Acticar para o Estado. Para
consecucao de tal objetivo duas metas seriam necessarias, a formacao de
um banco de germoplasma, e as condicdes edafo-climaticas favoraveis ao
florescimento com gréos de pélen férteis. No Relatério Técnico apresenta-
do ao extinto Instituto do Agticar e do Alcool, o geneticista havaiano Albert
Mangelsdorf cita as regides Norte de Alagoas e Sul de Pernambuco para
instalag&o de uma Estacéo de Cruzamento. Em 1969 plantou-se uma cole-
¢ao com 220 variedades trazidas do Uruguai na localidade denominada
Serra do Ouro no municipio de Murici-Al, que apresentou um florescimento
de 100% em 1970. Em 1971 com a criacdo do Programa Nacional de Me-
lhoramento da Cana-de-Aclcar, ex.- PLANALSUCARJ/IAA, instalou-se a
Estacdo de Floragdo e Cruzamento Serra do Ouro. Atualmente fazendo
parte do acervo do Centro de Ciéncias Agrarias da Universidade Federal de
Alagoas, abriga um banco de germoplasma com 1.792 gendtipos das mais
variadas origens, e é responsavel anualmente pela producdo de sementes
sexuadas para os programas de melhoramento genético da cana-de-acu-
car desenvolvidos pelas Universidades Federal de Alagoas, de Sao Carlos-
SP, do Parand, Rural do Rio de Janeiro, Rural de Pernambuco e de Vicosa-
MG, para obtencédo das variedades RB (Republica do Brasil). De varias
variedades liberadas para plantio comercial obtidas de cruzamentos reali-
zados em Serra do Ouro, merece destaque a RB 72454 que em 1995 ja
representava 20,2% de toda a area cultivada de cana-de-agucar no Brasil.
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CF 8: MELHORAMENTO GENETICO EM ABELHAS (APIS MELLIFERAL.)
DARCET COSTA SOUZA - UFPI - Piaui

INTRODUGAO

O melhoramento genético é importante aliado da agropecuaria atual, auxi-
liando o homem na solugdo de um dos seus grandes problemas, a alimen-
tacdo. Foi gracas aos conhecimentos da genética e dos métodos de melho-
ramento, que conseguimos em um espaco de tempo relativamente curto
avancos na producéo de varias criacdes como por exemplo: aves, suinos,
bovinos, caprinos, entre outros. O aumento como o conseguido no milho,
onde em poucos anos obteve-se um ganho de mais de 300% em produtivi-
dade, é possivel em outras espécies, desde que 0s conhecimentos basicos
do melhoramento genético sejam utilizados adequadamente. Embora isto
pareca complicado, podemos através de métodos simples obter ganhos
significativos na produgao do material que estamos trabalhando. Outro ponto
que normalmente se levaem consideracéo no melhoramento é a qualidade
dos produtos obtidos, procurando adequa-la as necessidades e convenién-
cias do homem, como por exemplo a reducdo da quantidade de gordura
nos suinos ou o aumento do teor de proteinas em algumas variedades de
milho. A avaliacéo da importancia do melhoramento deve ser feita também,
sob o prisma da estratégia de mercado dos produtos, uma vez que a
globalizagdo da economia imprime nos mercados uma maior concorréncia,
fazendo com que a produtividade e qualidade dos produtos sejam funda-
mentais no sistema de produgao, refletindo-se diretamente sobre 0s pre-
cos. Em outras palavras é preciso ter produgao, qualidade e pregos compe-
titivos. Na apicultura é sabido que a melhor forma de baixar os custos de
producéo € aumentar a produtividade das colméias. Quando falamos em
aumentar a produtividade das colméias, estamos nos referindo a reestruturar
o sistema de producéo usado, para torna-lo mais competitivo. No Brasil a
producdo de mel por colméia/ano é em média de 20Kg, enquanto a do
Uruguai e Argentina sao de 25Kg e 30Kg, respectivamente. Esta baixa pro-
dutividade observada deve-se principalmente ao manejo inadequado das
colméias e a utilizacdo de abelhas de qualidade genética questionavel. E
comum a manutencao de enxames de baixa producdo em apiarios comer-
ciais brasileiros e isto necessita ser mudado. Colméias improdutivas
freqlientemente apresentam o custo de produgo maior que os de colméias
produtivas, por exigirem mais trabalho para corrigir suas deficiéncias, one-
rando a produgdo contribuindo para elevacéo dos precos dos seus produ-
tos. O caminho para a melhoria de nossas abelhas passa fatidicamente por
um plano de melhoramento, quer seja de Ambito pessoal, institucional ou
regional.
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IMPORTANCIA DA RAINHA NA COLMEIA

A rainha é. normalmente, a peca chave no melhoramento das abelhas, pelo
fato de ser a Unica fémea fértil da familia, responsavel por toda postura da
colméia, e por exercer forte influéncia sobre as atividades da colénia. Ela
esta intimamente associada ao desempenho produtivo de sua colénia, pelo
relacionamento que existe entre ela e suas operarias, através dos
ferorménios de rainha, e por meio da composi¢do genética do grupo.

INFLUENCIA DA RAINHA NA COLONIA VIA OS FEROMONIOS

A principal forma de comunicacdo em uma colonia de abelhas é a quimica,

feita por meio dos feroménios, que s&o substancias quimicas produzidas e

descarregadas externamente pelas abelhas e que interferem no comporta-

mento e/ou fisiologia de outras abelhas da mesma espécie. As rainhas pro-

duzem varios feroménios, que sao distribuidos e mantidos a certos niveis

~ dentro da colbnia, por meio dos quais influenciam a fisiologia € o comporta-

mento das operarias, e em algumas ocasides dos zangdes. Na auséncia da

rainha, ou quando por algum motivo ela ndo consegue manter os seus

feromdnios nos niveis normais, o comportamento da colénia € alterado:

* coldnias sem rainhas ou com rainhas velhas s&o estimuladas a constru-
cdo de células reais (FREE et al, 1984 e 1985),

* colBnias 6rfas coletam menos néctar e pélen (JAICOX, 1970);

* rainhas virgens ou células de rainhas com larvas ou pupas estimulam a
coleta, principalmente de pélen (FREE et. al., 1984 e 1985).

Sabe-se que colméias que apresentam problemas com a rainha, como

substituicdo por velhice, morte acidental ou criagédo de rainhas para

enxameagem, produzem aproximadamente 40% menos que colméias que

nao tiveram problemas (Nelson, 1982).

INFLUENCIA GENETICA DA RAINHA NA COLONIA

Por ser mae de todos os individuos da col6nia, a rainha é responsavel por
metade do material genético herdado por suas filhas operarias, e por todo
material genético herdado por seus filhos zangdes, ja que estes ultimos séao
hapléides (oriundos de 6vulos ndo fecundados). Assim, parte das caracte-
risticas expressas pela col6nia, como produgéo de mel, polen, propolis, entre
outras tem sua origem na rainha. Logo, é necessario que a rainha utilizada
possua caracteristicas desejadas para que possa transmiti-las para sua prole,
que é a responsavel pela produgdo da maioria dos produtos da colméia.

RELAGAO: RAINHA - COLONIA - PRODUGAO

« A producao da col6nia é resultado do trabalho conjunto de varias opera-
rias.

* Coldnias populosas produzem mais mel por colméia e por abelha que as
com pequenas populagoes.
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* Para manutencdo de colméias populosas a producéo de crias é ponto
basico.
=> O que influencia a quantidade de crias?
* populagao da colméia;
* taxa de postura da rainha;
viabilidade das crias;
~disponibilidade de espaco;
disponibilidade de néctar e pdlen.

*

*

*

O MELHORAMENTO GENETICO |
A expressao de uma caracteristica & dada por:
Fenoétipo = Gendtipo \ Ambiente
Para se obter uma melhora na expressdo da caracteristica pode-se
interferir no Gendtipo e/ou no Ambiente.
Ambiente, por meio de melhoria de equipamentos, colméias, manejo, etc.
Genotipo, por meio de melhoramento genético.
Para se melhorar geneticamente uma populagao deve-se:
1- Escolher os individuos superiores para formarem a proxima
geracao.

2- Interferir na forma de acasalamento dos selecionados.
Dessa forma esta se promovendo a retengao na populagao
de genes que asseguram melhor desempenho para as ca-
racteristicas desejadas. Em outras palavras, deve-se seleci-
onar os melhores da populagdo e orientar seu acasalamento,
para que se tenha ganho genético nas caracteristicas melho-
radas.

PARTICULARIDADES DO MELHORAMENTO DE ABELHAS (APiS
MELLIFERA L.)
#Determinacao do sexo:.
As abelhas apresentam um sistema de haplodiploidia para determinacao
do sexo, associado a uma série de alelos multiplos para o loco “X”, que
quando em heterozigose resulta na formacdo de individuos fémeas nor-
mais, mas que quando em homozigose resulta na formagéo de individuos
dipl6ides com caracteristicas de machos, denominados de machos diploides
e que sdo comidos pelas operarias, ndo chegando a se desenvolverem
completamente.
Assim, temos: feméas (2n) = 32 cromossomos

machos normais (n) = 16 cromossomos

machos diploides (2n) = 32 cromossomos, sao eliminados

pelas operarias.

O locus “X”, possui um conjunto de 19 alelos multiplos.
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E importante observar neste tépico, que se for utilizado um numero peque-
no de colméias no esquema de melhoramento montado, fatalmente ele ira
gerar problemas de consanguinidade, resultado em inviabilidade de parte
dos ovos postos pela rainha, devido o aparecimento de machos dipléide.
Isto acontece devido a reducdo do nimero de alelos “X” na populagéo, ele-
vando a probalidade de homozigose. Quando estamos acasalando indivi-
duos parentes, como rainha e zangdes irméaos, estamos promovendo
consanguiinidade e consequentemente reduzindo o nimero de alelos sexu-
ais “X”. A consanguinidade deve ser sempre evitada.

#Sistema de acasalamento:

O acasalamento natural em Apis ocorre no ar, durante o voo nupcial, quan-
do as rainhas acasalam com até 17 zangdes e o0 sémen destes s&o estoca-
dos na espermateca, para serem utilizados ao longo de sua vida. A utiliza-
cdo deste sémen ira resultar em uma oscilacéo entre familias de meias-
irmas e irmas-completas dentro da colméia em periodos bem definidos,
caso 0 sémen seja estocado na forma de “pacotes” dentro da espermateca
e utilizados de forma individualizado, ou em um conjunto de sub-familias de
irmas-completas e meias-irmas, igualmente representadas, se o sémen for
misturado ao ser estocado, sendo utilizado ao acaso. Estas particularida-
des devem ser consideradas no planejamento do melhoramento, pois inter-
ferem de forma significativa nos resultados esperados. Os acasalamentos
s6 poderam ser direcionados com o desenvolvimento a técnica de
inseminacao artificial nos anos 30-40. A utilizac&o da inseminacao artificial
permitiu o uso de esquemas de selecdo mais arrojados, como formagao de
linhas, para posteriormente uso em acasalamentos e formagéo de hibridos.
A inseminacéo é basicamente utilizada para formacao de material de pes-
quisa, manutencao de Bancos de rainhas para estudo. Outra particularida-
de no melhoramento de abelhas é o fato de que muitas das caracteristicas
de interesse para o melhoramento é resultado do trabalho das operarias,
casta ndo reprodutiva da col6nia, enquanto os individuos selecionados para
progenitores da geragdo seguinte s&o as rainhas e os zangdes. Neste caso,
consideramos o desempenho da colméia como sendo representativo da
rainha e/ou zangao em avaliagao.

METODOS DE MELHORAMENTO

Em abelhas é possivel a utilizagcdo de varios tipos de sistemas de
acasalamentos e de selecédo com vistas a obtencdo de colméias genetica- -
mente superiores, inclusive com a possibilidade de utilizagao das particula-
ridades acima citadas, para incrementar os ganhos do melhoramento. En-
contram-se entre estas possibilidades:

- a selecdo massal, que é uma selegéo feita com base no desempenho do
préprio individuo ou colméia, é o método mais simples de melhoramento
genético. Normalmente é o primeiro método utilizado em populagoes que
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ainda nao sofreram nenhum melhoramento. Sua utilizacdo com abelhas
resulta em bons ganhos iniciais, gracas a grande variabilidade genética
existente em nossas abelhas africanizadas. Entretanto, devido ao que foi
visto sobre a determinagcédo do sexo das abelhas, ndo devemos realizar
selecao massal em populagbes pequenas, sob pena desta se inviabilizar
devido ao problema de consanguinidade. Kerr e VVencovsky (1982), suge-
rem um nuamero minimo de 2.000 colméias para uma selegéo massal, como
forma de evitar o problema de inviabilidade de crias causado pela
consanguinidade. Uma possivel alternativa, para se contornar a necessida-
de de um grande numero de colméias em esquema de selecdo massal, é
realiza-la a nivel de cooperativa, associagdo ou grupos de apicultores.

- formacao de linhas, metodologia bastante utilizada, mas que leva a ine-
vitavel redugéo do numero de alelos “X” na populacéo e consequente dimi-
nuigao da viabilidade das crias; exige utilizacdo de inseminacao artificial ou
campo isolado de fecundacao.

- desenvolvimento de hibridos, que em funcao da utilizacdo do vigor hi-
brido obtido no cruzamento de linhas, chega a produzir de 30-50% acima
da média das linhas simples; exige utilizacdo de inseminacao artificial ou
campo isolado de fecundacao.

- selegédo recorrente, consiste em uma selecao ciclica, composta de trés
etapas: desenvolvimento das linhas de progénies, avaliacdo destas linhas
e recombinac&o das linhas superiores. »

- melhoramento em populagdes fechadas, proposta por PAGE e LAIDLAW
(1982a, 1982b, 1985).

No Brasil ainda s&o poucos os trabalhos na area do melhoramento de abe-
Ihas, restringindo-se na maioria dos casos a realizacdo de &mbito académi-
CO, COM pouca repercussao junto aos apicultores. Contudo, ndo existe duvi-
das das possibilidades de grandes ganhos na producdo, uma vez que
estamos trabalhando com populagdes ndo melhoradas, que mostram uma
grande variabilidade genética.
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CF 10: HISTORIA DA cu‘srgcm E HISTORIA DA GENETICA
ALDO MELLENDER ARAUJO - UFRGS - Rio Grande do Sul

A historia da ciéncia ndo é apenas uma descricao da seqliéncia cronologi-
ca de eventos; ela trata de interpretar as grandes tendéncias na ciéncia, do
ponto de vista de fatores internos e externos ao pesquisador, buscando as
razdes para o surgimento das teorias, sua aceitagéo e rejeicdo. A histdria
da ciéncia é inseparavel da filosofia da ciéncia; neste sentido pode-se colo-
car como duvida fundamental a relativa importancia do chamado “método
cientifico”. Ser&o utilizadas duas situacdes na genética como exemplo: o
“redescobrimento” das leis de Mendel, no inicio do século XX e a rejeigao
as idéias de Goldschmidt (macromutagdes) na década de 1940.

CF 11: ESTUDO DE ISOZIMAS EM GENETICA VEGETAL
TANIA MARIA MUNIZ DE ARRUDA FALCAO - UFRPE - Pernambuco

Diversas técnicas estado hoje disponiveis para a detecgéo de polimorfismos
genéticos, as quais possibilitam a obtengdo de um ndmero expressivo de
marcadores, de ampla aplicagdo em Genética e melhoramento de plantas.
Entre os objetivos da conferéncia “Estudo de Isozimas em Genética Vege-
tal” estd o de fornecer uma visdo geral sobre as principais classes de
marcadores, com énfase aos marcadores isoenzimaticos. Serao aborda-
dos aspectos relativos a vantagens e limitagdes desta classe de marcador.
Serdo explanados os principios basicos envolvidos na obtencao de
marcadores isoenzimaticos, e sera feita uma analise comparativa das prin-
cipais classes de marcadores moleculares utilizados em analises genéti-
cas. Serdo apresentados dados de trabalhos com marcadores
isoenzimaticos, sobretudo os realizados na Universidade Federal Rural de
Pernambuco, com vistas a identificacdo e caracterizacdo de gendétipos de
culturas economicamente importantes para a regido nordestina.
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CF

13:COMO PROCEDER EM CASOS DE GENITALIA DUBIA

GERSON CARAKUSHANSKY - UFRJ - Rio de Janeiro

Nocodes Basicas sobre Diferenciacao Sexual
Para que nos seus primordios, um individuo se desenvolva fenotipicamente
e funcionalmente como um macho ou uma fémea normais, uma sequéncia

de

etapas necessariamente deve ocorrer. A elucidacdo dos mecanismos

subjacentes responsaveis pela diferenciagdo sexual anormal em seres hu-

ma

nos ndo somente ajudou a alcangar uma melhor orientagéo dos pacien-

tes, como também, permitiu alcangar um gradual e sequencial conheci-

me

nto das vias basicas do desenvolvimento de uma diferenciagao sexual

normal.

A.

Determinacao sexual em mamiferos - o principio basico é a transforma-
cao de uma gonada indiferenciada em ovario ou testiculo.
1. Estagio indiferenciado
2. O papel dos cromossomos: a) genes determinantes sexuais
b) auséncia do gene SRY
3. Desenvolvimento do testiculo embrionario
4. Desenvolvimento da genitalia interna e externa masculina
5. Testosterona e DHT
6. Desenvolvimento da genitalia interna e externa feminina

B. Apresentacdo clinica da genitalia externa normal - ao se examinar a
- genitalia externa de um recém-nascido, deve-se levar em consideracao

I

certos parametros para considera-la normal ou anormal.
Recém-nascidos masculinos - A maioria dos recém-nascidos mascu-
linos nascidos de termo ja tera seus testiculos presentes na bolsa
escrotal no momento do nascimento. O falo, quando esticado, deve
medir 2,5 cm no seu comprimento, contendo a abertura uretral na sua
extremidade. A bolsa escrotal deve ter a rafe na linha média. Pode

- existir em casos anormais, uma criptorquidia bilateral associada e/ou
uma hipospadia. |

2. Recém-nascidos femininos - O tamanho do clitores nao deve exceder

C.

1 cm e ndo deve haver fusdo dos labios (embora um certo grau de
fusdo pode ocorrer ocasionalmente). O orificio vaginal deve ser visi-
vel separado do orificio da uretra, sendo identificado pela presenca de
muco branco.

Principais sindromes que levam a uma genitalia ambigua - Intersexo €
uma situacao clinica que conduz a uma genitalia inadequada ou ambi-
gua devido a anormalidades no mecanismo da diferenciagédo sexual.
Trés grandes grupos nosoldgicos de intersexo foram definidos de acor-
do com a histologia das génodas: pseudo-hermafroditismo feminino,
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pseudo-hermafrodismo masculino e hermafroditismo verdadeiro. As
sindromes de Turner, Klinefelter e a insensibilidade total a androgénios
nao se acompanham de genitalia ambigua e, portanto, alguns autores
nao as incluem no contexto classico de intersexo. Serdo descritas sucin-
tamente as principais sindromes que levam a uma genitalia ambigua.

D. Avaliagéo diagnéstica - Sera enfatizada a importancia da anamnese e
exame fisico. Em ordem cronolégica seréo discutidos os exames com-
plementares que deverdo ser solicitados na abordagem destes pacien-
tes. Enquanto se procura chegar a um diagnéstico e/ou decidir o sexo
de criacdo em um recém-nascido ou crianca com genitalia ambigua,
uma assisténcia multidisciplinar (geneticista, endocrinologista, radiolo-
gista, cirurgi&o, psicélogo) sera vital para se chegar a uma conduta ideal
e também possibilitar um suporte adequado aos progenitores. A exem-
plo do que ocorre com outras sindromes genéticas, ja existem os cha-
mados grupos de suporte para apoio dos pais de criancas com intersexo,
e estdo localizadas nos Estados Unidos da América e na Europa. E
possivel acessar estes grupos pela Internet.

CF 14: CAMPANHAS EDUCATIVAS NA PREVENGAO DE DISTURBIOS

GENETICOS
LILIA MARIA DE AZEVEDO MOREIRA - UFBA - Bahia

Uma das etapas fundamentais para o desenvolvimento da Genética Huma-
na, foi a aplicagéo do paradigma de Mendel & alcaptonuria. Posteriormente
outras doencgas e afecgbes também foram associadas a bem documentada
variacao genetica. Atualmente sdo consideradas causativas de disttrbios
genetlcos alteracbes Monogénicas, Cromossémicas, Mitocondriais,
Multifatoriais, além de mutacoes em células somaticas, as duas ultimas
com maior prevaléncia. As doencgas genéticas afetam todas as populacdes
e requerem medidas preventivas, considerando o seu custo geral para as
pessoas, familias e sociedade. Uma estratégia muito valorizada é a triagem
populacional compulséria que muitas vezes leva a dilemas éticos como os
advindos do programa da Anemia Falciforme desenvolvido em estados
americanos nas décadas de 60 e 70. No Brasil ndo ha programa oficial para
a falcemia, embora ocorram afetados na proporcdo de 1:1000 a 1:1500
nascimentos e na Bahia hajam 5,5% de portadores. O teste do pezinho,
para o diagndstico da fenilcetontria, com prevaléncia dez vezes mais bai-
xa, & obrigatdrio por lei, embora ndo seja compulsério em todos estados do
~ pais. Quanto a Sindrome de Down, o Servigo de Genética para a Comuni-
dade-UFBA, desenvolve desde 1995 a “Campanha Educativa Down sem
Preconceitos”, com objetivos a nivel de prevencao e resultados positivos.
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CF 16: GENETICA E MELHORAMENTO GENETICO DE MICRORGA-
NISMOS USADOS NO CONTROLE BIOLOGICO DE INSETOS
JOAO LUCIO DE AZEVEDO - UFGO - Goias

A necessidade cada vez maior de alimentar uma populacédo humana cres-
cente fez com que agricultura se desenvolvesse de maneira extensiva. Em
todo o mundo e, especialmente em regides tropicais, o ataque de doencas
e pragas tem reduzido a produgéo de alimentos e consegientemente au-
mentando a caréncia pelos mesmos. A utilizagao de compostos quimicos
para redugéo de pragas e doencas agricolas tem-se tornado cada vez mais
frequiente. Embora de certa eficiéncia, 0 controle quimico apresenta proble-
mas tais como o alto custo, alta toxicidade e emergéncia de resisténcia.
Uma alternativa para o controle quimico € o controle biolégico de doencas e
pragas especialmente usando-se microrganismos. Atualmente fungos, Vi-
rus e bactérias tém sido empregados no controle de insetos-pragas da agri-
cultura. No Brasil certos fungos como o Metarhiziun anisopliae, bactérias
como o Bacillus thuringiensis e virus como o Baculovirus constituem-se em
exemplos importantes de sucesso no controle biolégico de insetos. A gené-
tica desses microrganismos esta sendo estudada em varios laboratérios do
Brasil e do mundo. O conhecimento da Genética desses microrganismos &
imprescindivel para que 0 melhoramento genético possa ser aplicado de
maneira racional visando a obtengéo de linhagens com alta eficiéncia no
controle de pragas. As técnicas classicas do melhoramento, aliadas as mo-
dernas tecnologias de Engenharia Genética, ja tem produzido resultados
satisfatorios em varios casos, especialmente na transferéncia de genes de
microrganismos utilizados nesse controle, para plantas. Também a desco-
berta de que microrganismos chamados de endofiticos ja habitam o interior
de partes aéreas de plantas e realizam um controle natural de pragas e
doencas tem contribuido enormemente para a diminuicdo do uso de
agroquimicos. Os microrganismos endofiticos também podem servir como
vetores de genes para plantas introduzindo nas mesmas, caracteristicas de
valor agronémico.
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CF 18: MELHORAMENTO GENETICO DE IDEOTIPOS DE PLANTAS
PAULO SERGIO LIMA E SILVA - ESAM - Rio Grande do Norte

Existem, atualmente, duas filosofias de trabalho para implementacao do
melhoramento genético das plantas: melhoramento convencional (MC) e
melhoramento de ideétipos (MI). O MC surgiu ha 10 mil anos, com o inicio
da agricultura. Adotando essa filosofia, o melhorista procura desenvolver
cultivares superiores, sem preocupacao pelas quais elas sao superiores O
Ml surgiu a partir da década de 1960, quando varios pesquisadores associ-
aram capacidade produtiva a caracteristicas morfologicas e fisiolégicas, em
varias culturas. Na filosofia do MI, o melhorista delineia um modelo de plan-
ta ideal (um ideétipo) e procura desenvolvé-lo através das técnicas e méto-
dos usuais de melhoramento. Um idedtipo é uma planta-modelo capaz de
produzir maiores quantidades e/ou qualidade de graos, Oleo, fibras, etc.,
quando desenvolvida como cultivar. Durante os quase 30 anos de existén-
cia da filosofia do MI, foram sugeridos idebtipos para culturas como arroz,
trigo, feijao, milho e soja, dentre outras.

CF 19: EVOLUGAO CARIOTIPICA EM PRIMATAS
LUCY MAGALHAES FREITAS. - UFBA - Bahia

Os cromossomos, como veiculo de transmiss&o dos genes, sao estruturas
que podem se modificar no curso da evolugdo. E certo que os rearranjos
cromossOmicos aparecem inicialmente em baixa freqiéncia, tornando-se
incorporados a populagcédo se forem acompanhados de alguma vantagem
seletiva. A analise cariotipica para a reconstrucao filética se estabeleceu
mais firmemente nas ultimas décadas quando as técnicas de bandamento
permitiram o reconhecimento de rearranjos, levando a identificacéo de for-
mas cromossdmicas primitivas e derivadas, a deteccdo da variacao
cariotipica com maior precisao e ao reconhecimento dos mecanismos de
diferenciacao cariotipica entre espécies relacionadas, favorecendo a dedu-
cao de relacdes filogenéticas. A evolucao de caridtipos ndo se processou
da mesma maneira em todas as linhas filéticas, ocorrendo com ou sem
variacdo da quantidade de DNA, e com ou sem estabilidade do cari6tipo.
Tem sido demonstrado que nos mamiferos eutérios, apesar da variagao do
numero diploide, o conteudo de DNA por célula varia muito pouco, de modo
que a poliploidizacéo dificilmente estaria incluida entre os mecanismos de
sua evolucéo cariotipica. Nos primatas em particular, prevaleceram os
rearranjos do tipo robertsoniano e as inversdes para e pericéntricas. Com
relacado aos platirrineos, as questbes mais importantes da sua taxonomia
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séo relacionadas a origem mono ou polifilética, ao grupo que melhor pre-
serva o morfotipo ancestral e as relagdes filogenéticas entre os grupos. De
maneira geral existem grandes lacunas no conhecimento da citogenética
dos platirrineos, mas a anélise dos dados ja obtidos revela grande variabili-
dade cariotipica intra e inter especifica, com niimero diploide minimo de 20
e maximo de 62: a detecgdo de inimeras variantes cromossomicas em,
muitas espécies desse grupo apontam para uma espécie de “efervescéncia
evolutiva”. No que diz respeito aos catarrineos, o género Macaca é
freqUientemente citado como exemplo de cariétipo mais primitivo entre 0s
cercopitecoides. Por outro lado, entre os hominideos as analises permitem
considerar 10 (dez) pares autossdmicos como conservados, além do
cromossomo X, que é realmente idéntico em todas as espécies do grupo. O
problema da origem dos platirrineos e de sua relacdo com os catarrineos se .
constitui ainda hoje, um dos mais debatidos em primatologia; a utilizacao
de analises citogenéticas podera contribuir para esclarer as controvérsias
entre as hipéteses de uma origem comum para as duas infraordens ou de
uma origem independente com paralelismo evolutivo. Comparagdes entre
cariétipos de platirrineos e catarrineos tém sido realizadas buscando evi-
déncias de uma origem monofilética para os primatas ou da sua exclusao.

CF 20: ETICA EM GENETICA HUMANA E MEDICA
FRANCISCO MAURO SALZANO - UFRGS - Rio Grande do Sul

Participei de dois estudos internacionais sobre ética e genética, o primeiro
realizado entre 1985 e 1987, e o segundo entre 1993 e 1995. Na primeira
pesquisa estiveram envolvidos 682 geneticistas, de 19 paises, numero que
aumentou significativamente na segunda avaliagao (2.843 participantes, de
37 nacdes). No Brasil o nimero de colegas envolvidos foi de, respectiva-
mente, 32 e 74. As principais conclusdes alcangadas no segundo estudo
s40 como segue. Primeiro, ha ampla diversidade de opinides sobre 0s pro-
blemas éticos levantados, a heterogeneidade provavelmente sendo tao gran-
de quanto as condigdes fisicas, biologicas e socio-econdmicas de nosso
pais. Ha consenso, no entanto, que o nivel de servicos genéticos disponi-
veis a populacéo deve aumentar, e que as leis atuais sobre o aborto devem
ser modificadas. As tendéncias gerais observadas ddo énfase ao principio
da autonomia, com a disposicdo de fornecer prontamente a informacao
genética solicitada. Medidas obrigatorias sao geralmente desfavorecidas,
mas foi considerado apropriado o uso do DNA para a identificacao de crimi-
nosos. Houve algumas diferencas com relac&o ao primeiro estudo, especi-
almente com relacdo ao uso mais liberal das facilidades laboratoriais (73%
realizariam diagnostico pré-natal em casos de ansiedade materna no 2°
estudo, contra apenas 44% no primeiro). Além disto, verificou-se maior res-
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peito quanto ao desejo de pacientes com a Doencga de Huntington de que
seus familiares nao fossem informados sobre sua doenca (23% vs zero%);
e mais propensao a informar portadoras da sindrome de feminizacdo testi-
cular sobre seus caribtipos (56% vs 9%). Mas n&o foram observadas dife-
rencas quanto a selecdo sexual de fetos ou problemas de n&o-paternidade.
Similarmente, houve similaridades e diferengas quanto as respostas de
geneticistas do Brasil e de outros paises.

CF 21: CONSERVAGAO E CARACTERIZAGAO DOS RECURSOS GE-
NETICOS VEGETAIS
JOSE FRANCISCO M. VALLS - CNPq - Brasilia

O Brasil € o pais com maior diversidade floristica, mas sé uma pequena
parcela dessa diversidade tem potencial agricola. A dependéncia de varia-
bilidade, para manutencéo da produtividade dos cultivos, exige ampla dis-
ponibilidade de recursos genéticos, sejam nativos, ou exéticos. Introduzi-
dos do exterior, ou obtidos na natureza, tais recursos devem ser conserva-
dos, para continuidade da pesquisa. A correta execucdo das atividades de
conservagao ex situ pode garantir a sobrevivéncia de espécies ou genétipos
vulneraveis em seus ambientes naturais ou em areas de cultivo. Acdo com-
plementar, a conservacgéo in situ € recomendada, mas ndo garante a pronta
disponibilizagdo dos recursos genéticos. Gracas a rotina de busca e con-
servagao de germoplasma exotico, conduzida ha décadas por érgéos de
pesquisa tradicionais, e ao impulso institucional em favor da coleta e con-
- servagao dos recursos geneéticos autéctones, consolidado nos anos 60, o
Brasil dispbe de estoques razoaveis de germoplasma de espécies econo-
micamente importantes. H&, porém, extremos, da disponibilidade abundan-
te até sua falta, razdo da estreita base genética em muitos cultivos. A efici-
éncia da caracterizacdo do germoplasma é critica para a conservacdo. O
conhecimento do potencial genético disponivel leva a sociedade a apoiar
esforcos de conservagéo, enquanto a ignorancia dos atributos do material
armazenado constitui, em periodo de crise, séria ameacga ao suporte social
para o financiamento de tais iniciativas. Discute-se, na palestra, etapas e
opgoes para conservacéo e caracterizagao de recursos genéticos vegetais,
‘nas condigOes brasileiras, como exemplos de plantas do Nordeste, princi-
palmente do género Arachis.

43



CF 24: UM OLHAR EVOLUTIVO SOBRE A EPISTEMOLOGIA:
QUANDO BIOLOGIA E EPISTEMOLOGIA SE ENCONTRAM
CHARBEL NINO-EL-HANI - UFBA - Bahia

A epistemologia tem como objeto as fundacdes e a natureza do conheci-
mento. Tradicionalmente, este objeto tem sido abordado em uma perspec-
tiva transcendental, i.e., que procura manter-se independente do proprio
conhecimento. Contudo, principalmente sob a influéncia da Revolucao
Darwiniana, nosso século tem sido marcado por uma tendéncia de natura-
lizacdo da epistemologia, i.e., de sua fundamentacéo sobre a contribuicao
de ciéncias empiricas particulares, como a biologia evolutiva e a psicologia
cognitiva. A epistologia evolutiva, um tipo especifico de epistemologia na-
turalizada, parte da visdo do homem como produto do processo evolutivo
para considerar as capacidades cognitivas humanas e a construgéo do co-
nhecimento de uma perspectiva evolucionista. Os pioneiros desta aborda-
gem epistemologica séo Karl Popper, Konrad Lorenz, Jean Piaget, Donald
Campbell e Stephen Toulmin. Atualmente, dois programas de pesquisa ca-
racterizam a epistemologia evolutiva: EEM, cujo objeto de estudo é a evolu-
cao dos aparatos cognitivos dos animais em geral e do homem em particu-
lar: EET, cujo objeto & a compreenséo da evolugcao das idéias, teorias cien-
tificas e cultura em geral a partir de modelos derivados da biologia evolutiva.
N3ao se pode perder de vista, no entanto, que qualquer modelo assuma
como objeto a evolugdo cultural e cognitiva humana deve ter em conta a
descontinuidade que marca a transigao evolutiva dos sistemas puramente
bioldgicos aos sistemas sociais organizados e capazes de alto grau de in-
fluéncia sobre o ambiente em que vivem.

CF 25: MELHORAMENTO GENETICO DO FEIJAO
MARCONDES MAURICIO DE ALBUQUERQUE- EMBRAPA- Alagoas

A espécie Phaseolus vulgaris L. originou-se nos altiplanos, andinos, onde
espécimes selvagens proliferam em habitats com microclimas amenos, entre
latitudes 33°S e 13°N. Nestes ambientes foi selecionada a maioria dos
Genotipos atualmente utilizados para a produgao comercial de grédo. Sendo
a espécie mais cultivada entre as demais do Género, contribuindo com cer-
ca de 96% da produgdo mundial. Considerando apenas 0 Género Phaseolus,
o Brasil é o maior produtor do mundo seguido pelo México. No Brasil esta
leguminosa é bastante difundida, plantada preferencialmente como cultura
de subsisténcia em pequenas propriedades. Dos quatros paises que com-
péem o MERCOSUL, o Brasil € o maior produtor e consumidor de feijao.
Quando a produgdo desses paises alcangou cerca de 3,5 milhdes de
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toneladas,o Brasil produziu o equivalente aa 3,2 milhdesde toneladas (91%
da producéo total dos paises). A producgao de feijao no Brasil tem se carac-
terizado pela ocorréncia de crises ciclicas, devidas, entre outros fatores, a
ocorréncia de estiagens ou de excesso de chuvas nas regides, e crise no
mercado, gerando desestimulo ao plantio seguinte. Na regiao Nordeste,
(Ba, Se, Al, Pe), apesar de extensas areas de produgao, os niveis de produ-
tividade média sao, em geral inferior a 300 Kg/ha. A produtividade e/ou
estabilidade de producao é dependente do ambiente, do cultivar e das pra-
ticas utilizadas. Alguns fatores do ambiente, poderao ser modificados atra-
vés do uso da irrigacao e controle fitossanitario. No que se refere a cultivar
poderdo haver alteragdes dirigidas através de métodos de melhoramento.
Num programa de melhoramento, o aumento de rendimento é buscado atra-
vés da obtencao de plantas que reinam gendtipos que possuam uma ou
mais caracteristicas desejadas e através da hibridagao dirigida tentar reuni-
las em um Unico individuo. A produtividade € uma caracteristica complexa,
resultante do efeito multiplicativo de seus componentes primarios, sendo
determinados por muitos génes que influenciam quantitativamente e que
sdo bastante infiuenciados pelo ambiente. Em geral a causa do aumento
do rendimento obtido em uma cultivar em relagao a outras é desconhecida,
isso devido a todo um complexo de genes envolvidos. Sendo o feijoeiro
uma planta autégama, usa-se para seu melhoramento genético os méto-
dos indicados para tais plantas:

1. Selecdo Massal - Em esséncia, ndo se pratica a verdadeira selecao massal
em autégama, dada a limitadissima recombinag¢ao que ocorre nestas es-
pécies devido a taxa de cruzamento natural ser menor que 5%.

2. Selecao de linhas puras - Este € 0 método mais comumente empregado
em feijao.

3. Hibridacdo - Método Genealdgico, € o mais utilizado em feijao porque
permite uma rapida producao de linhagens.

Métodos de populagdes, vem sendo utilizado em algumas culturas e oca-
sionalmente em feijdo. O mais comumente, emprega-se massal-
genealdgico que € uma combinagdo de ambos os metodos.
Descendéncia de uma Unica semente, é bastante utilizado em soja, mas
muito pouco em feijoeiro, embora teoricamente apresente as mesmas
vantagens para ambas espécies.

4. Hibridacdo Interespecifica - No género Phaseolus, a hibridagao
interespecifica costuma-se ser dificil, muito embora haja alguns casos
conhecidos de sucesso.

5. Métodos bioquimicos - Nos métodos convencionais, as caracterizacoes
e avaliacOes s&o baseadas apenas nas caracteristicas morfolégicas, quan-
titativas e qualitativas, em quanto que as técnicas moleculares séo utili-
zadas na caracterizacdo e identificacao de germoplasmas a nivel
gendmico.
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CF 26: GENETICA E ANTROPOLOGIA
FRANCISCO MAURO SALZANO - UFRGS - Rio Grande do Sul

A antropologia preocupa-se com a historia e a variabilidade fisica e socio-
cultural de nossa espécie. Ha, portanto, ampla zona de sobreposicédo com
0s interesses da genética, a ciéncia que estuda a heranca biolégica e sua
variacdo, e mais especificamente com a genética de populagdes huma-
nas, que visa esclarecer a origem e a evolucdo do Homo sapiens. \enho
me preocupando com questdes relativas a variabilidade genética de popu-
lagdes indigenas e ndo-indigenas do continente ha cerca de 40 anos, € irei
apresentar alguns dos resultados mais recentes obtidos por nosso grupo
de pesquisa, que incluem investigagdes a nivel de proteina, DNA mitocondrial
(mtDNA) e DNA nuclear (nDNA). Considerando inicialmente moléculas es-
pecificas, a investigacdo neste nivel da albumina e da glicose-6-fosfato
desidrogenase forneceu informagdes sobre a histéria das populagdes neo-
brasileiras do sul do pais e sobre a relatividade das classificagcdes raciais.
Tanto a nivel de proteina como de DNA temos nos preocupado com a ques-
tdo da freqiiéncia relativa da variabilidade genética que ocorre dentro e
entre populacgdes, e no ultimo caso, entre grupos étnicos distintos. Foi con-
firmado que ha mais variabilidade intra do que interpopulacional, mas que
as proporcoes relativas dependem bastante do sistema genético investiga-
do. Avaliagcoes a nivel do mtDNA nem sempre s&o concordantes com as
obtidas a nivel do nDNA. Por exemplo, os indios Xavante, que s&o os me-
nos variaveis com relacdo a outras tribos sul-americanas na regiao
-controladora do mtDNA, sdo os mais variaveis, com relacao as mesmas,
na regido da beta-globina do nDNA. A conclus&o geral € a de que a variabi-
lidade humana deve ser estudada em diferentes niveis de nossa hierarquia
biolégica e em diversos graus de diferenciacdo populacional, com a
integracéo, também entre a biologia e fatores sdcio-culturais.

(Financiado por FINEP, CNPg, FAPERGS e PROPESQ/UFRGS)
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CF 27: EVOLUGCAO CROMOSSOMICA EM VEGETAIS
GIANNA M. GRIZ CARVALHEIRA - UFRPE - Pernambuco

Os cromossomos, de uma maneira geral sdo estruturas bastante dinami-
cas, onde praticamente todas as espécies apresentam algum tipo de varia-
c30. A variagdo cromossémica desempenha um importante papel na evolu-
cdo das espécies. Existem dois principais tipos: as que alteram o numero
cromossémico e as que alteram a morfologia, estrutura e tamanho
cromossdmico. As alteracdes numéricas tém efeito mais drastico, enquan-
to as estruturais sdo mais freqiientemente toleradas pelos organismos.
Dentre as alteracdes numéricas, a poliploidia € a variagao cromossdmica
dominante na evolucdo vegetal. Polipldides séo freqlientemente observa-
dos em condicdes naturais. Eles geralmente tém uma area de distribuicao
mais ampla e podem apresentar adaptabilidade igual ou superior aos seus
parentes diploides. As aneuploidias, disploidias e agmatoploidias também
s30 mecanismos de alteracdes numéricas importantes na evolugao das plan-
tas, porém estio aparentemente restritas a poucos grupos vegetais. Igual-
mente importantes para a evolucéo séo as alteracoes estruturais, que ocor-
rem em praticamente todas as espécies onde foram realizados estudos
citogenéticos detalhados. As duplicagdes, inversoes, translocacdes e
cromossomos B parecem também estar amplamente envolvidos na evolu-
cao vegetal. Dentre esses, as inversoes e translocacoes apresentam rele-
vantes implicacdes, tais como: 1) redugao da recombinacao génica; 2) divi-
s30 da populacdo em citétipos; 3) diferenciacao de racas ou espécies. Do
mesmo modo, a amplificagdo de regides heterocromaticas parecem ser
mecanismos muito freqgiientes na evolugéo das espécies e taxons meno-
res. A comparacao entre cariétipos relacionados permite identificar
polimorfismos cromossémicos intra e interespecificos, sendo possivel a re-
construcao hipotética dos cariétipos ancestrais de diferentes grupos de or-
ganismos.
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CF ENCERRAMENTO: A NOVA GENETICA E O NOVO ENSINO
OSWALDO FROTA-PESSOA - USP - Sao Paulo

Em ensino, o “como” valoriza ou estraga tudo. Por isso, nosso curso no 2°
grau ou na universidade deve atender ao seguinte [exemplos entre colche-

tes]:

iL.

10.

ABOLIR A AULA EXPOSITIVA - Substitui-la pela discussao de proble-
mas interessantes, que leve aos principios [Selecdo de
espermatozoides].

FLUXO INDUTIVO - Guiar a discussao indutivamente, do fato para a
generalizacdo e depois completar com o fluxo dedutivo. [Soma e ger-
me; Louva-a-deus canibal].

APRENDE-SE FAZENDO - Nao se ensina: os alunos é que aprendem.
Devemos dar-lhes assuntos e tarefas bem organizadas e cobradas.
[Olhos, orelhas].

PRATICAS - N&o é possivel dar muitas; caprichar nas que der, fazen-
do-as servir para resolver problemas. [Mitose, algum cruzamento, jo-
gos, modelos, grupos sangiineos].

INDUZIR ESTUDO - Os jovens precisam aprender a colher e usar infor-
macao. Levantar problemas que eles resolvam lendo o livro, para cada
aula. Dar prova-relampago todo dia.

PROJETOS - Coleta e interpretacdo de dados, em equipe, relaciona-
dos com genética. [APAE; Primos].

ORDEM INFORMAL - Seguir o programa sem comprometer o método.
Tenta-se ensinar demais. Nao seguir ordem histérica. Iniciar “transmis-
sao de genes” com multifatorial-poligénico (estatura, inteligéncia) e che-
gar ao mendelismo como caso particular. Partir da genética moderna
para atender a classica. [Gordos e magros nas familias; Transgénicos,
paternidade dubia, fecundacéo assistida.]

RELACIONAR COM A VIDA, VALORIZAR APLICACOES -
[Consangliinidade; Efeito de idade materna].

COMBINAR CITOLOGIA E EVOLUCAO COM GENETICA - [Lagarto
partenogenético].

ABOLIR PROVAS FORMAIS - [Provinhas ap6s estudo, notas a traba-
lhos e projetos em equipe].

438



___RESUMOS DOS TRABALHOS




—————










GCI -1 :

ADRENOLEUCODISTROFIA LIGADA AO X-EXPERIENCIA DO SERVIGO DE GENETICA MEDICA
DO HOSPITAL DE CLINICAS DE PORTO ALEGRE. .

VD Schwartz, AHH Nogueira, LF Refosco, R Pires, LB Jardim. Servigo de Genética Médica/Hospital
de Clinicas de Porto Alegre (SGM-HCPA)/Porto Alegre - RS.

O diagnoéstico precoce da Adrenoleucodistrofia ligada ao X (ADL-X) é de fundamental importancia pois
somente os pacientes sem comprometimento neurol6gico € que podem ser encaminhados para trans-
plante de medula éssea (TMO). O primeiro paciente com ADL-X do SGM-HCPA foi diagnosticado em
1993: até 1996, foram acompanhadas 7 familias n&o-relacionadas com este diagnostico. A
sintomatologia inicial dos casos-indices foi insuficiéncia adrenal (IA) em 3 casos, regresséo neurologi-
ca (RN) em 1 caso, sindrome de Gilles-de-la-Tourette em 1 caso, comprometimento medular em 1
caso e RN associada a IA em 1 caso. A idade de inicio dos sintomas variou entre 4 e 22 anos(média:
9,2 anos). A idade de encaminhamento ao SGM-HCPA para exclus&o de ADL-X variou entre 8 e 38
anos (média: 14 anos). Doenga neuroldgica grave, ja no encaminhamento, foi observada em 5 pacien-
tes (70%). Histéria familiar sugestiva de ADL-X foi encontrada em 70% dos casos. Até o momento,
foram investigados 32 familiares destes pacientes, sendo diagnosticados 9 heterozigotas assintomaticas,
1 heterozigota com a forma cerebral adulta e um paciente com Adrenomieloneuropatia. Estes dados
confirmam que a ADL-X é uma doenga relativamente freqiiente em nosso meio; que seu diagnostico €
realizado tardiamente, impedindo o uso de terapéutica eficaz (TMO) que sua apresentagéo clinica €
variavel; e que é imprescindivel a investigacao dos familiares, para diagnéstico de assintomaticos e
aconselhamento genético.

GCl -2

CASO ATIPICO DE CUTIS LAXA.

Aagnes C.Fett-Conte' e Eny M.Goloni-Bertollo?. 'Depto. de Ciéncias
Basicas, 2Faculdade de Medicina de Sdo José do Rio Preto (FAMERP), SP.

Cutis laxa (CL) é urna condigdo rara, caracterizada pela perda da elasticidade da pele, herdada ou
adquirida. As formas herdadas podem ser divididas em sete tipos tipicos. O presente trabalho descre-
ve uma paciente com clinica sugestiva de CL autossdmica recessiva (AR) tipo |l (atraso do desenvol-
vimento e hiperextensibilidade articular), com algumas caracteristicas atipicas. Filha de pais n&o
consaguineos, com histéria familial negativa para casos semelhantes, nasceu com aspecto senil,
hipoténia, tetralogia de Fallot, deslocamento do quadril e pé torto. Aos seis anos apresentava ADNPM,
aspecto senil, baixo peso e estatura (P<3%), hiperextensibilidade articular, problemas ortoddnticos e
caries, micrognatia, otites recorrentes, fechamento tardio das fontanelas, “chifre” occipital, fusdo de
vértebras cervicais, escoliose, entre outros. O caridtipo foi normal e o diagnéstico histolégico mostrou
fibras elasticas e colagenas edemaciadas e fragmentadas. N&do foram encontradas descri¢des anteri-
ores da associagdo deste tipo de CL com tetralogia de Fallot, pé torto, fusdo vertebral e alteragéo
occipital. O presente caso parece sugerir um tipo intermediério ou novo desta patologia.

53



GCI -3

USO DO MISOPROSTOL NA GESTAGAO: SEGUIMENTO DE 86 CASOS.

Brunoni D; Schiiler L; Orioli IM; Sanseverino MT; Ashton-Prolla P; da Costa FS; Brandao SB Couto
AM; Giugliani R; Koren G; Pastuszak A. Sistema Nacional de Informagdes sobre Agentes Teratogénicos-
SIATSs de Porto Alegre, Sdo Paulo e Rio de Janeiro; Motherisk Program, Toronto-Canada.

O Misoprostol, um analogo sintético da prostaglanina El é indicado para o tratamento da Glcera péptica.
No Brasil tem sido largamente utilizado como abortivo. Diversos relatos associam o uso do misoprostol
na gravidez com o nascimento de fetos malformados. O propésito deste trabalho € comparar o resul-
tado de gestagdes nas quais o0 misoprostol foi utilizado com um grupo controle pareado. Assim, reali-
zamos o seguimento de 86 produtos gestacionais expostos e 86 controles ndo-expostos ao misoprostol,
até o término da gestagdo. Ndo houve diferenga significativa nas frequéncias de defeitos maiores ou
menores entre os dois grupos (2,9% vs. 2,5% para anomalias maiores; RR, risco relativo=1,19; inter-
valo de confianga, Cl a 95%=0,17 - 8,23). Ocorreram mais abortamentos no grupo exposto (1 8,3% vs.
5,8%: RR=3,15; 95% Cl,1,20-8,27). Ndo houve diferengas quanto a idade gestacional, peso ao nasci-
mento ou razdo sexual entre os dois grupes. Nosso estudo sugere que fetos expostos ao misoprostol
durante a organogénese ndo apresentam risco aumentado para anomalias congénitas.

CNPq.

GCl -4

O USO DE MISOPROSTOL NA GESTAGAO ESTA ASSOCIADO COM RISCO AUMENTADO PARA
A SEQUENCIA DE MOEBIUS.

D Brunoni; Schiiler L; Coelho KA; Vargas F; Speck-Martins C; Larrandaburu M; Meloni VA; Corréa-
Neto J; Cronemberger M; Pastuszak AA. Centro de Genética Médica-UNIFESP-SP; HSPE-SP; Servi-
co de Genética Médica-Hospital de Clinicas de Porto Alegre; Hospital SARAH,Brasilia; Hospital for
Sick Children, Toronto, Canada. '

O Misoprostol € um analogo da prostaglandina-E1, prescrito para prevenir os fenémenos hemorragicos
da ulcera gastro-duodenal. No rato, camundongo e nos coelhos ndo existem evidéncias de efeitos
fetais adversos. Os dados humanos publicados resumem-se em 18 relatos de casos e um estudo
epidemiolégico e contém pelo menos 3 casos da rara sequéncia de Moebius (SM) e 10 relatos de
defeitos de membros associando estes efeitos com o uso de misoprostol na gestagéo. Realizamos um
estudo multicéntrico, hospitalar, do tipo caso-controle para testar a hipétese de que as criangas
diagnosticadas com SM tém probabilidade maior de terem sido expostas ao misoprostol na gestagéo
em relacdo aquelas onde tal diagnostico néo foi feito. O principal objetivo foi comparar as frequéncias
e relatar os odds ratio (OR) e intervalos de confianga para 95% (CI95) para o uso de misoprostol entre
as maes de criangas nascidas com SM e entre mées de criangas nascidas com defeitos de fechamen-
tos do tubo neural (controles). Para detectar um risco relativo de 5.0 nesta populagéo, que apresenta
uma porcentagem estimada de 10% de uso de misoprostol na gestagéo, uma amostra de 54 casos
seria necessaria (alfa de 0,05, bicaudal, poder de 90%; relagdo de casos em controles 1:1). Estudamos
94 casos de SM e 121 controles sendo que 46,7% (44/94) de criangas com SM foram expostas ao
misoprostol intra-Gtero enquanto que 3,3% (4/121) dos controles foram expostos. O misoprostol foi
usado como abortivo em todos os casos sendo que na metade deles o uso foi oral enquanto que na
outra metade foi oral + vaginal. A andlise preliminar ndo pareada revelou um OR de 25.7, CI95, 8,3 -
89,4. Paralisia facial bilateral e envolvimento do VI par foram diagnosticadas em mais de 60% dos
casos e no restante havia pelo menos paralisia facial unilateral. Estes resultados sugerem que o uso
de misoprostol na gestagéo esta associado a risco aumentado para SM nos recém-nascidos.

CNPq.
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SINDROME DE DOWN: ASPECTOS CITOGENETICOS DO ENVELHECIMENTO
Bianca Borsatto & Marilia de Arruda Cardoso Smith.

Disciplina de Genética, Departamento de Morfologia.

UNIFESP - Escola Paulista de Medicina, S&do Paulo, S.P., Brasil

A Sindrome de Down (SD) é a mais comum anomalia cromossdmica congénita nos seres humanos.
Origina-se de uma n&o disjungdo meidtica e possui uma incidéncia de 1:600 a 1:800 nascimentos. Em
individuos adultos com SD, a maioria dos sinais associados ao envelhecimento normal ocorrem pre-
maturamente. Estes individuos apresentam declinio cognitivo precoce com o envelhecimento e geral-
mente desenvolvem caracteristicas neuropatolgicas semelhantes as da Doenga de Alzheimer (DA).
Neste estudo, foram investigados, citogeneticamente, através de culturas de linfécitos, 53 individuos
com SD sendo divididos, de acordo com a idade, em grupos de “jovens” e “idosos”. Os seguintes
parametros foram estudados: 1-Regides Organizadoras de Nucléolo (RON) e Associacédo de Satélites;
2-Perda do cromossomo 21 associada a idade; 3-Poliploidia; 4-Sitios Frageis e 5-Teldmeros. Assim,
podemos sugerir que no envelhecimento de individuos com SD ocorrem: reducdo da atividade de
genes ribossémicos, aumento de células com perda de cromossomo 21 e de células polipléides, ex-
pressio dos sitios frageis: banda 2qll: presente em individuos com SD de 0 a 25 anos e em individuos
com SD de 29 a 48 anos; bandas 9q12 e 5931 (local do gene da interleucina 13: participante em
respostas imunolégicas). Pode-se relacionar esta fragilidade dos individuos com SD, pois estes apre-
sentam uma frequéncia elevada de infecgdes. Estes sitios frageis foram observados exclusivamente
em individuos com SD de 29 a 48 anos; banda 6p21: local onde se encontra mapeado o gene de uma
proteina associada aos microtibulos - proteina semelhante a proteina fau, presente em individuos
com SD de 29 a 48 anos. Este sitio também aparece com uma alta incidéncia em individuos idosos
com DA e idosos sadios e auséncia de instabilidade telomérica.

Apoio Financeiro: CAPES, CNPq, FAPESP e SANDOZ FOUNDATION FOR GERONTOLOGICAL
RESEARCH (Basel).

GCl -6

ACHADOS CLINICOS E CROMOSSOMICOS EM AUTISTAS.
Agnes C.Fett-Conte! e Ana E.Silvaz.

' Faculdade de Medicina e 2UNESP, Sao José do Rio Preto, SP.

Autismo é urna afecgdo comportamental grave e frequente na populagdo em geral, caracterizada por
um quadro tipico que inclui dificuldades sociais, déficits significativos no uso da linguagem, comporta-
mento bizarro e estereotipias, diagnosticado antes dos 30 meses de vida. Embora frequentemente
associado com sindromes génicas, cromossémicas e patologias ambientais sua etiologia continua
fundamentalmente desconhecida. O presente trabalho tem por objetivo descrever urn estudo clinico e
cromossdmico realizado em 12 pacientes autistas. Dois pacientes, do sexo masculino, apresentaram
sinais clinicos e cariétipo compativeis com a sindrome do cromossomo X fragil, confirmada
molecularmente em um dos casos. Uma paciente apresentou a sindrome de Prader-Willi e uma outra
apresentou mosaicismo cromossémico identificado como 46,XX/46,XX,inv(7p). A presenca de altera-
¢Bes genéticas em 33% dos pacientes estudados demonstra a forte influéncia dos fatores genéticos na
etiologia do autismo e a necessidade do atendimento genético de todos os portadores desta afecgao.
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DOUBLE-FISH ANALISE EM UMA FAMILIA PORTADORA DE TRANSLOCAGAO ROBERTSONIANA
13q/15q

Mariluce Riegel* , Lukrecija Brecevic* , Julio César L. Leite* e Albert Schinzel*.

* Servigo de Genética Médica do Hospital de Clinicas de Porto Alegre, POA, RS, Brasil.

*Institut Fuer Medizinische Genetik, Universitaet Zuerich, Zurich, Schweiz.

M.F.S., 31 anos, foi encaminhada ao Servigo para aconselhamento genético por ter tido um filho com
sinais clinicos que sugeriam trissomia do cromossomo 13. N3o foi realizado o estudo cromossémico
deste feto, porém os dados da necropsia reforgaram a suspeita de trissomia do 13. A histéria da
paciente revelou um passado obstétrico, da unido atual, com trés perdas gestacionais de 1° trimestre
e da unido anterior 3 filhos clinicamente higidos. A investigagao citogenética do casal através de
técnicas convencionais mostrou ser a mae portadora de uma translocagdo robertsoniana 13q/15q ,
sendo uma de suas filhas da unido anterior portadora da mesma translocacgdo. Os resultados do FISH
através da cohibridizacdo com bibliotecas de DNA do cromossomo 13 e 15 confirmararn a translocagéo
entre 0s cromossomos, entretanto, néo foi possivel a identificaglo da reciprocidade. A fim de excluir-
mos a disrupgdo ou delecdo da regido 15g1.2 (regido critica/sindrome de Prader-Willi e Angelman) e
investigarrnos a reciprocidade ou ndo desta translocacéo, foi realizada uma cohibridizagdo com son-
das de telomero 13q e GABRB3. Os resultados do FISH confirmaram a reciprocidade da translocagéo
e evidenciaram que a regido PWS/ASCR néo foi afetada pelo rearranjo cromossémico. Durante o
periodo da investigagéo a paciente ficou gravida e a amniocentese evidenciou que 0 feto também é
portador da translocag&o descrita. No momento a paciente encontra-se na fase final da gestagéo e 0s
dados obstétricos demonstram um desenvolvimento normal do feto.

GCl -8

REINTERPRETAGAO DE UM DIAGNOSTICO CITOGENETICO DE TRISSOMIA DO 20
M Riegel* , L Brecevic* , MT Sanseverino* e A Schinzel*.

* Servigo de Genética Médica do Hospital de Clinicas de Porto Alegre, POA, RS, Brasil.
# Institut Fuer Medizinische Genetik, Universitaet Zuerich, Zirich, Schweiz.

M.S.S., 39 anos, foi encaminhada ao Servigo de Genética Médica para aconselhamento genético por
ter tido um aborto e um RN vivo malformado com diagnéstico citogenético anterior 47, XX,+20 e 46, XY/
47 XY,+20, respectivamente. A investigacgao citogenética do casal através de técnicas convencionais
mostrou ser a mae portadora de uma translocagéo 5p/l0q , sendo o primogénito do casal portador da
mesma translocacdo. A analise por FISH através da cohibridizagdo com bibliotecas de DNA dos
cromossmos 5 e 10 mostraram a existéncia de uma translocagéo reciproca t(5; 10) ( pter-p13.3; |Opter-
g2l). Através destes dados, evidenciamos que 0 cromossomo extra presente na constituicéo
cromossdmica.da prole de MSS continha material de I0pter-g2! e 5pter-5p13.3, e ndo do cromossomo
20 como relatado na investigagdo citogenética anterior. Portanto, 0s produtos da gestagéo
desbalanceados eram principalmente trissdmicos para o0 Cromossomo 10. Durante o periodo da inves-
tigacdo a paciente ficou gravida e a amniocentese evidenciou que o feto era portador da translocagéo

mesma translocagdo de origem materna.
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ERROS INATOS DO METABOLISMO EM CRIANGAS COM CONVULSOES.

L.B. Jardim, R.F. Pires, |.\V.D. Schwartz, C.M. Forcelini, A. Weiss, R.C.F. Silva, C.R. Vargas, M. Wajner,
A.H.H. Nogueira.

Servigo de Genética Médica (SGM), Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA), Porto Alegre, Rio
Grande do Sul.

Para avaliar o papel dos Erros Inatos do Metabolismo como uma causa de desordens convulsivas em criangas,
foi realizado um estudo transversal que incluiu todas as criangas com convulsdes de causa desconhecida, cujo
inicio tenha ocorrido antes dos 24 meses de vida. O estudo abarcou pacientes atendidos pelo Servico de
Genética Médica, em um periodo de trés anos. O protocolo inicial incluiu dosagens sangiineas de sédio, cloro,
glicose, lactato, aménia, gasometria arterial e cromatografia em papel de aminoacidos no sangue e na urina.
Em alguns pacientes, um teste terapéutico com vitamina B6, via oral ou intravenosa, também foi realizado. Se
algum destes primeiros testes fosse alterado, uma cromatografia gasosa de &cidos orgénicos e/ou um HPLC
para quantificacdo de aminoacidos eram realizados em amostras congeladas de plasma e urina. Trinta e duas
criangas foram incluidas até agora; destas, vinte e quatro mostraram anormalidades nos exames iniciais. Nesta
amostra de 24 pacientes, encontramos um caso de acidemia glutérica tipo | e um caso de doenca da urina do
xarope do bordo forma intermitente. Também foram diagnosticados um caso de glicogenose tipo Ill e um caso
de lipofuscinose cerdide, mediante investigacédo adicional (bidpsias hepatica e de pele). Entre os 5 pacientes
submetidos ao teste com vitamina B6, houve um caso de deficiéncia de piridoxina. Dezenove criangas perma-
necem sem diagnostico, entretanto, em 8 delas o HPLC de aminoécidos foi anormal. As anormalidades encon-
tradas incluiam diferentes quantidades de varios aminodcidos, ndo caracteristicas de qualquer desordem defi-
nida. Apesar da auséncia de diagndstico na maioria desses pacientes, concluimos que a alta frequéncia de
anormalidades nos aminodcidos constitui uma indicacdo da existéncia de possiveis desordens metabdlicas
subjacentes, talvez relacionadas de modo causal com a epilepsia dessas criancgas.

(FAPERGS)

GCIl -10

CORRELAGAO ENTRE A DOSAGEM NEONATAL DE TRIPSINA IMUNORREATIVA E A ANALISE
MOLECULAR NO DIAGNOSTICO NEONATAL DE FIBROSE CISTICA.

L.S.Portal'?, H.Dewes?, H.M.M.Maia?, E.Lewis?, E.C.Neto®, R.Giugliani, M.L.Pereira!. ' Servigo de Ge-
nética Médica do Hospital de Clinicas de Porto Alegre, 2Laboratério CENBIOT- Centro de Biotecnologia
do Rio Grande do Sul, UFRGS, e *Centro de Triagem Neonatal, Porto Alegre, RS.

A fibrose cistica (FC) é uma doenga autossémica recessiva causada por mutagdes no gene “cystic fibrosis
transmembrane conductance regulator” (CFTR), o qual se localiza no cromossomo 7g31,2. A incidéncia estima-
da da doenca é de 1 caso em cada 2500 nascimentos, com uma frequéncia de portadores de 1:25. Suas
manifestagdes clinicas se devem a anormalidades funcionais no epitélio das vias aéreas, no pancreas, no trato
gastrointestinal e nas glandulas sudoriparas, tendo como principais disfungdes as insuficiéncias pancreatica e
pulmonar. O transporte deficiente de ions cloreto através da membrana epitelial é responsavel por muitos dos
sintomas da FC, onde a secregéo inadequada de cloro e a excessiva reabsorgdo de sédio causam uma hidratag@o
insuficiente do muco das vias aéreas e dos ductos pancreaticos, podendo levar a morte. Mais de 650 mutagdes
no gene da FC ja foram identificadas, sendo que a mais frequente delas é causada por uma delegéo de 3 bp no
I0° exon com a perda de fenilalanina na posigcdo 508 da proteina (AF508). A triagem neonatal para FC é impor-
tante para o estabelecimento precoce do diagnéstico, possibilitando a introdug@o do manejo clinico mais apro-
priado, o que pode propiciar uma melhora substancial na taxa de sobrevida do paciente. A dosagem de tripsina
imunorreativa (IRT) foi adotada recentemente como triagem neonatal primaria para esta doenca. No entanto,
resultados falso-positivos podem ser encontrados. Este estudo visa determinar o valor do emprego da dosagem
de IRT na triagem neonatal e, paralelamente, estabelecer um teste diagndstico para a presenca de quatro
mutacdes frequentes no gene da FC, sendo elas: AF508, G542X, G551D e 621+1G—T. As amostras foram
obtidas junto ao programa de triagem neonatal desenvolvido pelo Centro de Triagem Neonatal, sendo selecionadas
e divididas em 2 grupos: o primeiro composto por 200 amostras com valores normais de IRT, e o segundo
grupo, composto por 200 amostras com valores elevados de IRT. Estas amostras foram analisadas pela técnica
ARMS-PCR. No grupo 1, foram encontrados 4 heterozigotos para a mutagéo AF508. No grupo 2, foram encon-
trados 2 heterozigotos para a mutagdo AF508, 2 homozigotos para a mesma mutagéo e um heterozigoto com-
posto para as mutagdes AF508 e 621+IG—T. A técnica utilizada apresentou resultados satisfatérios, podendo
ser extremamente Util como um teste complementar a dosagem de IRT na triagem neonatal

(CNPq, FAPERGS, FIPE/HCPA).
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ESTUDO MOLECULAR E BIOQUIMICO DE PSEUDODEFICIENCIA DE ARILSULFATASE A. C.G.
Pedron’, P. A. Gaspar', R. Giugliani'?, M. L. Pereira. 'Servigo de Genética Médica do Hospital de
Clinicas de Porto Alegre, 2Departamento de Genética, UFRGS, Porto Alegre, RS.

Arilsulfatase A (ASA, E.C. 3.1.6.1) é a enzima lisossémica responsavel pela degradagéao do sulfatidio,
um metabdlito do metabolismo dos esfingolipidios. O gene da ASA est4 localizado no cromossomo
22q13 e abrange 3,2 kb de DNA gendmico dividido em 8 exons. Mutagdes neste gene causam
leucodistrofia metacromatica (MLD), uma doenga autossémica recessiva caracterizada pela deficién-
cia enzimatica de ASA e pelo acumulo de sulfatidio nos tecidos de pacientes afetados. Uma condig@o
muito mais frequente, denominada de pseudodeficiéncia de ASA (PD-ASA), também se caracteriza
por baixas atividade de ASA. PD-ASA pode ser encontrada em individuos normais e sua incidéncia na
populacdo é muito mais elevada que MLD. Duas alteragdes no gene da ASA, duas transigbes de
A—G, estdo associadas a PD-ASA. A primeira causa uma substituicdo de asparagina para serina na
posiglo 350 da proteina (N350S) e a segunda destréi o primeiro sitio de poliadenilagéo na porgéo 3'
terminal da molécula (1524+95A—G). Uma populagdo composta por 170 individuos saudaveis foi
analisada para determinar a frequéncia destas duas mutagdes e relacionar os resultados moleculares
com a atividade enziméatica. Nesta amostra, foram encontrados 2 homozigotos para as duas mutagoes
e estes individuos apresentaram atividade de ASA abaixo dos niveis de normalidade estabelecidos no
laboratério. Além disso, varios heterozigotos também foram detectados e, com os valores da dosagem
de ASA nos individuos que apresentaram resultados normais, foi possivel o estabelecimento de uma
nova faixa de normalidade da atividade da enzima em questéo. Os resultados obtidos comprovam que
aincidéncia de PD-ASA é bastante elevada na populagdo em geral, podendo ser encontradas também
em familias com mutagdes para MLD

(CNPq, FAPERGS, FIPE/HCPA).
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UM CASO DE INTOLERANCIA A PROTEINA LISINURICA.

Oliveira-Sobrinho, R.P.; Facchin, D.; Norato D.Y. J.; Dept°, de Genética Médica da Faculdade de Cién-
cias Médicas da Unicamp (Campinas-SP). :

A intolerancia a proteina lisindrica é um defeito no transporte dos aminoécidos dibasicos com meca-
nismo de heranca autossémico recessivo, que cursa com episédios de disturbio de consciéncia a
ingestdo protéica. R.K.B, 10 anos, é filho de um casal de primos em segundo grau, sem outros antece-
dentes dignos de nota. Aos 2 anos comegou-a apresentar hepatomegalia e hipotonia, aos 4 anos,
entrou em coma, que melhorou com o uso de dexametazona (a genitora relacionou o episédio a
ingesta excessiva de proteinas animais). A partir de entéo, o paciente passou a rechacar voluntaria-
mente alimentos de alto teor protéico, o que resultou em baixa estatura. As tentativas de reintrodugéo
de proteina na dieta culminavam em episédios de sono1éncia prolongada seguida por agitacdo e
incoordenacdo motora. A densitometria 6ssea revelou osteoporose € a ecografia abdominal,
hepatomegalia discreta. Aldolase, TGO, TGP, colesterol, triglicérides, glicemia, amonia, pesquisa de
acido orético, carnitina, &cido latico e cromatografia de acidos organicos foram todos normais. A
cromatografia semi-quantitativa de aminoacidos na urina por duas vezes revelou grande aumento na
faixa de fosfoetanolamina/cistina/ornitina/lisina/l-metilhistidina, e na de alanina. Ne plasma, também
por duas vezes evidenciou-se aumento leve na faixa de alanina e de prolina/etanolamina. Esses acha-
dos apontavam para o diagndstico de intolerancia a proteina lisindrica, diagnostico esse confirmado
de forma indireta pelos altos niveis séricos de desidrogenase lactica e ferritina. Apés o diagnéstico, o
paciente iniciou acompanhamento nutricional com restrigéo de proteinas e suplementacgéo dietética de
citrulina, apresentando até o momento boa evolugé&o.

APOIO: CAPES. FAEP
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ANALISE MOLECULAR PARA 32 MUTAGCOES EM PACIENTES COM FIBROSE CISTICA. Eny M.
Goloni-Bertollo*, Agnes C. Fett-Conte*, Jodo Batista Salomao Junior**, Lilian Pereira*** e Salmo
Raskin***. * Servigo de Genética, *** Servico de Pneumologia Infantil, Faculdade de Medicina de Sao
José do Rio Preto (SP), *** Laboratério Genétika, Curitiba (PR).

A Fibrose Cistica (FC) é considerada a doenga genética letal mais comum em caucaséides, com
incidéncia 1:2500 nascidos vivos na Europa. Os principais sintomas clinicos sdo doenca pulmonar
crénica, concentracdo elevada de eletrd1itos no sangue € alteragdo da funcéo pancreética. A FC tem
padrao de heranga autossdmico recessivo e 4% da populagdo caucaséide sdo heterozigotos, ou seja,
portadores da mutagdo que n&o manifestam a doenca. Mutagdes no gene CFTR (regulador de
condutancia transmembrana da FC) causarn a FC. O gene foi mapeado na regi&o 7q31 e atualmente
ja foram descritos cerca de 620 mutagdes, sendo mais frequente a DF508, que difere do alelo selva-
gem por deficiéncia de trés pares de bases. Estas bases codificariarn o aminoacido fenilalamina na
proteina final. A auséncia deste Gnico arnino&cido interfere na atividade de bomba da proteina da
membrana provocando sintomas da FC. A maioria dos pacientes com queixa de FC no Brasil ndo tém
confirmacéo diagnéstica devido a escassez de estudos moleculares. O presente trabalho teve como
objetivo avaliar por meio da técnica de PCR a presenca ou auséncia de 32 mutacdes mais frequentes
na populacdo brasileira (DF508, G542X, G551D, W1282X, 3905insT, N1303K, R117H, D1507,
3849+|0kbC-T, R553X, 621+IG-T, 1717-1G-A, 1078delT, Q493X, V520F, S549N, Y1092X, R347H, R347P,
R560T, R334W, Y122X, S549R, 3849+4A-G, 2789+5G-A, 711+IG-T, 898+IG-A, R1162X, A455E,
2184delA, G85E, 3659 delC). Foram investigados nove pacientes atendidos pelos Servigos de Gené-
tica e Pneumologia Infantil da Faculdade de Medicina de S&o José do Rio Preto. Desses, cinco ndo
apresentaram nenhuma dessas 32 mutagdes e quatro mostraram que a mutacdo DF508 esté presente
no gene da FC em um cromossomo, sendo portanto, considerados heterozigotos compostos de DF508
e outra mutaco diferente destas 32 testadas. Assim, além da relevéancia de estudos dessa natureza
para fins diagnésticos e de aconselhamento genético para pacientes e familiares, o presente estudo
mostra que 0s pacientes da nossa populagdo podem apresentar mutagdes raras.

GCI -14

ACOMPANHAMENTO CLIiNICO DE 19 PACIENTES COM MUCOPOLISSACARIDOSE. Norato D.Y.J.;
Oliveira-Sobrinho, R.P.: Neri, J.I.C.F..; Pinto Jr., W. - Depto. de Genética Médica da Faculdade de
Ciéncias Médicas da Unicamp (Campinas-SP)

Os autores apresentam a avaliacdo diagndstica e evolutiva de 19 pacientes portadores de
mucopolissacaridose (MPS). Esses pacientes foram triados dentre os 30 avaliados por suspeita clinica
de MPS no Ambulatério de Erros Inatos do Metabolismo do Servigo de Genética Clinica do HC/ Depto.
de Genética Médica da Faculdade de Ciéncias Médicas da Unicamp, de julho de 1988 a dezembro de
1996. Dos dez pacientes excluidos, 3 ainda ndo apresentam confirmacéo diagnéstica, 4 perderam
seguimento ap6s as primeiras consultas , 1 evoluiu para 6bito sem diagndstico enzimatico (primo de
pacientes com MPS I-S) e 3 tiveram diagnéstico final de mucolipidose. Das 15 familias a que perten-
cem os pacientes com MPS, em apenas duas havia consangiiinidade parental. O tempo de seguimen-
to variou de 2 a 11 anos, com excecdo de um adulto com 47 anos portador de MPS IV-A que foi
transferido para a Clinica Médica apds o diagndstico. A distribuicdo dos paciente segundo o tipo de
MPS e a evolugao encontram-se na tabela abaixo. Também serdo apresentados e discutidos as idades
de inicio do quadro clinico e do diagnéstico, os dados de exame fisico, radioldgico e laboratorial e as
complicagdes surgidas.

Tipo I-H I-HS 1-S I IV-A IvV-B Vi
Ne de 2 3 6 1 2 2 3
casos
Evolugéo 1 6bito 3 4 estavel estaveis piora 2 dbitos
1 estavel estaveis  c/melhora 1 melhora

APOIO: CAPES, FAEP, Unidade de Genética Médica do HC/Porto Alegre (dosagens enzimaticas).
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ANALISE BIOQUIMICA E MOLECULAR EM UMA PACIENTE DO SEXO FEMININO, PORTADORA
DA DOENCA DE HUNTER.

Sandra Leistner*, Elizabeth Young e Bryan Winchester

*Servico de Genética Médica, Hospital de Clinicas de Porto Alegre, Porto Alegre,RS

Division of Biochemistry and Genetics, Institute of Child Heaith, London, UK

A doenca de Hunter se deve & deficiéncia da enzima iduronato sulfatase (Bach et al., 1973; Coppa et
al., 1973). O gene da IDS foi mapeado ao brago longo do cromossomo X na regido 28,1 (Wilson et al.,
1990) sendo que 0 mesmo divide-se em 9 exons separados por 8 introns que englobam 24kb (Flomen
et al., 1993; Wilson et al., 1993). Apds a identificagdo do gene responsavel pela MPS Il estudos sobre
a natureza molecular das mutagdes envolvidas nesta doenca comegaram a ser realizados com 0
objetivo de explicar as bases moleculares da doenga bem como caracterizar da relagdo entre gendtipo
e fendtipo nestes pacientes. Nos apresentamos aqui, a analise bioquimica e molecular realizada em
uma paciente do sexo feminino, portadora da doenga de Hunter e que é gémea univitelina. A atividade
enzimatica detectada nos membros desta familia ndo permitiu a concluso a respeito do estado porta-
dor dos mesmos. O sequenciamento de um fragmento amplificado do exon 2 da iduronato-sulfatase
da paciente indicou a presenga de uma mutagéo. Todos os familiares apresentavam um padréo de
bandas normal com excecdo da irma gémea que apresentou 0 mesmo padréo de heterozigosidade.
Portanto, este evento trata-se de uma mutacao espontanea nesta familia e a expressdo da doencga se
manifesta na paciente devido a inativagdo ndo randémica do cromossomo X.

GCl -16

CARACTERIZAGAO CINETICA DA ENZIMA 3-GALACTOSIDASE EM HETEROZIGOTOS OBRI-
GATORIOS PARA GANGLIOSIDOSE GM1 E INDIVIDUOS NORMAIS.

Sopelsa, AMI; Tobo, PR; Silva, CD; Severini, M; Giugliani, R; Coelho, JC. Servigco de Genética Médi-
ca, Hospital de Clinicas de Porto Alegre e Depto. de Genética e Bioquimica, Instituto de Biociéncias,
UFRGS - Porto Alegre, RS.

A gangliosidose GM1 é uma doenga lisossémica de depdsito caracterizada pela deficiéncia da enzima
B-galactosidase, que é responsavel pela quebra da ligagdo p-galactosidica do gangliosidio GM1 e
varios outros glicoconjugados. O presente trabalho tem por objetivo determinar e comparar o pH
6timo, o Km e a Vm da enzima p-galactosidase em leucdcitos e fibroblastos de individuos normais
(grupo controle) e heferozigotos obrigatérios para gangliosidose GM1. A atividade enzimatica foi me-
dida de acordo com Suzuki (1977), utilizando-se o substrato artificial 4-MU-p-D-galactosidio. Para a
determinacdo do pH 6timo foi utilizado este substrato na concentragéo de 1,97mM com o pH variando
de 3,2a 5,5 e, para o Km e a Vm foram utilizadas concentragdes de substrato de 0,1 a 4,0mM. O pH
6timo para o grupo controle em leucdcitos foi 4,2 (218,0 nmoles/h/mg prot. + 31,6) e para o grupc de
heterozigotos foi 4,0 (104,6 nmoles/h/mg prot. + 26,4). Para fibroblastos controles foi 4,2 (1560,7
nmoles/h/mg prot. £ 315,7) e para os heterozigotos foi 4,2 (534,5 nmoles/h/mg prot. + 146,2). O valor
encontrado para o Km foi de 0,505mM para leucécitos dos individuos normais e heterozigotos e a Vm
foi de 158,7 e 82,2 nmoles/h/mg prot., respectivamente. A comparagéo entre os dois grupos estudados
demonstrou diferengas significativas em relagcdo ao pH 6timo, para leucocitos e fibroblastos e, em
relacdo a Vm para leucécitos (p < 0.05). Isto indica que é possivel separar estes dois grupos de
individuos, baseados no pH 6timo e na Vm da enzima p-galactosidase, objetivando a deteccéo de
heterozigotos dentro de uma populagéo.

(CNPq, PROPESP/UFRGS)

60



GCli - 17
HIPERGLICEMIA NAO-CETOTICA (NKH), FORMA ATiPICA: DESCRIGAO DE DOIS PACIENTES.

Brum J.M.13; Speck-Martins,C.E."; Souza, E.M.M."; Ferrari, 1.3; Vargas, C.2 Giugliani, R.z; Wajner, M.2
| - Hospital de Doengas do Aparelho Locomotor - Rede Sarah - Brasilia, DF. 2-Unidade de Genética
Médica, HCPA, Porto Alegre, RS. 3- Depto. de Genética e Morfologia/IB/UnB, DF.

A NKH é doenga causada pela deficiéncia mitocondrial do sistema de clivagem da glicina, composto
por 4 proteinas (P, T, H e L).Pode apresentar-se sob as formas tipica (neonatal), que geralmente leva
ao obito precoce, e atipica (transitéria, infantil e de inicio tardio), com scbrevida mais longa, mas com
sequelas neuro16gicas. Ha poucos relatos clinicos e laboratoriais sobre as formas atipicas. O diagnés-
tico de ambas as formas € realizado ao se encontrar a razéo entre as concentragdes de glicinia liquérica
e plasmatica (Gly L/P) maiores que 0,08, sendo a forma da doenga definida pelo quadro. O diagnéstico
diferencial da NKH compreende as hiperglicinemias cetéticas, a acidemia D-glicérica e o uso de &cido
valproico. Relatamos o case de duas irmas afetadas pela NKH-forrna atipica, iniciada no primeiro més
de vida com atraso no desenvolvimento psico-motor, que evoluiu para retardo mental, hiperatividade,
paraparesia espastica, movimentag&o involuntéria, incoordenagdo motora e, em uma das irmas, con-
vulsdes. Laboratorialmente, ambas apresentavam cromatografia de acidos organicos normal e dosa-
gens de aminoacidos anormais, com Gly L/P elevadas, situadas na faixa de afetados pela hiperglicinemia
nao-cetotica. Julgamos que a descrigdo dessas pacientes contribuira para melhor caracterizagao clini-
co-laboratorial dessa forma da NKH.

GCl -18

TRIAGEM DE ERROS INATOS DE METABOLISMO: UM EXAME SIMPLES E DE MAXIMA IMPOR-
TANCIA NA ROTINA CLINICA.

D’'Almeida. V.; Micheletti, C.; Perez, A.B.A.; Martins, A.M. & Brunoni, D.

Centro de Genética Médica, Departamentos de Pediatria e Morfologia, Universidade Federal de So
Paulo - EPM.

Desde o més de maio de 1996 foi estabelecido um programa de triagern de Erros Inatos de Metabolis-
mo (EIM) no Centro deGenética Médica (CGM) da UNIFESP-EPM. Neste periodo tivemos a oportuni-
dade de contribuir para o diagnéstico de vérios erros metabélicos, mas em dois casos especialmente,
que serdo relatados a seguir, o teste de triagern serviu para mudar o rumo do diagnéstico e terapéutica
dos pacientes. L.S., 2 meses, sexo masculino, 4° filho de pais jovens ndo consangiiineos, com histéria
familiar de 1 irm&o saudavel e 2 irmé&os falecidos com 3 e 30 dias de vida, de causa no esclarecida.
O propésito nasceu de parto normal, em boas condigdes, evoluindo para um quadro de hipoatividade,
letargia-e taquidispnéia. Na avaliagdo laboratorial constatou-se: acidose metabdlica, acido lactico
aumentado e hiperamonemia. O teste de triagern urinéria realizado no CGM evidenciou a presenca de
acido metilmaldnico, sendo o mesmo exame realizado em outros laboratérios com resultado negativo.
Foi estabelecida a hipotese diagnostica de acidemia metilmaldnica, e a partir deste resultado, instituiu-
se a terapéutica dietética, com melhora significativa do paciente. T.C.R., 4 anos, sexo feminino, com
suspeita de Sindrome de Marfan por apresentar sub-luxagéo do cristalino e rniopia, estatura acima do
P97, dolicoastenomelia, aracnodactilia, hiperextensibilidade articular, escoliose e ecocardiograma
normal. Além deste quadro, possuia atraso na aquisigao da linguagem, disturbio de comportamento e
deficiéncia de aprendizado. Ap6s dois exames de triagem para EIM negativos realizados em outros
laboratdrios, os resultados dos testes do cianeto-nitroprussiato e do nitroprussiato de prata realizados
no CGM indicaram diagnostico de homocistinuria. Os diagnésticos foram confirmados no Lab. Regio-
nal de EIM, do Servigo de Genética Médica do HC de Porto Alegre. Testes de triagern urinaria de EIM
representam recurso diagnostico de inestiméavel valia, sendo que o controle de qualidade dos mesmos
deve ser rigoroso, minimizando ao maximo a possibilidade de resultados falsos.
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INTOLERANCIA LISINURICA A PROTEINA: DESCRIGAO DE UM CASO.

Micheletti.C'.: D'Almeida, V'.; Martins, A.M",; Brunoni,D'.; Carvalho,C.N.M?,; Spiridido,P.G.L.2
1Centro de Genética Médica, Departamento de Pediatria e de Morfolologia

2 Disciplina de Gastroenterologia do Departamento de Pediatria - UNIFESP - S30 Paulo - S.P.

A Intolerancia Lisintrica & proteina ( LP1) é uma rara doenga metabd1ica, de heranga autossdmica
recessiva. E caracterizada pela impossibilidade de transporte dos aminodcidos dibasicos (arginina,
ornitina e lisina) através da membrana celular da mucosa intestinal, tibulos renais e também compro-
vada em vitro em culturas de fibroblastos. A ornitina e a arginina sdo aminoacidos intermediarios do
ciclo da uréia , a lisina € uma aminoécido essencial presente em praticamente todas as proteinas,
incluindo o colageno.

Descrevemos um paciente masculino, com 11 anos de idade, primeiro filho de uma prole de trés, pais
jovens consangliineos, nascido de parto normal a termo com 3180g. Teve aleitamento matemo exclusive
até trés meses de vida, quando foi introduzido leite de vaca , tendo desde entdo baixa aceitagéo
alimentar e vomitos recorrentes, com piora ap6s a introdugdo de alimentos s61idos, apesar disto
mantinha bom ganho de peso. A partir dos 4 anos passou a ter baixo ganho pondero-estatural e.apetite
seletivo, evitando alimentos ricos em proteina . Apresentou 3 episodios comatosos ap6s ingesta protéica
em maior quantidade, respectivamente aos 4,8 e 10 anos. Ao exame fisico apresenta : estatura 132,5
cm (P3 - P10 ), |dade estatura 8 anos e 10 meses, peso 26Kg.(P50 para a idade estatura) , PC 53
cm(média), sem desvios fenotipices, com leve hipotrofia muscular e hipotonia de membros, figado
palpavel a 2 cm do RCD. Cromatografia de aminoécidos urinarios, realizada logo apés o segundo
episédio de coma revelou aumento de excrecdo de aminoacidos na faixa da cistina, omitina, lisina, 1-
metilhistidina e alanina. O quadro clinico de intolerancia a proteina, vomitos recorrentes na lactancia,
déficit de crescimento, episédios ciclicos de coma pés ingestao de altas cargas de proteina (provavel-
mente por hiperamonemia, que ndo podemos comprovar por nao terem sido realizadas dosagens
laboratoriais na ocasido)e excregdo aumentada de aminoacidos dibasicos na urina, nos fez levantar a
hipétese diagnéstica de LPI, e iniciar o tratamento como tal, que evoluiu com boa resposta.

GCl - 20

ABORTAMENTO HABITUAL, INSTABILIDADE CROMOSSOMICA E ANTICORPO ANTINUCLEAR.
Rodriques, Celso Vinicius ; Lins, José Lazaro : Costa, Olivia ; Pais-Alves & Almeida-Melo. Universida-
de Federal da Bahia, Salvador-Bahia.

Alguns individuos , mesmo apresentando cari6tipo normal, possuem uma pré disposicao genética a
sofrer alteragBes cromossdmicas numéricas e estruturais, semelhantes aquelas encontradas em célu-
las submetidas a agdo de mutagénicos, caracterizando a Instabilidade Cromossémica. O presente
estudo investigou casais que possuem quadro clinico de abortamento habitual e taxa diferenciada de
instabilidade cromossémica em relagéo a casais com historias gestacionais normais. Foram selecio-
nados 10 casais que apresentam mais de 2 abortamentos e 10 casais controle. O estudo citogenético
foi realizada através da analise de culturas de 1infocitos periféricos humano, na qual foi adicionada
mitomicina-C. Simultaneamente foi feito também um teste de anticorpo antinuclear para a determina-
cdo de sua presenga ou auséncia. Comparando 0s grupos teste e controle, verificou-se a frequéncia e
os tipos destas alteragdes, sendo os dados processados em um programa bioestatistico de software.
Em 50 células estudadas para cada individuo a frequéncia das alteragdes cromossOmicas nos grupos
controle e teste sem mitomicina-C 1,1% e 2,3% e com Mitomicina-C 3,5% e 10,8 % respectivamente.
O teste de FAN deu resultado negativo para todos os casais teste e controle. Esses resultados suge-
rem fortemente a relagéo entre abortamento habitual e instabilidade cromossémica.
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TRISSOMIA DO CROMOSSOMO 8 EM UM PACIENTE COM 8 ANOS DE IDADE.

Rosana Ap.B. da Silva, Ménica Licia Adam*, Deise Helena de Souza e Danilo Moretti-Ferreira.
Servico de Aconselhamento Genético

Departamento de Genética - IBB/UNESP

Botucatu - SP - Cx. Postal 529 - CEP 18618-000.

*Apresentador

A sindrome' trissomia do 8 ou mais frequentemente mosaico da trissomia do 8 é uma desordem
cromossdomica autossémica relativamente comum tendo sido descrito mais de 100 anos na literatura.
A frequéncia estimada é de cerca de 1:25.000 & 1: 50.000 nascidos vivos. Ndo existe diferenca
significante entre o fenétipo da trissomia pura e da trissomia em mosaico. A expectativa de vida é
essencialmente normal sendo que muitos recém-nascidos apresentam peso normal ao nascimento.
As principais caracteristicas clinicas da sindrome s&o: retardo mental de grau moderado, faceis
disférmica com I&bios invertidos, orelhas grandes, frontal proeminente. As anomalias esqueléticas
incluem: térax alongado, anomalias vertebrais e de costelas, contractura das articulagdes, patela au-
sente ou displasica, camptodactilia. Uma das caracteristicas peculiar dos portadores de trissomia
(mosaico do 8 é a presenca de sulcos palmares e/ou plantares.

Recentemente foi observado em nosso servigo o paciente JKMP, 8 anos, sexo feminino, filha de pais
jovens néo consangiiineos, nascida de parto a termo cesariano pesando 3,230g (75%), medindo 49
cm (50%), OFD 36 cm (50%). Apresentou ao exame fisico: ponte nasal alta, nariz proeminente,
retrognatismo discreto, filtro nasal apagado, labio invertido, assimetria toracica, escoliose, contractura
de 5° dedo da m&o esquerda, sulco plantar em pé esquerdo, musculatura hipotréfica e ADNPM. A
avaliagao citogenética revelou cariétipo em mosaico 46,XX/47, XX+8 sendo que as linhagens estavam
presentes em 50% das células analisadas. A etiologia desta sindrome é a ndo-disjungcdo cromossémica
ocorrida na gametogénese de um dos genitores.

GCl - 22

MASSA OCCIPITO-CERVICAL EM UMA PACIENTE COM SiINDROME DE TURNER: MENINGOCELE
OU HIGROMA CiSTICO ?

Maria Clair F.O.Ribeiro, Carla Graziadio, Marshall I.B. Fontes, Elizabeth Castro, Vera B. Pereira,
Daniela A. Silveira. Servigo de Genética - Fundagio Faculdade Federal de Ciéncias Médicas de Porto
Alegre, RS

Os autores relatam o caso de uma paciente portadora da sindrome de Turner que recebeu o diagn6stico
de meningocele cervical. Tal associagéo ja foi descrita na literatura, mas o exame necroscépico reve-
lou que ndo havia defeito de fechamento do tubo neural, e sim a presen¢a de um higroma cistico,
lesdo freqlientemente observada em fetos portadores desta sindrome.

F.C. é a primeira filha de um casal higido, ndo-consangtiineo. A mae realizou ultra-sonografia gestacional
onde foi observado oligohidrdmnio e massa cervical volumosa. O parto cesareo foi antecjpado para a
34° semana devido ao sofrimento fetal. A crianga nasceu com peso de 1860 g, comprimento de 38,5
cm, PC de 32 cm e PT de 26 cm. Apresentava ictericia, anasarca, prega ocular epicantica bilateral,
palato alto, orelhas com rotag&o posterior, hipertelorismo mamilar com inversdo dos mamilos, aréolas
pouco pigmentadas, e uma tumoragdo na regido occipito-cervico-toracica de aproximadamente 7 cm
recoberta por pele intrega e de consisténcia endurecida. A implanta¢do dos cabelos na nuca extendia-
se até a metade superior do tumor. Nas méos e nos pés, havia edema grau 1V, braquidactilia, unhas
hipoplésicas e hiperconvexas. Os exames radio16gicos evidenciaram hipoplasia das vértebras e
meningocele crénio- cervical. O resultado do exame de cari6tipo foi 45,X. A paciente recebeu trata-
mento com diurético devido ao edema pulmonar. No 3° dia de vida havia diminui¢do importante da
anasarca e a lesdo cervical estava menos tensa, com grande sobra de pele no local. A crianga foi ao
6bito no 16° dia por septicemia e insuficiéncia respiratéria.

Sugerimos que o diagnostico de higroma cistico seja considerado nos recém-nascidos portadores de
sindrome de Turner que apresentam lesdo cervical semelhante ao defeito do fechamento do tubo
neural.
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ASPECTOS PSICOSOCIAIS NA IMPLANTA(;AO DO TESTE TRIPLO NUMA INSTITUICAO FEDE-
RAL NO RIO DE JANEIRO.

Dafne D.G. Horovitz, Patricia S. Correia, Antonio Abilio Santa Rosa, Juan C. Llerena Jr. - Centro de Genética
Médica, Instituto Fernandes Figueira / FIOCRUZ - Rio de Janeiro, RJ.

O teste triplo (TT) vem sendo usado em grandes centros mundiais visando recrutar para diagndstico pré-natal
invasivo gestantes com risco possivelmente aumentado para anomalias cromossémicas. Através de tal aborda-
gem, mesmo mulheres jovens e de baixo risco poderiam ser beneficiadas por um diagndstico de feto anormal
ainda durante a gestacdo. O método ja faz parte da rotina pré-natal em varios paises, com boa aceitagé@o e
compreenséo pela classe médica e populagéo geral. No Instituto Fernandes Figueira/FIOCRUZ, de margo/1995
a fevereiro/1997, 589 gestantes foram avaliadas através do TT. Todas passaram por orientag&o clinica com
médico geneticista para levantamento de heredograma, esclarecimento sobre o protocolo, interpretacéo de
resultados e assinatura de termo de ciéncia e consentimento para realizacio do exame. Elas foram subdividi-
das em grupos: 1-idade no parto < 35 anos (n=315) e 2-idade no parto 35 anos ou antecedente de anomalia
cromossomica (n=274). 118 gestantes foram consideradas de risco apés o TT, sendo 14 do grupo 1 e 104 do
grupo 2. Deste total, 70 (59%) recusaram diagnéstico invasivo e 48 (41%) foram puncionadas (10 do grupo 1 e
38 do grupo 2). Um feto com Sindrome de Down (SD) foi detectado por amniocentese. Parte das gestacdes
ainda continua em andamento. Dentre os nascimentos normais ja conhecidos (n=333),em 28 havia sido recusa-
da pungéo apds indicagédo pelo TT. Dois outros bebés com SD foram diagnosticados ao nascimento apds
recusa de diagnéstico invasivo pré-natal. A populagéo avaliada tem especificidades que merecem considera-
cbes. A compreenséo do TT como “teste de triagem” podendo indicar exame invasivo foi inadequada, conside-
rando o numero elevado de recusas para exame invasivo (recusados em cerca de 60% das indicagbes, contra
15% ou menos em outros paises). Tal atitude poderia ser justificada por fatores culturais e/ou religiosos,
estruturacdo inadequada do sistema de satde para métodos de rastreamento preditivo/preventivo e, possivel-
mente, pela auséncia de amparo legal para a interrupgéo de gestagdes no Brasil. Em nossa experiéncia, apesar
do nuimero pequeno de gravidas atendidas, consideramos que 0 TT apenas deve ser oferecido com atendimen-
to individualizado, Para a sistematizagdo de uma abordagem nao-invasiva a nivel populacional no Brasil sera
necessario um amplo trabalho de esclarecimento, ndo apenas da populagdo, mas principalmente dos profissi-
onais na area de saude.
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PROJETO PILOTO DE IMPLANTA(}AO DO TESTE TRIPLO NUMA INSTITUI(}AO PUBLICA FEDE-
RAL: ANALISE DE 589 EXAMES.

Dafne D.G. Horovitz, Patricia S. Correia, Antonio Abilio Santa Rosa, Juan C. Llerena Jr. - Centro de Genética
Médica, Instituto Fernandes Figueira / FIOCRUZ - Rio de Janeiro, RJ.

Ja é rotina nos grandes centros mundiais a utilizagéo de marcadores indiretos na gestagdo com a finalidade de
detectar fetos com Sindrome de Down, outras anomalias cromossémicas e alguns defeitos anatémicos. O teste
triplo utiliza dosagens de alfa-fetoproteina, beta-gonadotrofina corinica e estriol livre no sangue materno no
segundo trimestre de gestacéao. Através de tal abordagem, o risco para concepto anormal é recalculado com
base nas idades materna, gestacional e dosagens bioguimicas. Segundo nosso protocolo, um risco calculado
1:282 (equivalente ao risco aos 35 anos para S.Down) ou parédmetros bioquimicos alterados segundo critérios
pré-estabelecidos para trissomia 18 (Prenat Diagn 12:925-930, 1992) indicam amniocentese para analise
cromossémica fetal. Entre margo de 1995 e fevereiro de 1997, no ambulatério de pré-natal da Genética do
Instituto Fernandes Figueira/Fiocruz, foram avaliadas através do teste triplo 589 gestacdes Unicas entre 15 e 19
semanas. As gestantes testadas foram subdivididas em grupos: 1- idade no parto < 35 anos (n=315) e 2 - idade
no parto > 35 anos ou antecedente de anomalia cromossdémica (n=274). Nas 350 gestagdes ja concluidas
foram detectados 4 casos de Sindrome de Down (apenas um no grupo 1 ). Dos 333 nascimentos normais,
foram indicadas 5/193 amniocenteses ou cordocenteses no grupo 1 e 45/140 no grupo 2, sendo a taxa de
falsos-positivos 2,5% e 32% respectivamente. 13 recém-nascidos com malformagéo congénita ou sindrome
genética, cromossomicamente normais, foram excluidos da analise estatistica e curva de normalidade; nesse
grupo o teste triplo foi considerado de risco em 8 gestagdes. Durante os dois anos de funcionamento do
programa, a curva piloto de normalidade (estabelecida antes do inicio do trabalho, com soros armazenados)
passou par ajustes a medida que 0s nascimentos normais foram sendo incorporados; em setembro de 1996 a
curva piloto foi substituida pela curva prospectiva. Dois dos quatro fetos com Sindrome de Down, que n&o
haviam sido detectados no momento da anéfise (falsos-negativos), teriam teste triplo alterado se retrospectiva-
mente analisados, apds o ajuste na curva de normalidade. Um aspecto importante a ser abordado é o uso do
teste triplo em gestagdes de alto risco para anomalias cromossémicas (grupo 2), alvo de observagdes recentes
sugerindo alta sensibilidade na detecgé@o de fetos anormais nessa populacdo onde, “a priori”, a indicag@o para
métodos invasivos seria universal. Caso o TT comprove-se tdo seguro nesse grupo, o numero de pungdes
indicadas poderia ser reduzido, ndo apenas diminuindo custos, como também tranquilizando familias em ges-
tacdes muito valorizadas. Seréo discutidos 0s resultados do programa até o momento e exposta a metodologia
para construgdo e manutencdo da curva de normalidade. '
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TRISSOMIA14 EM MOSAICO: RELATO DE CASO E REVISAO DA LITERATURA

F. T. Lima, A.B.A.Perez, C.L.Borovik, A.M.Martins, D.Brunoni

Centro de Genética Médica - EPM-UNIFESP /Hereditas Servigo de Genética Humana
S&o Paulo - SP- Brasil

No inicio da década de 70, alguns casos de trissomia 14 em mosaico foram diagnosticados através de
estudos cromossomicos autorradiograficos (Humangenetik 10: 254-68, 1970). Com o bandeamento e a
precisdo na identificagdo cromossémica, outros pacientes foram diagnosticados e delineou-se um
fendtipo comum. O presente trabalho relata 1 paciente masc., 7m, segundo filho de um casal jovem
n&o consangiiineo, nascido pré-termo, com atresia duodenal, labio leporino com fenda palatina, sopro
cardiaco, manchas hipercrémicas e assimetria corporal, dismorfias faciais e retardo de crescimento e
DNPM. Seu cariétipo mostrou um mosaico 46, XY/47 XY + 14 em uma taxa aproximada de 1:1. Os
achados clinicos foram compativeis com os de outros pacientes com a mesma alteragéo cromossomica,
exceto a atresia duodenal, n3o verificada em nenhum dos pacientes relatados. Algumas das altera-
¢des encontradas nesses pacientes sdo também observadas na incontinéncia pigmentar e alguns
autores sugerem que possa haver uma relacédo entre ambas (Am J Med Genet 40 80-3, 1991).
FUJIMOTO et. al. Revisaram os 15 pacientes nativivos, descritos na literatura com trissomia 14 em
cromossomos bandeados, todos mosaico, salientando sua histéria natural e manifestacéo fenotipica -
retardo de crescimento, retardo psicomotor, nariz alargado, orelhas displasticas e/ou de implantacéo
baixa, micrognatia, pescoco curto, cardiopatia congénita, micropénis e criptorquidia, fronte proemi-
nente, hipertelorismo, fissuras palpebrais pequenas, macrostomia, palato alto ou fendido, assimetria
corporal e pigmentagdo anormal (Am J Med Genet 44: 189-96, 1992).
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RETARDO MENTAL LIGADO AO X COM HABITUS MARFANOIDES.

Danilo Moretti-Ferreira, Ruy P. Oliveira Sobrinho, Caio Cesar Benetti-Filho e Moises Mendonga Neto.
Servigo de Aconselhamento Genético

Departamento de Genética - IBB/JUNESP

Botucatu - SP - Cx. Postal 529 - CEP 18618-000.

Em 1984, Lujan e col. descrevem uma nova entidade clinica ligada ao cromossomo X em 4 individuos
afetados de uma mesma familia. Fryns e col. (1987) descrevem mais dois pares de irmaos de duas
familias diferentes com as mesmas caracteristicas que consistiam em frontal proeminente contrastan-
do com facies longa e alargada, mandibula pequena, palato ogival e testiculos no limite superior de
tamanho. FCS, 11 anos, sexo masculino, filho de pais jovens ndo consangiiineos, nasceu de parto
normal a termo, apresentando hidrocele, tocotraumatismo (fratura de clavicula E), ictericia que neces-
sitou de fototerapia por 3 dias. Aos 16 dias foi operado de urgéncia por complicacdes de PCA e
Sindrome de Wolf- Parkinson-White- Evoluiu com atraso neuropsicomotor. Seu exame genético-clini-
co revela subcuténeo escasso, fronte larga, bossas frontais, face triangular e achatada em seu terco
médio, hipertelorismo, nariz longo, filtro naso-labial curto, palato ogival, prognatismo, escapula direita
alargada, peito escavado e assimétrico, escoliose e ctbito valgo bilateral. Os exames complementa-
res (oftalmo16gico, ecocardiograma e prova urinaria do cianeto-nitroprussiato) foram normais. Seu
exame citogenético revelou cariétipo masculino normal 46, XY inclusive sendo negativa para pesquisa
de X-Fragil em 50 células analisadas. Todos 0s sinais clinicos apresentados pelo nosso propdsito sdo
compativeis como diagnéstico de RM associado a habitus Marfanéides tendo sido excluidas as hipo-
teses de Sindrome de Marfan, FRAXA. Acreditamos que 0 nosso paciente seja 0 9° caso desta entida-

de descrito na literatura.
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SiINDROME DE WILLIAMS FAMILIAR.

Speck-Martins, C.E.; Safatle, H.P.N.

Hospital de Doengas do Aparelho Locomotor - Rede Sarah - Brasilia, DF.

A sindrome de Williams é uma desordem caracterizada por baixa estatura, retardo mental, hipercalcemia
em lactentes, alteragées cardio-vasculares, dismorfias faciais, comportamento peculiar e outras ano-
malias menos frequentes. A literatura registra somente uns poucos casos familiares, sendo observa-
dos nestes, um padrdo de heranga autossémico dominante. Recentemente foi estabelecida uma asso-
ciacéo entre a sindrome de Williams e microdelegdes no cromossomo 7, incluindo o focus da elastina
e outros genes ligados. Também foi observada uma relacdo entre o déficit estatural e a origem parental
do cromossomo deletado (a baixa estatura é mais pronunciada, quando a delegéo é de origem mater-
na). Descrevemos um grupo familiar, composto por mée e dois filhos do sexo masculino, com carac-
teristicas fisicas caracteristicas da sindrome de Williams. A gravidade do retardo mental e do déficit
de crescimento observado nos filhos contrasta com o fendtipo relativamente leve observado na mae.
Os dados dessa familia, parecem reforgar a hipétese de um impriting genético nesta regido critica do
cromossomo 7, embora até o momento as evidéncias coletadas em trabalhos anteriores, associam a
origem parental da delecdo exclusivamente ao grau de déficit pondero-estatural.
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ICTIOSE CONGENITA RARA.

Eny Maria Goloni-Bertollo e Agnes C. Fett-Conte. Servigo de Genética, Faculdade de Medicina de
S3o0 José do Rio Preto (SP) '

|ctiose congénita € uma denominagdo dada a um conjunto de doencas hereditarias caracterizadas por
um distarbio da queratinizagéo causada por uma quebra do equilibrio entre a proliferagé@o celular e o
desprendimento do epitélio e muitas vezes associada a outros defeitos. A ictiose congénita tipo Feto-
Arlequim ou queratoma maligno tipo Riecke | trata-se da variedade mais grave € fatal da ictiose
congénita. Estes fetos nascem dentro de um invélucro cutaneo rigido, lembrando uma couraga espes-
sa de cor branco-amarelada. Ap6s o nascimento formam-se fendas no tegumento de até 1 cm de
profundidade, dividindo-se em &reas poligonais ou romboides, como o trage de um arlequim. Apresen-
ta ainda alteragdes em méaos, pés e face, estas Gltimas devidas principalmente ao ectropio de olhos €
boca. Tal afecgdo pode ser detectada a partir do sexto més de vida intra-uterina a apresenta transmis-
s30 autossdomica recessiva. O presente trabalho descreve um caso portador de Ictiose Congénita tipo
Feto-Arlequim. A paciente nasceu a termo, parto cesaria, com 2,640 kg, 47,5 cm, sem intercorréncias.
RN do sexo feminino, produto da primeira gestacao de casal jovem, caucasodide € consanguineo (pri-
mos em primeiro grau). O exame fisico realizado no primeiro de vida revelou ectropio, eclabio, ausén-
cia de sombrancelhas e cilios, nariz achatado, esbogo de pavilhdo auricular, corpo recoberto por uma
camada de queratina rigida e de espessura variada formando placas cruzadas por fissuras, membros
semiflexionados € com limitagdo de movimentos, € pés e maos edemaciados. A radiografia de corpo
inteiro mostrou-se normal € 0 ecodopplercardiograma revelou canal arterial pérvio. A RN evoluiu com
distarbio hidrico-eletrolitico (hipernatremia) e necrose de extremidades, com piora progressiva, € no
sétimo dia de vida apresentou parada cardiaca e respiratoria, sendo constatado o 6bito. Foi realizado
aconselhamento genético com risco de recorréncia de 25% para a prole do casal.
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AGENESIA SACRO-COCCIGEA AUTOSSOMICA DOMINANTE

Ida Vanessa Doederlein Swartz e Témis Maria Félix

Servico de Genética Médica - Hospital de Clinicas de Porto Alegra, Porto Alegre, RS.

O termo Disgenesia Caudal refere-se a defeitos de formag&o da coluna sacro-coccigea. Esta entidade
néo apresenta etiologia e nosologia bem estabelecidas na literatura. A agenesia sacro-coccigea é um
dos subtipos destes defeitos. Sua ocorréncia é rara €, na maioria das vezes, esporadica. Em aproxi-
madamente 16% dos casos humanos, existe associagdo com diabetes melitus materno. Relata-se
aqui o caso de dois irm&os com 16 e 9 anos de idade, respectivamente, unicos filhos de um casal n3o-
consangiiineo e sem histéria familiar de doengas genéticas ou de diabetes mellitus gestacional. Apre-
sentam agenesia subtotal do sacro, espinha bifida lombar e inteligéncia normal. Como parte da rotina
de investigacgao, foi realizado estudo radiolégico da coluna dos pais destes pacientes. O exame pater-
no evidenciou espinha bifida sacra, sugerindo tratar-se de AGENESIA SACRO-COCCIGEA
AUTOSSOMICA DOMINANTE com expressividade varidvel. Este caso, portanto, fortalece a hipétese
da existéncia de um gene autossémico dominante responsavel pelas disgenesias sacro-coccigeas
familiares e sugere que a espinha bifida e os defeitos sacrais possam ter a mesma etio-patogenia.
Salientamos a necessidade de investigagdo radiolégica dos pais de pacientes com tal patologia para
estabelecimento do exato risco de recorréncia.
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AVALIAGAO CLINICA E GENETICA EM MENOPAUSA PRECOCE.

Izaura dos Santos'. Eny Maria Goloni Bertollo?

Faculdade de Medicina de S30 José do Rio Preto. Departamento de Ginecologia e Obstetricia’
Departamento de Genética?. S3o0 José do Rio Preto - S.P.

A menopausa precoce é uma sindrome caracterizada por amenorréia secundaria, hipergonadotréfica
hipoestrogénica, permanente ou temporaria, em mulheres abaixo de 40 anos de idade; cuja incidéncia
varia de 1 a 9% da populagio geral. Histologicamente é classificada em folicular e afolicular, e possui
como etiologia fatores genéticos, autoimunidade associada ou isolada, infecgdes, causas ambientais,
causas iatrogénicas (quimioterapia, radioterapia e cirurgias ovarianas), e idiopatica ou desconhecida.
Dentre a etiologia genética podem ser encontradas a predisposicédo familial, alteragdes estruturais e
auséncia do cromossomo X, trissomia com ou sem mosaicismo, associagdo com miotonia distréfica e
ataxia telangectasica e defeitos enzimaticas (deficiéncia da 17 o hidroxilase, galactosemia). O objeti-
vo deste estudo é a avaliacio clinica das pacientes com hipétese diagnéstica de menopausa precoce
com coleta de dados anamnéticos e exame fisico completo, investigagéo laboratorial como a dosa-
gem plasmaética de horménio foliculo estimulante (FSH), horménio luteinizante (LH) e estradiol; e o
estudo citogenético. Até o presente, foram estudadas 12 pacientes. As dosagens de FSH variou de
31,9 a 232,9 mIU/ml e de estradiol de trés a 45,7 pg/ml. O ultra-som mostrou linha endometrial com
variagéo de 0,3 a 0,6 cm de espessura, presenca de ovarios em fita em uma paciente, ovarios com
dimensdes diminuidas em seis, com cisto folicular de 0,5 cm de didametro médio em um caso e apenas
uma paciente com ovarios normais. Das doze pacientes, duas s&o filhas adctivas e dentre as 10
restantes, duas possuem antecedente familial da sindrome, astias maternas. A avaliagdo citogenética
revelou duas pacientes (16,6%) com alteragbes cromossémicas (46,XX/45 X e 46,XX,del(X)(g22-gter)
e em 10 pacientes (83.4%) o cariétipo foi normal (46,XX). Assim para o diagndstico de menopausa
precoce € fundamental as dosagens das gonadotrofinas e estradiol, o ultra-som auxilia na avaliagao
da presenca de foliculos remanescentes e na monitorizag&o da indugdo ovariana nos casos de pacien-
tes que desejam gestagio, e para estabelecer a etiologia genética é necessaria a pesquisa da histéria
familial e estudo do cariétipo, principalmente em pacientes abaixo de 30 anos, as quais podem apre-
sentar a presencga do cromossomo Y, sendo portanto necessaria a excisdo das génadas, devido alto
grau de malignizac3o.
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DISPLASIAS PIGMENTARES: ESTUDO DE 5§ CASOS

Témis Maria Félix', |da Vanessa Doederlein Swartz', Mariluce Riegel', Rejane Dus Kessler', e Sharbel
Weidner Maluf? -

1Servigo de Genética Médica do Hospital de Clinicas de Porto Alegre

2Servigo de Ecografia, Genética e Reprodugdo Humana. Porto Alegre, RS.

As Displasias Pigmentares caracterizam-se por areas hipo ou hipercrémicas na pele associadas a
deficiéncia mental e malformacdes. A alteragéo de coloragéo pode seguir formato linear, em redemo-
inho ou em placas. Estas alteracdes muitas vezes representam diferentes potenciais pigmentares de
melandcitos, devido a mosaicismo cromossémico. Descrevemos 5 pacientes, todos do sexo feminino,
com idade variando de 9 meses a 12 anos, com displasia pigmentar. Quatro pacientes apresentavam
deficiéncia mental e uma paciente, crise convulsiva. Assimetria de membros foi a anomalia associada
mais frequentemente encontrada (3/5). Outros achados associados foram baixa estatura (1/5),
braquidactilia tipo E (1/5) e espinha bifida L5-L6 (1/6). O caridtipo de sangue periférico foi realizado
nas pacientes sendo alterado em 1 caso (45,X/46,XXq). Cariotipo das lesdes de pele (pigmentada e
hipo/hiperpigmentada) foi realizado em 3 casos sendo anormal em um deles, que demonstrou uma
linhagem 46,XX na pele pigmentada e mosaicismo 47 XX+17/46 XX na pele hipopigmentada. Conclu-
imos que as assimetrias de membros estdo frequentemente associadas as displasias pigmentares e
salientamos a importancia do estudo citogenético das lesbes de pele para pesquisa de mosaicismo
cromossémico.
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DISPLASIA ECTODERMICA HIPOHIDROTICA EM UMA PACIENTE DO SEXO FEMININO:
ETIOLOGIA AUTOSSOMICA RECESSIVA OU RECESSIVA LIGADA AO X?

Marshall I. B. Fontes, Maria Clair F. O. Ribeiro, Andréia Kiss, Carla Graziadio.

Servico de Genética - Fundagcdo Faculdade Federal de Ciéncias Médicas de Porto Alegre, RS.

Os autores descrevem um caso raro de uma mulher portadora de forma completa de displasia
ectodérmica hipohidrotica (DEH), sem recorréncia familiar, que pode ter etiologia autossémica recessiva
ou recessiva ligada ao X. APMS, feminina, branca, é a segunda filha de pais jovens ndo-consangiine-
os, sem historia de doencgas genéticas na familia. A gestagao e o parto foram normais, e aos 11 meses
de idade foi observado que a paciente apresentava alteracdes na pele e nos cabelos. O quadro clinico
evoluiu com hipohidrose, crises intermitentes de hiperpirexia, intolerancia ao calor, e sinusite repetitiva
(ozena). O desenvolvimento neuropsicomotor foi normal. Aos 2 anos de idade a paciente recebeu
diagnostico de DEH, forma autossdémica recessiva. Aos 8 anos foi avaliada por nos, apresentando
frontal proeminente, hipoplasia do andar médio da face, orbitas rasas, regido periorbitaria enrugada e
hipercromica, voz rouca, palato alto, hipodontia (apenas trés dentes), mancha hipercrémica no nariz,
orelhas em abano e aréolas hipopigmentadas. A pele erafina, lisa e ressecada, com lesdes cicatriciais
de dermatite atdpica no tronco € nos membros. Os cabelos eram finos, secos, ralos € descorados. As
sobrancelhas e cilios eram ralos. A paciente recebeu 0 diagnéstico de DEH, forma autossdmica recessiva
por apresentar a expressdo completa da sindrome. No entanto, 0s relatos da literatura mostram que
esta forma severa também pode acontecer em heterozigotas na forma recessiva ligada ao X. Assim,
sugerimos que ambas as etiologias sejam consideradas ao realizar-se 0 aconselhamento genético
para aqueles raros casos de mulheres portadoras da forma completa da DEH sem recorréncia familiar.
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RELATO DE CASO - SINDROME DE GOLDENHAR ASSCCIADA A ALTERAGOES CUTANEAS.
Roberto Muller; José Gabel; Simdo Cohen; Ronaldo Otto Baliero; Cleide Borovik; Guido Faiwechow -
Pediatria Assistencial - Hospital Israelita Albert Einstein- Sdo Paulo - S.P.

A Sindrome de Goldenhar faz parte de um grupo de doengas onde ocorre uma alteragdo do primeiro
e segundo arcos branquiais, além de malformagdes cardiacas, renais, esqueléticas e do sistema ner-
voso central. A etiologia é heterogénea, com relatos de varias alteragdes cromossémicas, casos com
transmissdo autossdomica dominante, e, ainda, casos nos quais houve a ocorréncia de agentes
teratog~enicos como a talidomida, a primidona, e o acido retindico, bem como associacao com diabe-
tes gestacional (Cohen e cols.,1989). Descrevemos o caso de uma menina de cinco anos de idade,
filha Gnica de pais jovens e ndo consangiineos, sem antecedentes familiares relevantes, e que, ao
exame fisico, apresentou microssomia hemifacial a esquerda, pavilh&o auricular esquerdo malformado,
com desabanamento da concha e do hélix, apéndice pré-auricular, assimetria da mandibula com dimi-
nuicdo do ramo esquerdo, e, na pele, maculas hipocrémicas difusas, presentes simetricamente nos
membros inferiores e no hipogastrio. O ecocardiograma, a ultrassonografia abdominal e o cariétipo de
fibroblastos colhidos das areas hipocrémica, limitrofe e normal, ndo evidenciaram alteragdes. Sugeri-
mos a associagao de uma alteragéo cutanea a Sindrome de Goldenhar, associagéo essa ndo comum
na literatura pesquisada.
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ESTUDO RADIOLOGICO DAS ALTERAGOES OSSEAS EM PACIENTES COM
NEUROFIBROMATOSE.

Marcos Pontes Muniz; Eny M. Goloni-Bertollo

1. Servico de Radiodiagnéstico, 2 Servico de Genética, Faculdade de Medicina de S. José do Rio
Preto- SP.

A Neurofibromatose ou doenca de Von Recklinghausen é uma das entidades genéticas com padréo de
heranga autossémica dominante mais frequente na espécie humana com incidéncia estimada em um
caso para cada 3.000 habitantes. O presente trabalho teve como objetivo avaliar a ocorréncia de
alteragdes Osseas em pacientes atendidos pelo CEPAN (Centro de Pesquisa e atendimento em
Neurofibromatose). As avaliagdes radioldgicas revelaram que 79% apresentaram alteractes e 21%
ndo mostraram qualquer alteragdo. As mais frequentes foram escoliose, que apareceu com caracteris-
tica Unica em 38%, e escoliose associada com cifose em 7,8% dos pacientes. Foram observados
também, peito escavado (10,5%), alargamento foraminal da coluna (1 5,7%) erosdo da parede anterior
de corpo vertebral (19,7%), erosdo da parede posterior de corpo vertebral (14,4%), lesdes cisticas em
membros (12,9%), alteragdo da cortical dos ossos longos (14,8%), erosdo de arcos costais (11,8%).
Outras alteragdes menos frequentes foram: espinha bifida (9,2%), alargamento do mediastino (5,2%),
alteragdes da morfologia vertebral (6,5%), vértebra de transicéo (2,6%), fusdo de corpos vertebrais
(2,6%), sela turca em “J” (1,9%). A frequéncia das alteracdes mais comuns em NF, escoliose,
cifoescoliose, peito escavado, erosdo dos arcos costais, eroséo da parede anterior e posterior dos
corpos vertebrais, aumento dos forames de conjugacdes, lesdes cisticas dos 0ssos longos, espinha
bifida, foram rotineiramente pesquisados e estéo de acordo com a literatura.
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ALTERAGOES OCULARES EM NEUROFIBROMATOSE
Marta Ferrari teixeira; Eny Maria Goloni-Bertollo.

Faculdade de Medicina de S&o José do Rio Preto - Sd0 Paulo.

Neurofibromatose ou doenga de Von Recklinghausen é uma patologia com padrdo de transmisséo
autossdémica dominante que afeta igualmente homens e mulheres de diferentes ragas, cujas principais
caracteristicas s40 a presenca de manchas café-com-leite, neurofibromas, sardas axilares e/ou inguinais,
glioma 6ptico, nodulos de Lisch e alteragdes dsseas. O objetivo deste trabalho foi avaliar as alteragdes
oculares de 68 pacientes de 54 familias atendidas no Centro de Pesquisa e Atendimento em
Neurofibromatose - CEPAN, da Faculdade de Medicina de S&o José do Rio Preto - S&o Paulo. Dos 68
pacientes avaliados, 77,95% (53) apresentaram nddulos de Lisch, 16,18% (11) neurofibroma de palpe-
bras, 4,41% (3) ptose palpebral, 5,88% (4) nddulos de retina, 1,47% (1) nédulos de cordide. 1,41% (1)
neurofibroma de conjuntiva e 1,47% (1) glioma 6ptico. Foram também detectados 22,06% (15) com
pterigio, 16,18% (11) com estrabismo, sendo apenas 4,41% (5) com tropia, 4,41% (5) com catarata,
1,47% (1) com aumento da espessura dos nervos corneanos, 1,47% (1) com glaucoma, 4,41% (5) com
outras lesdes de retina e 29,41% (20) com outras alteragdes. A avaliagdo oftalmolégica é muito impor-
tante nestes pacientes, ndo apenas para identificar a presenca dos nddulos de Lisch, caracteristico
desta patologia e util para o diagndstico, como também devido ao grande numero de alteragdes que
podem ocorrer. ’
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PESQUISA MULTIDISCIPLINAR EM NEUROFIBROMATOSE.

Eny M. Goloni-Bertollo, Marta Ferrari Teixeira, Ligiane Alves Machado, Jo&o Roberto Ant6nio, Marcos
Pontes Muniz, Maria Adriana Maretti, Nelson F. Valério, Izaura dos Santos. Fac. Medicina de S. J. Rio

Preto - SP.

A neurofibromatose (NF) é caracterizada por manchas café-com-leite, neurofibromas, nédulos de Lisch,
sardas axilares, macrocefalia, baixa estatura e varias complicagdes envolvendo o sistema nervoso,
esquelético, genitourinario, enddcrino, cardiovascular, respiratério, gastrointestinal, hematopoiético e
a pele. O gene responsavel pela forma classica de NF, designado NF1, foi clonado e mapeado na
regido 17q11.2. A penetrancia do gene NF1 é completa e a expressividade dos sinais clinicos € extre-
mamente varidvel. Trata-se de uma afeccdo com padrdo de heranga autossémico dominante mais
frequente na espécie humana, afetando um em cada 3000 habitantes, apresenta envolvimento sistémico
e progressivo de suas caracteristicas, inclusive com risco de desenvolvimento de tumores malignos,
comprometimento de fungdes neuroldgicas e dificuldade de relacionamento social. Por isso, o diag-
nostico precoce, 0 acompanhamento genético de individuos afetados pela NF séo de relevéncia indis-
cutivel. Assim, foi criado o CEPAN (Centro de Pesquisa e Atendimento em Neurofibromatose) o qual
iniciou suas atividades em 1995. O CEPAN é composto de uma equipe multidisciplinar integrando as
areas de genética, dermatologia, oftalmologia, radiologia, neurologia, otorrinolaringologia, psicologia,
ortopedia, ginecologia, patologia e ainda dispde dos recursos laboratoriais da entidade. Até o presente
foram avaliados 100 casos, seguindo um protocolo padronizado e todos os dados s&o informatizados,
facilitando o estudo e o intercaAmbio de informacgdes.
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NiVEL DE CONHECIMENTO SOBRE O USO DE VITAMINAS NA GRAVIDEZ.

Orioli IM, Amorim MR, Departamento de Genética, Universidade Federal do Rio de Janeiro
Dutra MG, Castilla EE, Departamento de Genética, Fundacdo Oswaldo Cruz, Rio de Janeiro.

Para avaliar o nivel de conhecimento sobre 0 uso de vitaminas na gravidez interrogamos as gestantes
que consultaram o Servigo de Informacdo Teratogénica do rio de Janeiro: SIAT-Rio, de janeiro a
dezembro de 1996. De 57 gestantes, 70% informaram tomar vitaminas, o que era real em 66%, e
incluia folatos em 55%. Enquanto 67% conheciam vitaminas benéficas, apenas 18% souberam men-
cionar folatos. A existéncia de vitaminas prejudiciais foi reconhecida por 39%, sendo que apenas 16%
mencionaram a vitamina @ Embora 67% ja tivessem ouvido falar de folatos, apenas 18% sabiam
algum tipo de alimento que os contivesse e s6 15% comeram algum destes alimentos durante a
gestacdo. Ao dividir esta amostra poridade e por tipo de ocupacgéo, as méaes menores de 35 anos e as
profissionais liberais diferiram significativamente (P < 0,05) das mées maiores de 35 anos e das com
outro tipo de ocupagdo porque as primeiras tém mais conhecimento sobre os efeitos negativos da
vitamina A. O mesmo estudo feito em 2810 puérperas pelo Estudo Colaborativo Latino Americano de
Malformacdes Congénitas: ECLAMC, em 30 hospitais, durante o primeiro semestre de 1996 mostrou
que 42% delas disseram ter tomado vitaminas, apenas 22% o fizeram, e 15% usaram vitaminas com
folatos. Enquanto 49% reconheceram a existéncia de vitaminas benéficas, apenas 0.5% citaram folatos.
Embora 8% reconheceram vitaminas prejudiciais, s6 0.4% citaram a vitamina A. Os folatos foram
reconhecidos como benéficos por 14% mas apenas 2% conheciam algum alimento rico em folatos. As
puérperas de hospitais privados e as de idade entre 20 e 34 anos disseram ter tomado, tomaram mais
vitaminas e tomaram mais vitaminas que continham folatos (P < 0,01); as dos hospitais privados
ouviram falar mais dos efeitos benéficos dos folatos (P < 0,01). A maioria das maes nos dois estudos
desconhece os efeitos das vitaminas na gravidez, sendo o desconhecimento maior em mulheres mais
velhas ou muito jovens e nas de pior condi¢&o socioecondmica. Estes dados poderdo ser usados para
avaliar as campanhas que sejam feitas para incentivar o uso periconcepcional de folatos em popula-
¢Oes urbanas latino-americanas.

CNPg/FUJB
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SEQUENCIA DA HIPOCINESIA FETAL: DIAGNOSTICO ETIOLOGICO ATRAVES DO EXAME

ANATOMOPATOLOGICO.
Cernach, M.C.S.P.: Brunoni, D.; Patricio, F.R.S. - Universidade Federal de Sdo Paulo, Escola Paulista

de Medicina, Sdo Paulo, SP.

A Sequéncia da Hipocinesia Fetal se caracteriza por apresentar o seguinte fen6tipo: contraturas mul-
tiplas, campodactilia, anomalias faciais, hipoplasia pulmonar, polidramnio e varias etiologias, entre
elas uma alteragdo génica, com heranga do tipo autossémica recessiva. Apresentamos estudo
anatomopatoldgico de trés casos que apresentavam o fenétipo caracteristico da Sequéncia da
Hipocinesia Fetal, porém com achados neuropatoldgicos diversos. No primeiro e segundo casos, 0
exame macroscopico do encéfalo mostrou dilatagdo do sistema ventricular com atrofia cortical. O
estudo histopatolégico do encéfalo e medula mostrou meningoencefalite difusa associada a reagéo
glial, sugestivos de processo inflamatdrio, resultante provavelmente de infecgéo congénita. No tercei-
ro caso, que também apresentava o mesmo fenétipo, o exame macroscopico ndo mostrou anomalias
de Sistema Nervoso central. O exame histopatol6gico da medula evidenciou uma redugéo do nimero
de neurdnios motores. Estes Ultimos achados associados & consangiiinidade dos pais sugeriram tra-
tar-se de sindrome malformativa de etiologia autossémica recessiva. Concluimos que neste grupo de
patologias, 0 exame anatopatoldgico assume grande importancia, constituindo muitas vézes o unico
meio de se determinar a etiologia possibilitando o estabelecimento do risco de recorréncia.
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NOSSA EXPERIENCIA COM A CORDOCENTESE.

Marcos Consonni' ; Deise Helena de Souza?; Danilo Moretti-Ferreira, Marilza V.C. Rudge'.
Servico de Medicina Fetal - Hospital das Clinicas de Botucatu

1- Departamento de Ginecologia e Obstetricia - FMB/UNESP.

2- Departamento de Genética - IBB/UNESP '

Botucatu - SP. Cx. Postal 529 - CEP 18618-000

*Apresentador

OBJETIVO: Demonstrar aspectos reiacionados & indicagdo e resultados clinico e laboratoriais da
cordocentese. '

MATERIAL E METODOS: Foram realizadas 39 cordocenteses em 28 gestantes em um periodo de 18
meses. Analisamos a indicacdo do procedimento, a idade gestacional na 12 pungéo e no parto, compli-
cacdes durante a gestacéo e os resultados de caridtipo.

RESULTADOS: A indicacdo do exame distribuiu-se da seguinte forma: 7 casos de hidropisia nao-
imune, 7 de hidrocefalia, 5 de malformagdes muiltiplas, 3 de malformagdes do trato génito-urinario, 2
de hidropisia imunolégica (nos quais foram realizadas 9 pungdes), 1 caso de atresia duodenal, 1 cuja
mie apresentava purpura trombocitopénica e outros 2 na pesquisa de infeccdo congénita. A idade
gestacional estava abaixo de 25 semanas em 4 casos (15%), entre 25 e 35 semanas em 20 (70%) e
acima de 35 semanas em outros 4 (15%). A idade gestacional no parto foi acima de 25 e menor que 35
semanas em 13 casos (48%) e acima de 35 semanas em 15 (52%). Nao ocorreram complicagdes
atribuiveis ao procedimento, contudo 4 gestantes apresentaram trabalho de parto prematuro (2 com
polidramnio), e 1 apresentou amniorrexe prematura (brida amni6tica com acrania). O cariétipo foi
normal em 21 casos, alterado em 4 (2 com trissomia 18 e 2 com trissomia 21), n&o obtidoem 1e néao
realizado em 2. ,

CONCLUSOES: Apesar de ndo evidenciarmos complicagdes associadas ao procedimento neste gru-
po de gestantes, temos utilizado a cordocentese com bastante critério. Quando objetivamos somente
o estudo do cariétipo fetal, a amniocentese em qualquer idade gestacional (acima de 15 semanas) tem
se mostrado de grande valor. Ressaltamos a necessidade de aparelhos de ultra-som de alta resolucao
e a retaguarda de um bom laboratério para a realizag&o e processamento do exame.
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ESTUDO DESCRITIVO DAS MALFORMAGOES FETAIS EM 668 PARTOS CONSECUTIVOS NO
TERCEIRO TRIMESTRE GESTACIONAL: CONTRIBUIGAO DO EXAME HISTOPATOLOGICO DA
PLACENTA.

Bezerra AFS, Lyra JMAG, Maranhdo CPM, Carvalho EHT, Rocha DB e Ramos CP. Hospital Universi-
tario/lUFAL.

Introduc&o/objetivos. O exame anatomo-patolégico da placenta é sensivel e tem contribuido efetiva-
mente no esclarecimento dos multiplos eventos que podem acometer o individuo na vida intrauterina.
O objetivo deste trabalho é correlacionar os achados do exame histopatolégico da placenta com as
malformacdes fetais (MF) em partos no terceiro trimestre gestacional. '
Metodologia. Foi aplicado protocolo de exame macro e microscopico as placentas dos partos ocorri-
dos na maternidade do HU/UFAL no periodo de set94 a dez95. Os dados sobre as malformagdes
foram obtidos em relatérios de necrépsia e em prontudrios, sendo classificadas em graves ou leves de
acordo com os critérios de Opitz (1984). O Epi-Info 6.0 foi utilizado para manutencio e analise estatis-
tica (qui-quadrado) dos dados. ‘ v

Resultados. Foi detectada malformagao fetal em 47 (7%) casos, sendo: 14 (30%) com morte perinatal,
19 (40%) com malformacdes graves, 13 (28%) necropsiados e 15 (32%) com dados clinicos incomple-
tos. Houve associagdo entre MF e morte perinatal (p=0,0002); entre vilosites e lesbes de aberracédo
cromossomica com MF (p=0,00002) e entre diabetes gestacional e hemacias falcizadas com MF gra-
ves (p=0,01). : ;

Conclusdes. O exame histopatolégico da placenta é indispensavel no estudo das MF porque prové
informacbes sobre os varios eventos que sdo corresponsaveis pelas alteragdées anatdmicas. Em
contraposicdo a eleicdo de um unico fator determinante tem-se a nocdo da real complexidade da
patogenia das malformagdes congénitas.
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DISTROFIA MUSCULAR CONGENITA: AVALIAGAO DO PROGNOSTICO MOTOR E SUA RELA-
GAO COM ANORMALIDADES DO SISTEMA NERVOSO CENTRAL.

Safatle. Heloisa P.N.*; Botelho, Carlos Henrique Aguiar**; Palhares, Zilda Aparecida; Maestrelli,
Beatriz***.

Hospital Sarah - Unidade Brasilia - DF - Rede Sarah de Hospitais do Aparelho Locomotor -

Servicos de Genética*, Patologia Cirrgica** e Terapia Funcional***,

A distrofia muscular congénita (DMC) é uma entidade heterogénea autossomica recessiva, que se
manifesta clinicamente de formas distintas, as quais compartilham achados morfoldgicos & biopsia
muscular. O tipo Fukuyama, prevalente no Jap&o, esta associado a alterracdes estruturais do sistema
nervoso central e retardo mental grave. O tipo Ocidental, também chamado forma “classica” ou
“pura” , expressa-se unicamente como doenga muscular, sem retardo mental, e pode exibir quadro
clinico desde moderado até grave, com progndstico motor reservado, incompativel com aquisicédo de
marcha. Nesta dltima forma foram recentemente descritas anomalias do sistema nervoso central,
caracterizadas por alteragdes da substancia branca, com auséncia de repercusséo clinica. Da mesma
forma foi descrita auséncia de merosina, proteina especifica da membrana basal do musculo estriado
e células de Schwann, neste mesmo grupo de pacientes. Interessados em definir critérios que permi-
tam estabelecer precocemente o prognostico motor das criangas afetadas por DMC e, assim, o impac-
to da doenga em sua qualidade de vida aprimorando o aconselhamento genético, revisamos dados de
14 pacientes atendidos na Unidade Brasilia da Rede Sarah de Hospitais do aparelho Locomotor. Todos
tiveram diagnéstico confirmado por avaliagdo clinica, eletromiografia, niveis de CPK e bidpsia muscu-
lar com histoquimica. Aos achados - considerados potencialmente preditivos - oriundos da avaliagéo
fisico-funcional foram acrescidas informacgdes obtidas da investigagéo cerebral por ressonéncia mag-
nética. A pesquisa imunohistoquimica de merosina, considerada o mais recente avango na area, esta
sendo viabilizada e devera ser brevemente incluida na avaliagdo prognéstica destes casos.
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RELATO DE CASO - SINDROME DE ELLIS-VAN CREVELD ASSOCIADA A MALFORMAGOES DO
SISTEMA NERVOSO CENTRAL.

Roberto Muller: Ricardo Gama Carneiro; Guido Faiwechow - Pediatria Assistencial - Hospital israelita
Albert Einstein - Sdo Paulo - S.P.

A Sindrome de Ellis-Van Creveld é uma doenga autossdmica recessiva, caracterizada pelo encurta-
mento distal dos membros, associado a polidactilia e desvios fenotipicos faciais. Cardiopatia congéni-
ta e malformacdes renais também podem estar presentes. Em 1983, Rosenberg e cols. Descreveram
algumas alteragdes do sistema nervoso central em pacientes portadores dessa sindrome. Descreve-
mos o caso de um menino de quatro anos, quarto filho de pais néo consangliineos, sem outros antece-
dentes familiares relevantes, e que, além de retardo pondero-estatural e do desenvolvimento neuro-
psico-motor, apresentou, ao exame fisico, fronte ampla orelhas em abano com relevo pobre, fendas
palpebrais obliquas para cima, epicanto, estrabismo convergente, narinas antevertidas, sulco no labio
superior, em sua porgdo mediana, pectus carinatum, maos quadradas com braquidactilia e pregas de
flexdo unica nos dedos, cicatriz de exérese de polidactilia pds-axial nos quintos dedos das maos,
‘prega palmar transversa, e polidactilia pés-axial quintos pododéctilos. O caridtipo de células de san-
gue venoso periférico, com bandas G, foi normal, e a ressondncia magnética cerebral mostrou uma
disgenesia de corpo caloso e polimicrogiria temporo-occipital parassagital, compativel com distarbio
de migracao neuronal. As alteragdes do sistema nervoso central de nosso paciente se assemelham as
descritas por Rosenberg e cols.
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CASO SEM DIAGNOSTICO - SINDROME DE RUBINSTEIN-TAYIBI ASSOCIADA A MALFORMAGAO
CEREBELAR?

Roberto Muller; Miguel Maluf; Deipara Monteiro Abellan; Abram Topchewsky; Guido Faiwechow - Pe-
diatria Assistencial - Hospital Israelita Albert Einstein - S&i Paulo - S.P.

A Sindrome de Rubinstein-Tayibi € uma doenga de etiologia ainda ndo bem elucidada, provavelmente
causada pela delecdo de um gene localizado no cromossomo 16, em sua por¢édo p13.3, e caracteriza-
da pela presencga de facies peculiar, onde sobressai o nariz, que é proeminente, e com uma columela
saliente, além de polegares e halux alargados e, muitas vezes, com desvio radial e tibial. Podem
ocorrer cutras malformagdes, tais como cardiopatias congénitad e malformagdes renais, entre outras.
Apresentamos o caso de um menino de sete anos e meio, cujos antecedentes séo desconhecidos, e
que, ao exame fisico, apresentou orelhas grandes e descartilaginadas, epicanto, columela nasal sali-
ente, hipoplasia das asas nasais, tetralogia de Fallot, alargamento e desvio radial dos polegares,
cicatriz de exérese de polidactilia pré-axial halucal, hiperextensibilidade articular e hipotonia muscular
generalizadas. O cariétipo de células de sangue venoso periférico, com bandas G, n&o evidenciou
alteragdes cromossdémicas. As radiografias de maos e pés mostraram vérias alteragdes 6sseas, e a
ressonéancia magnética cerebral mostrou uma agenesia de vermis cerebelar, associada a outras alte-
racdes cerebelares. Sugerimos o diagnéstico de Sindrome de Rubinstein-Tayibi associada a
malformac&o do sistema nervoso central, associacio essa ndo encontrada na literatura pesquisada.
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SINDROME DE BLUE-RUBBER-BLEB-NEVUS - RELATO DE UM CASO

'Alonso L.G.; 'Brunoni, D.; 2Martins, A.M.

"Disciplina de Genética, Departamento de Morfologia, UNIFESP-EPM

2 Centro de Genética Médica, Departamentos de Morfologia e Pediatria, UNIFESP-EPM

A Sindrome de Blue-Rubber-Bleb-Nevus foi relatada, inicialmente, por Gascoyen, em 1860. Descrita
e nomeada por Bean, em 1958, caracteriza-se por multiplos hemangiomas cutdneos e gastro-intesti-
nais principalmente, de consisténcia elastica e compressiveis, oscilando de 0,1 a 5,0 cm de didmetro.
De patogenia desconhecida, apresenta-se desde o nascimento, incidindo igualmente em homens e
mulheres. A maioria dos relatos sdo esporadicos, embora tenham sido descritos casos de transmisséo
autossémica dominante (Brit. Med. J., 2, 931-32, 1966). O diagnéstico diferencial se d4 com outras
malformacdes vasculares como a sindrome de Maffucci, a Doenga de Fabry e a Hemangiomatose
Congénita Difusa. Apresentamos um paciente do sexo masculino, 18 anos de idade. Primeiro filho de
uma prole de cinco (2 abortamentos espontaneos, 1 irmd com Sindrome de down, falecida com 36
meses e uma irma normal). Pais jovens, saudaveis e ndo consangiiineos. Ao nascimento, possuia um
grande hemangioma no halux esquerdo, sendo extraido cirurgicamente. Aos trés anos, demonstrava
outros hemangiomas em extremidades, costas e na regido glitea. Atualmente, apresentam-se dispersos
pela superficie externa do corpo, sendo elevados e de bordas regulares. Ha trés anos, exibiu quadro
de anemia aguda (Hemoglobina de 1,0 g%) sendo transfundido. Feita investigacdo endoscodpica e
colonoscépica, visualizaram-se hemangiomas ao longo do trajeto gastro-intestinal. Inteligéncia nor-
mal, embora apresente disttrbios do humor, como ansiedade e depressdo. Tomografia computadorizada
de cranio normal. Atualmente postula-se que a Sindrome de Blue-Rubber-Bleb-Nevus possa ser a
expressao diferencial de um gene envolvido na Sindrome da Malformagéo Venosa Familial, recente-
mente mapeado em 9p (http:www3.ncbi.nlm.nih.gov:80/htbin-post/Omim/dispmim?112200).

Apoio financeiro: CAPES, Brasil.
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SINDROME DE HARBOYAN: RELATO DE UMA CRIANCA BRASILEIRA

Ana Cristina Scheidt Puga, Anténio Henrique Herzer Nogueira e Témis Maria Félix.
Servico de Genética Médica do Hospital de Clinicas de Porto alegre. Porto Alegre, RS.

Em 1971, Harboyan e colaboradores descreveram uma familia com quatro individuos afetados em
uma irmandade apresentando distrofia corneana congénita associada a surdez neurossensorial pro-
gressiva. Os pais eram primos em primeiro grau sugerindo um padréo de heranga autossdémico recessivo.
Descrevemos uma menina de 14 anos com quadro semelhante. E a primeira filha de casal jovem e
ndo consangiiineo, apresentando uma irma de 10 anos com dificuldade escolar. Com dois anos de
idade foi diagnosticado distrofia endotelial corneana congénita. Aos dez anos iniciou com quadro de
perda auditiva progressiva. A audiometria diagnosticou surdez neurossensorial bilateral para frequéncias
altas a partir de 60 db. O quadro de distrofia corneana congénita associado a surdez neurossensorial
sugere que a paciente apresenta a mesma patologia descrita por Haboyan e colaboradores, tnico
relato até o momento na literatura.

GClI - 46

IMPORTANCIA DA DEFINIGAO DO TIPO DE ARTROGRIPOSE PARA O ACONSELHAMENTO
GENETICO: RELATO DE UM CASO.

Calheiros, Y.B.: Emidio, R.S.; Passos Jr., W.S.; Santana, H.V.; Santana, L.S.; Porcitncula, C.G.G.
Hospital Universitario - Universidade Federal de Alagoas / Maceio - Al

Artrogripose é um termo genérico que foi usado primordialmente para referir-se a um grupo de patolo-
gias em que as manifestagdes clinicas mais caracteristicas eram contraturas articulares congénitas.
Sua primeira descrigdo foi publicada por Howard (1906). Desde entdo, foram descritos diversos casos
e devido a heterogeneidade das formas clinicas encontradas, elas vém sendo classificadas em diver-
sos grupos. O paciente K.M.S.G.L., 03 meses, sexo feminino, foi encaminhado ao servigo de genética
clinica do Hospital Universitario apresentando rigidez articular na cintura pélvica, cotovelos, punhos,
falanges, joelhos e pescoco, luxagdo congénita bilateral do quadril, dedos longos, pescoco curto, mem-
bros superiores em adug&o e rotag&o interna, dedos longos, héria umbilical, cicatriz umbilical recen-
te, e sopro cardiaco inocente. N3o apresenta casos semelhantes na familia nem ha consangiiinidade
entre os pais ou avés. Embora fechado o diagnéstico clinico de artrogripose, tratando-se de um grupo
extremamente heterogéneo de enfermidades, tornou-se fundamental a pesquisa e determinacéo do
tipo e heranga para que se realizasse satisfatoriamente o aconselhamento genético, visto que além do
paciente em estudo, deparamo-nos com uma nova gravidez da mée.
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ENCONDROMATOSE - RELATO DE UM CASO EXUBERANTE COM ACOMETIMENTO
HEMIMELICO.

Corréa Neto, J; Pegoraro, M; Ramalho Jr, A; Seidler, R.; Brunoni, D. Hospital dos Servidores Publicos
do Estado de Sao Paulo - Sdo Paulo - SP

Encondromatose é uma doenga anarquica rara esporadica descrita por Ollier (1899) cuja manifesta-
c4o primordial é a formagéo de tumores cartilaginosos nas metafises principalmente dos ossos tubulares
Fairbank (1948), promovendo assim a expansdo de uma area tumoral e redugédo do crescimento line-
ar; geralmente diagnosticado na infancia. Radiologicamente as lesdes variam a partir de um foco
pontual de cartilagem epifisaria incompletamente calcificada a grandes massas tumorais produzindo
aumento metafisario. Estudamos um menino de 03 anos e 10 meses, filho de pais com 46 anos de
idade, GIlI, PIll, AO, e pai 46 anos; saudaveis, ndo consangiiineos. Gestagdo sem intercorréncias,
parto a termo. Pesou 3400g e mediu 50 cm. Boa evolugdo neonatal. Com quinze meses foi notado
encurtamento e claudicagéo ao andar do MMII esquerdo. Ao exame fisico aos 03 anos € 10 meses de
idade apresentou P= 15 kg (p 50), Pc= 48 cm (p 3); Ml direito 49 cm (p 10), Ml esquerdo 42 cm (< p3),
portanto com intenso encurtamento do MI esquerdo. Ao Raio X encontramos notdrio acometimento
hemimélico esquerdo apresentando alteragdes encondromatosas em escapula, fémur, imero, tibia,
fibula, asa do iliaco, metacarpos e metatarsos.

GCI -48

ARACNODACTILIA CONTRACTURAL CONGENITA: 2 NOVOS CASOS.

Anderson P. Arruda?!, Germana da Rocha Furlani?, Hugo C. F. Pinheiro?, Erlane M. Ribeiro®.
1- Faculdade de Biologia da UFC, 2- Faculdade de Medicina da UFC;

3- Servigo de Genética Médica do Hospital Geral César Cals.

Aracnodactilia contractural congénita (ACC) é também denominada artrogripose distal tipo 9. Foi des-
crita inicialmente por Beals e Hecht, 1971. Atualmente ha mais de 40 familias citadas na literatura com
afetados por essa condigao.

Caso 1: MRCS, 1a 1m, DN: 08/12/95, feminina, filha de pais jovens, sadios, ndo consangiiineos, mae
G5P5A0. Nao houve intercorréncias no periodo prenatal, nasceu de parto ceséreo, a termo, P=3600g
(PN), E=46cm (P2), PC=38cm (P98), sem sofrimento fetal. Ao exame com 5 meses, apresentava
facies peculiar, orelhas com hélice anterior dobradas, pectus escavatum, habitus marfandide, sindactilia
parcial nos dedos das maos. O ecocardiograma evidenciou CIA. Rx de esqueleto-normal.

Caso 2: RN de LMM, 1m, DN: 07/12/96, feminino, filha de pais jovens, sadios e ndo consangiiineos,
mae G1P1A0. Os movimentos fetais eram lentos e iniciaram no 5° més gestacional. Nasceu de parto
normal, IG=33 6/7, P=1420g (P<2), E=39cm (P<2), PC=31cm (P25-50). Ao exame com 2 dias de vida,
apresentava facies peculiar, suturas disjuntas, orbitas rasas, orelhas com hélices anterior dobradas,
Iabios finos, retromicrognatia, pescogo curto, pectus escavatum, habitus marfanoide e pé torto congé-
nito bilateral.

ACC é uma doenca genética de heranga autossémica dominante cujo gene foi mapeado no cromossomo
5q23-31. O diagndstico diferencial é feito principalmente com sindrome de Marfan, outros tipos de
artrgripose distal, homocistinuria, osteogénese imperfeita e sindrome de Stickler.

As caracteristicas da doenca s&o habitus marfandide, orelhas com aspecto dobradas, campodactilia e
deformidade dos pés. Pode haver cifose, escoliose ou cifoescoliose em 50% dos casos. Alteragdes
cardiacas sdo observadas em 14% dos pacientes. Geralmente ndo ha acometimento ocular. A exten-
sdo de cotovelos e joelhos pode estar comprometida, porém as contraturas articulares ao nascimento
diminuem com o aumento da idade.
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SiINDROME DE NAIL-PATELLA EM DUAS FAMILIAS.

Germana da Rocha Furlanit, Hugo C.F. Pinheiro', Anderson P. Arruda?, Erlane M. Ribeiro®.
1-Faculdade de Medicina da UFC; 2-Faculdade de Biologia da UFC;

3-Servigo de Genética do Hospital Geral César Cals.

A sindrome de Nail-Patella (mim 161200) é uma doenga de heranca autossémica dominante com
expressividade varidvel. Os critérios maiores de diagnéstico sdo unhas hipoplésicas ou distroficas e
hipoplasia ou auséncia patelar. Nefropatia ocorre em 30% dos pacientes. Pode ocorrer pterigum em
cotovelo e os iliacos em forma de chifre ao raio-X é patognomanico.

Caso 1: MLNL, 19a, feminina. Ao exame fisico: face comprida, estrabismo convergente, unhas das
méos e pés distréficas, pterigum cubital e proteindria. Sua mae apresentava dor & micgéo e esta em
investigacdo quanto a alterag&o urinéria.

Caso 2: ATS, 37a, masculino. Ao exame fisico: distrofia de unhas das maos/pés, pterigum cubital,
cifoescoliose, auséncia de patelas. :

Caso 3: LFS, 2a, masculino, filho do paciente do caso 2. Ao exame fisico: distrofia de unhas das méos/
pés, pterigum cubital, auséncia de patelas.

Caso 4: JFS, 3a, feminina, filha do paciente do caso 2. Ao exame fisico: distrofia de unhas das méos/
pés, pterigum cubital, auséncia de patelas.

O gene responsavel pela sindrome foi mapeado no cromossomo 9q34. O diagnéstico diferencial €
feito principalmente com anonychia-onicodistrofia e HOOD (Displasia Osteo-Onico Hereditaria).

O aconselhamento genético é indicado ap6s o diagnéstico dos afetados. O tratamento é ortopédico e
algumas vezes nefrolégico. As complicagdes renais podem resultar em dbito antes dos oito anos de
idade, e aproximadamente 8% dos pacientes morrem em virtude do comprometimento renal.

GCI - 50
SINDROME DE HAJDU-CHENEY. RELATO DE CASO E REVISAO DE LITERATURA.

C.Y.Utagawa, M.F.Barba, C.E.F.Andrade, S.M.M.Sugayama, C.A.Kim & C.H.Gonzales. Instituto da
Crianga - HCFMUSP - S&o Paulo.

A Sindrome de Hajdu-Cheney (SHC) foi descrita por Hajdu e Kautze em 1948. Cheney, em 1965 além
de relatar ocorréncia familiar, concluiu ser a mesma devida & heranca autossémica dominante com
expressividade varidvel. A maioria dos casos descritos da SHC é de ocorréncia esporadica. Existem
pouco mais de 40 casos descritos na literatura. A condigdo caracteriza-se por baixa estatura, cabelos
espessos, facies peculiar, sinofre, leve exoftalmia, perda precoce de dentes e retrognatia. Podem
ocorrer surdez neurosensorial e condutiva, anomalias oculares, hidrocefalia, progressiva deterioragédo
neurolégica com envolvimento de nervos cranianos e disfuncéo cerebelar. Os achados radiol6gicos na
SHC sio: conformagao craniana bizarra, ossos Wormianos, suturas cranianas néo soldadas na idade
adulta, ostedlise de falanges terminais e osteoporose generalizada. Estudamos um menino, afetado
pela condicdo, produto da 3° gestagdo materna, pais saudaveis e nao-consangiiineos. O paciente
nasceu a termo, de parto cesareo, PN=3800g, C=51 cm. O DNPM foi normal. Com 2 anos de idade ha
relato de perda de dentes e falha na erupgéo dos dentes permanentes. O E.f. aos 8a 10m revelou
P=22.600g (10<p<25), E= 122,5cm (2,5<p<10), PC=53,5cm (50<p<75), cabelos espessos, facies pe-
culiar, sinofre, hirsutismo em face, hipodontia, retromicrognatia, sopro cardiaco, hiperextensibilidade
articular e cutanea. Estudo radiolégico: presenga de 0Ssos Wormianos em cranio, sela tarcica em J,
suturas nio soldadas, implantacdo anémala dentéria, acroostedlise de falanges distais de maos e pés
e osteoporose generalizada. No ecocardiograma ficou evidente uma comunicagdo inter-atrial e au-
mento moderado de camaras cardiacas. Trata-se de caso esporadico na familia e até onde consegui-
mos constatar este constitui o primeiro relato da literatura brasileira.

(CNPq)
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AGENESIA DE GLANDULAS SALIVARES RELATO DE CASO.

Hugo C.F.Pinheiro’, Germana da Rocha Furlani!, Anderson P. Arruda?, Marilza Ollvelra3 Erlane M.
Ribeiro®.

1-Faculdade de Medicina da UFC; 2-Faculdade de Biologia da UFC;

3-Clinica de radiologia Trajano Almeida; 4-Servigo de Genética do Hospital César Cals.

A agenesia de glandulas salivares-AGA (MIM 180920) é uma sindrome rara. Até 1990, menos de 20
casos haviam sido relatados na literatura mundial. A maioria dos casos de AGA é esporadico, sem
relatc de consangiiinidade, sendo classificada como autossémica dominante.

F.D.L.B., 5 anos, masculino, terceiro filno de casal jovem, sadio e ndo consangiiineo. Pré-natal sem
intercorréncias. A crianga nasceu de parto cesareo, apresentagdo pélvica, a termo, com 2700g e
48cm. A partir de 1 ano observou-se diminuigcdo da salivagio e auséncia de lagrimas. Realizou TC de
glandulas salivares, que apresentou agenesia de parétidas. A crianca faz uso de saliva artificial e
apresenta dentes em regular estado de conservacdo. Tem acompanhamento oftalmoldgico e
odontoldgico. As alteracdes oftalmolégicas mais frequentes sdo auséncia de ducto lacrimal, fistula
lacrimal e dacriocistite recorrente. Os afetados podem apresentar caries rampantes ou anodontia de
causa desconhecida e queixam-se, na maioria das vezes, de boca seca com dificuldade de deglutir
alimentos soélidos. O tratamento oftalmolégico pode ser necessario baseado em preparados que subs-
tituam a funcédo da lagrima. O paciente deve ter acompanhamento odontolégico frequente e pode
fazer uso de saliva artificial. E sugerido que os efeitos pleotrépicos do gene da AGA possam explicar
a variabilidade do quadro clinico dessa doenga, que pode se apresentar como agenesia ou hipoplasia
de todas ou algumas glandulas salivares, acompanhada ou ndo de alteragdes oculares. O maior co-
nhecimento das alteragdes genéticas dos pacientes com AGA podera ajudar no aconselhamento ge-
nético e na propedéutica desses casos.

GCIl - 52

SINDROME DE MELNICK-NEEDLES: RELATO DA PRIMEIRA FAMILIA BRASILEIRA COM TRANS-
MISSAO MAE-FILHA E REVISAO DA LITERATURA.

Albano, L.M.J.; Kim, C.A.; Sugayama, S.M.M.; Utagawa, C.Y.; Andrade, C.E.F.; Barba, M.F.; Lee, V.K ;
Monteiro, L.; Gonzales, C.H.

Unidades de Genética, Pneumologia e Radiologia do Instituto da Crianga - FMUSP, S3o Paulo, SP.

A sindrome de Melnick-Needles (SMN), também conhecida por Osteodisplastia e descrita pela primei-
ra vez por Melnick e Needles [1966], € uma displasia esquelética em que se observa um disttrbio do
tecido conectivo. Caracteriza-se pela presenga de um facies peculiar e por uma displasia 6ssea cons-
tituida, basicamente, por esclerose dos 0ssos da base do cranio e mastéides, dentes mal alinhados,
esclerose e irregularidade das claviculas, das costelas e dos 0ssos longos. Ha também alargamento
metafisario e encurvamento diafisario dos 0ssos longos (tibias em “S”), bem como acometimento de
outros 0ssos. A heranga tem sido descrita como ligada ao X dominante, predominante no sexo femini-
no, letal em homens ou com sobrevida limitada no sexo masculino. Até a presente data, foram descri-
tos cerca de 48 casos, a maioria esporadicos, havendo apenas 10 relatos de casos familiares, envol-
vendo 11 familias (6 com transmissdo mae-filha e 5 mae-filho). Foram relatados na literatura apenas
4 afetados do sexo masculino que conseguiram sobreviver. Estudamos uma menina de 14 anos, unica
filha de um casal jovem e ndo consangiiineo apresentando fronte, rebordos supraorbitarios, nariz e
bochechas proeminentes, exoftalmia, dentes mal alinhados, retromicrognatia e as alteragdes radiolé-
gicas caracteristicas da SMN. A mae, também acometida, foi estudada clinica e radiologicamente.
Trata-se de uma condicdo rara com transmissdo comprovada mae-filha e a primeira familia relatada
na literatura brasileira.
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SiINDROME DE GORLIN-GOLTZ: ESTUDO GENETICO-CLINICO EM 2 FAMILIAS E REVISAO DE
LITERATURA.

C.E.F.Andrade, H.R.P.Molla, C.Y.Utagawa, S.M.M.Sugayama, D.R.Bertola, M.C.Rivitti, C.A.Kim,
Z.N.P.Oliveira, C.H.Gonzales.

Deptos. Pediatria, Ortopedia e Dermatologia. HCFMUSP. Sdo Paulo- S.P.

A Sindrome de Gorlin-Goltz (SGG) ou Sindrome do Nevo Basocelular € uma condigdo de heranca
autossdmica dominante (MIM*109400), com expressividade variavel. O gene esta mapeado na regido
9g22.3 e recentemente foi identificado um provavel gene candidato denominado PTCH (Haln et al.,
1996). Cinco critérios maiores s&o utilizados para a caracterizagdo da SGC: nevos basocelulares
multiplos, cistos de mandibula, anomalias esqueléticas, calcificagbes ectopicas e pequenas depres-
sbes puntiformes palmo-plantares. A SGG inclui outras anormalidades, tais como, fibroma ovariano,
meduloblastoma e cistos em diversos 6rgdos. Em casos esporadicos a presenca de dois critérios
maiores ¢ suficiente para o diagndstico. Se a histéria familiar é positiva a presenga de um critério
maior ou uma combinagdo de anomalias menores fecha o diagnostico da sindrome. Estudamos duas
familias com SGG. Na primeira familia, o propésito, um menino de 12 anos, apresenta cistos de
mandibula, depressdes palmo-plantares, calcificagéo de foice intrahemisférica e supratentorial, dilata-
¢do nao hipertensiva dos ventriculos cerebrais e escoliose dorso lombar; o irmao de 9 anos apresenta
cistos de mandibula e depressdes palmo-plantares e o pai, cistos de mandibula, fusdo de C5-6 e
calcificagdo de foice cerebral. Na outra familia a prop6sita, uma menina de 10 anos apresenta
macrocefalia, calcificagdo de foice cerebral, cistos dentarios, estrabismo e hérnia epigastrica. O pai e
irma de 2 anos apresentam macrocefalia e hérnia epigastrica. A agenesia de terceiros molares €
observada também no pai. Estima-se a prevaléncia da condigéo em 1:57000, sendo que em 25% dos
casos 0s nevos baso-celulares podem estar ausentes, como foi verificado nas duas familias por nos
estudadas.

(CNPq)
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SiINDROME DE WILLIAMS-BEUREN: ESTUDO GENETICO-CLINICO DE 13 AFETADOS E REVI-
SAO DE LITERATURA.

S.M.M.Sugayama, C.E.F.Andrade, L.M.J.Albano, C.Y.Utagawa, C.A.Kim, C.H.Gonzales.

Unidade de Fenética Clinica. Instituto da Crianga. FMUSP, S&o Paulo-S.P.

A Sindrome de Williams-Beuren (SWB) caracteriza-se por facies tipico, estenose adrtica supravalvar,
retardo mental e hipercalcemia. Anomalias renais decorrentes da hipercalcemia como nefrocalcinose
e calculose renal sdo descritas nos individuos afetados, podendo evoluir para insuficiéncia renal croni-
ca. Trata-se de doenga genética de heranga autossémica dominante (MIM#194050) com expressividade
variavel. A maioria dos casos é de ocorréncia esporadica. A SWB comporta-se como uma sindrome
de genes contiguos, tendo sido descrita uma microdelecdo do gene da elastina, mapeado na regido
7q11.23 (Ewart et al., 1993). Estudamos 13 pacientes (8M/5F) afetaod pela SWB cujas idades varia-
ram de 9 meses a 10 anos. Todos os casos foram esporadicos e apresentaram facies caracteristico,
atraso do DNPM e comportamento amigavel. Os achados mais importantes foram: baixa estatura (5/
13), estenose aodrtica supravalvar (4/12), estenose pulmonar (4/12), criptorquidia (4/8), tortuosidade
vascular em fundo de olho (4/11), microcefalia (2/13), hematuria (2/13) e duplicidade pielocalicial (1/
11). Hipercalcemia e/ou hipercalciuria ocorreram em 4 pacientes, um dos quais apresentou
miocardiopatia com infiltrg8o difusa de calcio no endocardio ventricular e endotélio pulmonar, achado
extremamente raro. O diagnéstico da SBW é clinico. A utilizagéo da técnica de hibridizac&o in situ por
fluorescéncia (FISH) para detecgéo do gene da elastina oferece sensibilidade ao redor de 96% sendo
um 6timo método para confirmagéo diagnostica.

(CNPq)
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SINDROME DE MARSHALL-SMITH (SMS): DESENVOLVIMENTO FAVORAVEL EM UM PACIENTE
SEM COMPLICAGOES RESPIRATORIOS.

Danilo Moretti-Ferreira, Caio César Benetti Filho e Moises Mendonca Neto.

Servico de Aconselhamento Genético

Departamento de Genética - IBB/UNESP

Botucatu - SP - Cx. Postal 529 - CEP 18618-000

Marshall e col. (1971) descreveram, em dois pacientes, uma sindrome com aceleragéo do crescimen-
to e da maturacdo 6ssea, porém com aumento de peso insuficiente. Posteriormente, outros 35 pacien-
tes foram identificados. Na SMS, a aceleracdo da maturagcdo dssea tem origem pré-natal, com os
neonatos apresentando aumento da idade éssea e comprimento excessivo do corpo. Entre as caracte-
risticas cranio-faciais sao freqiientes a macrocefalia, com proeminéncia do frontal, fendas palpebrais
de inclinacdo antimongoldide, proptose, escleréticas azuladas, implantagdo baixa das orelhas,
hipertelorismo e base nasal baixa. Os pacientes apresentam ganho ponderal insuficiente, dificuldades
respiratorias e pneumonias; 50% dos casos foram a 6bito durante o primeiro ano de vida. A variabili-
dade clinica nesta entidade € exemplificada pelo paciente descrito por Sperli e col. (1993), o qual
apresentava agenesia parcial do corpo caloso e atrofia do nervo 6ptico; o afetado néo tinha problemas
respiratérios e sua sobrevida era boa. A GG - 8 anos, sexo feminino, filha de pais jovens nao-
consagiiineos, nasceu de 38 semanas gestacionais, parto cesarea com sofrimento fetal agudo, apre-
sentando membrana hialina necessitando de permanecer 8 dias em incubadora. E o 1° de irmandade
de 3 filhos, sendo os irm&os normais. Na avaliagao fisica aos 8 anos apresentou macrossomia, acele-
ragdo da maturagdo 0ssea, falanges largas, frontal proeminente, facies pequena, olhos proeminentes,
base nasal larga, narinas antevertidas micrognatia. A paciente apresentou pneumonias recorrentes e
ADNPM. Nosso paciente apresentou todas as caracteristicas clinicas presente na Sindrome de Marshall-
Smith. As complicagdes respiratorias graves presentes nos portadores desta afec¢do sédo as responsa-
veis pelo prognostico desfavoravel na metade dos casos descritos, porém esta complicagado nao foi
verificada em nosso propédsito. No diagnostico diferencial da Sindrome de Marshall-Smith devemos
investigar as Sindromes de Sotos, Beckwith-Wiedemann, Berardineli e Weaver. O nosso paciente é o
que possui maior idade dentre os descritos na literatura.

GCI - 56

RELATO DE CASO - DISPLASIA SUPRA-SELAR.

Roberto Muller; Léa Lederer Diamant; Rogério Pereira da Fonseca; Elizabeth Gava Canella; Benjamin
Handfas; Guido Faiwechow - Pediatria Assistencial - Hospital Israelita Albert Einstein - S&o Paulo

-S.P.

Displasia Supra-Selar e Displasia Septo-Optica sio dois termos usados para abranger um conjunto
_extremamente variavel de malformagdes da linha média cerebral, que levam a alteragbes do eixo
hipotalamo-hipofisario. Descrevemos o caso de uma paciente cujos sinais clinicos sdo compativeis
com a Displasia Septo-Optica, porém cujas alteragdes do sistema nervoso central, vistas & Ressonan-
cia Magnética, diferem daquelas descritas originalmente por De Morsier em 1956. Trata-se de uma
menina de dois anos e cinco meses, filha de um casal ndo consangiiineo, que nasceu de parto
cesareo eletivo, sem qualquer intercorréncia, e que, desde as doze horas de vida, vem apresentando
crises convulsivas acompanhadas ou ndo por hipoglicemia. A avaliagdo oftalmolégica, com exame de
fundo-de-olho foi normal, o eletroencefalograma evidenciou intensa atividade irritativa difusa, predo-
minando a direita, a tomografia computadorizada de abdomen e pelve foi normal, e a ressonancia
magnética cerebral evidenciou um sinal de neuro-hipéfise ectopico, auséncia da haste hipofiséaria e
adeno-hipéfise de pequenas dimensdes, sugerindo disgenesis hipotadlamo-infundibular, areas de sinal
alterado em cortex do hemisfério cerebral direito que podem representar infartos, hamartomas, ou
displasia cortical, e degeneracéo cistica da pineal. Os achados de nossa paciente sdo muito seme-
Ihantes aos descritos, anteriormente, por Badawy e cols., em 1994.
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SINL ROME DE LOWRY-WOOD: RELATO DE CASO

Eugénia Ribeiro Valadares (1), Saulo Cavalcanti (2)

(1) Centro de Pesquisa e Tecnologia em Genética e Reprodugido Humana - Belo Horizonte, MG
(2) Servigo de Endocrinologia da Santa Casa de Misericordia - Belo Horizonte, MG

A Sindrome de Lowry-Wood é caracterizada por baixa estatura, microcefalia, deficiéncia mental e
displasia epifisaria multipla. Relatamos o caso de um paciente do sexo masculino de 16 anos, quarto
filho de casal sadio ndo-consangiiineo, irm&os sadios. Na anamnese havia relato de microcefalia pre-
natal, atraso do crescimento e do desenvolvimento neuro-psico-motor, deficiéncia mental, miopia e
genu valgo. Ao exame fisico observamos também fronte estreita, orelhas pequenas, hiperlordose
lombar, limitacdo da extensdo dos cotovelos, cubito valgo, pés chatos e pequenos. Seus dados
antropométricos: peso 24400g, est=126cm (perc.<<<3, perc. 50 para 7 anos e 9 meses), perimetro
cefalico=44,2cm (perc.<<<3, perc. 50 para 6 meses). Foram realizados exames complementares:
cariétipo: masculino normal; tomografia cerebral; microcefalia; Rx de quadril: displasia episaria da
cabeca dos femures, coxa valgo; Rx de coluna lombo-sacra lateral: hiperlordose. O diagnéstico
sindrémico deste paciente foi possivel apés a constatacéo da displasia epifisaria da cabega dos femures.
A herenca desta sindrome é provavelmente do tipo autossémico recessivo. O diagnéstico exato desta
sindrome rara propicia um adequado aconselhamento genético.

Ref.: Nevin NC et al. (1986).Syndrome of short stature, microcephaly, mental retardation and multiple
epiphyseal dyplasia - Lowry-Wood syndrome. Am J Med Genet 24:33-39.
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SINDROME DE WATSON (SW): RELATO DE CASO E ATUALIZAGAO MOLECULAR.

F.T.Lima; D. Brunoni
Centro de Genética Médica, Deptos de Morfologia e Pediatria; UNIFESP - Sdo mPaulo - SP - Brasil

Em 1967, Watson descreveu 3 familias com estenose valvar pulmonar, manchas café-com-leite, re-
tardo mental e baixa estatura, com heranca autossémica dominante. Mais tarde foi enfatizada a
sobreposigdo clinica de caracteristicas da Sindrome de Noonan (SN) com Neurofibromatose-1 (NF1)
em tais pacientes. Este trabalho relata um caso semelhante, de uma crianca de 3a2m, fem, branca,
filhas de pais jovens ndo consangiiineos, que apresentou ao nascimento excesso de pele no pescogo,
térax escavado, pregas palmares transversais completas e sinais faciais sugestivos de Sindrome de
Turner. Seu cariétipo foi normal. A partir do 9° dia de vida, apresentou manchas café-com-leite na pele
e com 1 més, sopro cardiaco, sendo que o ecodoppler mostrou espessamento de valva pulmonar com
estenose e incompeténcia, sem repercussdo hemodinamica. As avaliagbes auditiva e renal e a resso-
nancia magnética de cranio foram normais. Atualmente apresenta crescimento normal e desenvolvi-
mento com atraso na fala. Desde a década de 80 é controversa a hipdtese de pertencerem a SW e a
SN ao espectro da NF1. Recentemente diversos trabalhos néo encontraram evidéncias de ligagéo
entre SN e NF1. Por outro lado a SW e a NF1 parecem ser variantes alélicas com mutagdes levando
a rearranjo molecular na primeira e provocando alelo nulo na segunda. A diferenga na expressao
dependeria portanto da qualidade da fibromina produzida

(Am J Med Genet 54:197,1994; Am J Hum Genet 53:90, 1993; Clin Genet 48:85,1995).
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SINDROME BRANQUIO-OCULO-FACIAL: RELATO DE 5 CASOS E REVISAO DA LITERATURA.
A.B.A.Perez, M.A.P.Ramos, F.T.Lima, D.Brunoni

Centro de Genética Médica - Escoia Paulista de Medicina - UNIFESP - Sdo Paulo - SP - Brasil

A Sindrome Branquio-Oculo-Facial caracteriza-se pela presenca de seios branquiais bilaterais,
hemangioma cervical linear, obstrugdo dos ductos lacrimais e anomalias oculares, sendo de heranga
autossémica dominante. J& foram descritos 43 pacientes (Am J Med Genet 56: 42-49, 1995). Relata-
mos 0 mesmo fendtipo em 5 casos, com expressividade varidvel e transmissdo familiar. Caso 1:
LHAO, masc, 2® 3m, fronte saliente, sobrancelhas largas, ponte nasal alargada, microftalmia a esq,
coloboma de iris, pseudofenda de labio superior, palato alto e estreito, rotagdo incompleta das orelhas
com lébulo proeminente voltado para cima, discreto RDNPM. Caso 2: Mae do caso 1, 272, fronte
ampla, cabelos grisalhos, microftalmia & esq. Com ptose palpebral, obstrugéo do ducto lacrimal, nari-
nas antevertidas, cicatriz cirargica em labio superior e fenda palatina, I6bulo da orelha proeminente e
voltado para cima. Caso 3: SCA, 13m, fem, fronte proeminente, apéndice pré-auricular a dir., rotacao
incompleta das orelhas, microftalmia bilateral com leucoma da cornea a esq., filtro curto, palato alto e
estreito, ponte nasal bulbosa. Caso 4: Mae do caso 3, 40°, grisalha desde os 18 enoftalmia, filtro
assimétrico. Caso 5: DHV, 17a, masc, sin6fris, orelhas de implantagdo baixa com rotagé&o incompleta
e l6bulos voltados para cima, nariz curto, fendas palpebrais obliquas com inclinagé&o superior, ptose
palpebral com coloboma de iris & dir, palato alto e estreito com dvula bifida e filtro curto. Esta sindrome
foi delineada por Hall et. al. (Am J Med Genet 14: 135-8, 1983). O fenctipo € variavel e existem
manifestacdes semelhantes a sindrome branquio-oto-renal (anormalidades da orelha externa com
disacusia, estenose do ducto lacrimal, remanescentes de fendas branquiais e defeitos renais). Questi-
ona-se se representam um exemplo de heterogeneidade alélica.

(Am J Med Genet 49: 414-21, 1994).
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MACRODISTROFIA LIPOMATOSA: DESCRIGAO DE UM CASO E DIAGNOSTICO DIFERENCIAL.
Michelleti, C.": Lederman, H.M.%; Martins, A.M."; Brunoni, D." -

'Centro de Genética Médica _

2Departamento de Pediatria e de Morfologia - Departamento de Diagnostico por Imagem

A macrodistrofia lipomatosa ou macrolipodistrofia (ML) € uma forma rara, congénita e nao hereditaria
de gigantismo localizado, caracterizado por hipertrofia de todos os elementos do mesénquima, parti-
cularmente do tecido fibroadiposo. Este gigantismo ocorre mais frequentemente na regido do nervo
mediano dos membros superiores e do nervo plantar nos membros inferiores, associando em ambos
o0s casos com macrodactilia. O diagnéstico diferencial com outras patologias que levem ao gigantismo
localizado era mais dificil antes do surgimento da Ressonancia Magnética, pois neste exame torna-se
particular a diferenciagdo dos tecidos hipertrofiados. O paciente AM.S.A.L., masculino, 1 ano e 8
meses, terceiro filho de pais jovens ndo consangiineos, sem histéria familiar de outros afetados,
apresenta aumento da regido ventral de brago direito e do primeiro quirodactilo direito, notado antes
dos 4 meses de vida e que apresentou rapido crescimento. Ao exame fisico: Estatura 89cm (P97),
Idade Estatura 2 anos e 4 meses, Peso:13,5 Kg (P50), Perimetro cefélico 50 cm (média). Sem desvios
fenotipicos faciais. Presenca de massa em face interna de brago e antebrago direito, de consisténcia
amolecida, sem alteragdes na pele, e hipertrofia de primeiro quirodactilo direito. Realizados exames
radiolégicos: Ultra som simples, Ultra som doppler colorido e Ressonancia Magnética, que demonstra-
ram aumento principalmente de tecido gorduroso n