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O heredograma abaixo representa uma familia com pessoas afetadas por fibrose cistica,
uma doenca genética autossbmica recessiva, cuja frequéncia do alelo mutado na

populacéo € 1/30.

Com base nesses dados, responda as questdes a seguir:

a) Indique, em percentual ou fragéo, a probabilidade do casal 12 e 13 ter outro filho do sexo
feminino afetado pela doenca. (6,0 pontos)

b) Sabendo a frequéncia do alelo mutado, indique, em percentual ou fracdo, a
probabilidade do homem 13, em outro casamento ndo consanguineo, ter um filho
afetado pela doenca. (6,0 pontos)

c) Sabendo que a senhora 12 quer fazer diagnostico pré-natal na proxima gestacao e,
considerando que o paciente 16, seu filho, apresenta homozigose para a mutacao Delta
F 508, indique o exame e 0 método laboratorial mais adequado para o diagnostico pré-
natal. (8,0 pontos)
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Menino de nove anos de idade foi encaminhado ao geneticista para investigar deficiéncia
intelectual. Apresenta, dentre outros achados, macrossomia e macrocefalia. O heredograma

de trés geracgles é sugestivo de uma condi¢éo ligada ao cromossomo X.
Com base nesses dados, responda as questdes a sequir:

a) Indigue 03 (trés) caracteristicas da heranca ligada ao cromossomo X. (6,0 pontos)

b) Cite 02 (duas) possiveis sindromes genéticas associadas com o fenétipo citado e 03
(trés) achados fenotipicos das sindromes citadas. (7.0 pontos)

c) Dentre as possiveis sindromes genéticas consideradas acima, indique o teste
diagndstico a ser utilizado para cada uma delas. (7.0 pontos)
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Menino de trés anos de idade foi encaminhado ao geneticista por baixa estatura,
criptorquidia, sopro cardiaco e atraso leve no desenvolvimento. Nao havia antecedentes de
asfixia perinatal. Exame morfoldgico: epicanto, ptose palpebral, hipertelorismo ocular, ponte
nasal plana, fissuras palpebrais orientadas para baixo, orelhas rodadas para tras com
hélices grossas e manchas café com leite. Pesco¢o curto com leve pterigio coli. Pectus

excavatum e hipertelorismo mamilar. Ecocardiograma identificou estenose pulmonar.

Com base nesses dados, responda as questdes a sequir:

a) Tendo em vista o quadro clinico e prevaléncia na populacdo, indique o provavel
diagndstico. (3.0 pontos)

b) Cite 02 (duas) sindromes a serem consideradas. (5.0 pontos)

c) Considerando as sindromes respondidas no item b, correlacione-as com 0s possiveis
genes envolvidos. (6.0 pontos)

d) Expligue o mecanismo genético-molecular envolvido nesse grupo de doencas. (6,0 pontos)
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Uma mutacao é definida como qualquer mudanca na sequéncia de nucleotideos ou arranjo
do DNA. Considere o caso de uma crianga com baixa estatura que apresenta uma mutacao
em heterozigose no gene SHOX. O exame clinico dela e da m&de mostram baixa estatura
desproporcional, com encurtamento mesomélico de membros superiores e evidéncias

radiologicas de deformidade de Madelung.

Com base nesses dados, responda as questdes a sequir:

a) Defina como ocorre uma mutagcao frameshift, mutacdo nonsense e mutacdo missense.
(8.0 pontos)

b) Com base nos dados de exame fisico, historico-familiar e exame radioldgico, indique a
hipotese da sindrome genética. (6,0 pontos)

c) Cite a sindrome cromossémica cuja baixa estatura € devida, na maioria dos casos, a
haploinsuficiéncia do gene SHOX. (6,0 pontos)
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Menina de quatro anos de idade, encaminhada ao geneticista por baixa estatura, dificuldade
escolar, apneia obstrutiva do sono, surdez condutiva, sopro cardiaco e dificuldade de
aprendizado. Primeira filha de casal ndo consanguineo, sem histérico familiar de quadro
semelhante. Havia relato de cirurgia de hérnia umbilical, sinusites e otites de repeticdo nos
primeiros anos de vida. Exame morfoldgico: baixa estatura, macrocrania, hipertelorismo
ocular, face com aspecto grosseiro, respiragéo ruidosa e bucal. Dificuldade de extensao do
pescoco, cotovelos e ombros, m&os com limitacdo articular. Hepatoesplenomegalia.
Ecocardiograma: prolapso de valva mitral. Avaliacdo oftalmoldgica: opacificacdo de cornea.
Avaliacdo auditiva: surdez condutiva. Ensaios enzimaticos em leucécitos mostraram
atividade da alfaiduronidase muito abaixo do valor de referéncia; iduronato sulfatase e
arilsulfatase B dentro dos valores de referéncia.

Com base nesses dados, responda as questdes a seguir:

a) Indique o provavel diagnostico. (4,0 pontos)

b) Cite 04 (quatro) cuidados terapéuticos a serem realizados. (8.0 pontos)

c) Indigue os beneficios e limitagbes da terapia de reposicdo enzimatica. (8,0 pontos)
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