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Revista HCPA 2003; (Supl): 1-226 
encontrado em 69% dos cromossomos, o genótipo A1A1 foi mais freqüente estando presente 47% dos indivíduos. Nenhuma 
associação estatisticamente significante foi encontrada entre os genótipos do polimorfismo AluI e os níveis de lipídios séricos. As 
freqüências genotípicas observadas nos dois polimorfismos estavam em equilíbrio de Hardy-Weinberg. Conclusões:Os dados obtidos 
demonstram que o polimorfismo RsaI no gene do REb influencia os níveis de CT e LDL-C de mulheres no período reprodutivo, e que 
esta influência pode ser modulada pelo tabagismo.  
 
DETECÇÃO DE DESORDENS NO METABOLISMO DE ÁCIDOS ORGÂNICOS EM PACIENTES BRASILEIROS. Wajne  M , 
Ferreira, G , Sitta, A , Sirtori, L , Fitarelli, DB , Landgraf, SS , Sommer, BC , Giugliani, R , Coelho DM , Vargas, CR . Serviço de 
Genética Médica . HCPA. 
Acidúrias orgânicas são um grupo de erros inatos do metabolismo (EIM) caracterizados bioquimicamente pelo acúmulo nos tecidos 
de ácidos orgânicos específicos. Desde 1993 investigamos estas desordens em pacientes do Serviço de Genética Médica do Hospital 
de Clínicas de Porto Alegre, Brasil. A urina desses pacientes foi analisada por CG ou CG/MS durante o período de 1993 a julho de 
2003. Foram diagnosticados 120 casos (0,82%) de acidúrias orgânicas dentre 14.590 indivíduos com suspeita de EIM. Deste total 
foram enviadas amostras de 2389 indivíduos para análise de ácidos orgânicos, resultando em 5% (120) dos casos positivos. As 
seguintes acidemias orgânicas foram diagnosticadas: acidemia láctica (34), acidemia metilmalônica (20), acidemia glutárica tipo I 
(14), acidemia 3-hidróxi-3-metil-glutárica (10), acidemia propiônica (10), acidemia glutárica tipo II (7), acidemia isovalérica (6), 
deficiência de acil-CoA desidrogenase de cadeia longa (5), acidúria 3-metilglutacônica (2), alcaptonúria (2), acidúria D-2-
hidroxiglutárica (2), deficiência do translocador de carnitina (1), acidemia D-glicérica (1), deficiência de biotinidase (1), deficiência 
de cetotiolase (1), deficiência de holocarboxilase (1), deficiência de lipoamida desidrogenase (1), deficiência CPT II (1) e deficiência 
de glutationa sintetase (1). Todos os casos foram confirmados no exterior pelo perfil de ácidos orgânicos urinário e em alguns casos 
por análise mutacional e enzimática. Enfatizamos a freqüência aparentemente alta de acidúria 3-hidróxi-3-metil-glutárica detectada. 
Outros estudos devem ser realizados para elucidar as razões da alta freqüência desta desordem metabólica em nosso meio.Apoio 
financeiro: FAPERGS, CNPq, PRONEX II, PROPESQ/UFRGS 
 
ASPECTOS MOLECULARES DO SUICÍDIO: ANÁLISE DO GENE TRANSPORTADOR DA SEROTONINA. Segal J , Pujol C , 
Leistner S , Manfro GG . Serviço de Genética Médica/HCPA; Hospital de Pronto Socorro de Porto Alegre; Departamento de 
Psiquiatria e Medicina Legal/UFRGS e Serviço de Psiquiatria/HCPA . HCPA. 
Fundamentação:Nos últimos anos, a medicina tem se desenvolvido de maneira a incorporar tecnologias de ponta, como o uso da 
biologia molecular, que permitiram o emprego de métodos sensíveis e rápidos na identificação de genes candidatos associados a 
doenças mentais como os transtornos afetivos. O suicídio, freqüentemente está associado aos transtornos afetivos e ao abuso de 
substâncias, e constitui hoje um grave problema de saúde pública por ocorrer em cerca de 10% dos pacientes psiquiátricos. 
Inúmeros estudos têm mostrado uma relação entre o sistema serotoninérgico e as tentativas de suicídio. Há uma considerável 
evidência que o sistema serotoninérgico está em parte sob um controle genético e que há um ainda desconhecido envolvimento de 
fatores genéticos em pessoas com comportamento suicida de risco. O gene transportador de serotonina (5-HTT) é um gene 
candidato maior para o comportamento suicida. Um polimorfismo funcional do gene 5-HTT tem sido descrito na forma de dois dois 
alelos: “long” [l] e “short” [s].Objetivos:O objetivo deste trabalho é: a)verificar a freqüência deste polimorfismo no gene 
transportador da serotonina em pacientes que tentaram suicídio comparados com um grupo controle; b)calcular a freqüência dos 
alelos L e S nos pacientes e grupo controle e c)verificar se há associação entre a freqüência do polimorfismo descrito e o 
diagnóstico psiquiátrico.Causistica:A população em estudo consiste de 70 pacientes internados no Hospital de Pronto Socorro por 
tentativa de suicídio, e a população controle consiste de 200 indivíduos doadores do banco de sangue do HCPA. A Investigação 
Molecular consistirá de extração de DNA a partir de sangue periférico seguida de análise pela Reação em Cadeia da Polimerase 
(PCR) e eletroforese em gel de agarose. A avaliação clínica destes pacientes se dará por entrevista diagnóstica padronizada breve 
Mini International Neuropsychiatric Interview (MINI) para adultos.A análise estatística se restringirá ao cálculo da freqüência dos 
alelos e genótipos encontrados nos pacientes e nos controles e comparação com os dados da literatura.Resultados:Até o momento 
foram analisados 54 pacientes e 152 controles.Os valores encontrados para os genótipos LL, LS e SS para os controles foram 
respectivamente 34,21%; 40,13% e 25,66% e para os pacientes: 31,48%; 46,30% e 22,22%.Foram estipuladas também as 
freqüências de cada alelo (L e S)separadamente para cada grupo estudado.Conclusões:O cálculo da freqüência dos alelos nos dois 
grupos não mostrou diferença estatística significativa. Faz-se necessário atingir o numero calculado de pacientes, além de 
estratificar a amostra valendo-se do diagnóstico clínico, dados sócio-demográficos e histórico pessoal e familiar.  
 
CONFIRMAÇÃO DO ASPECTO PATOGÊNICO DE MUTAÇÕES NOVAS DESCRITAS EM PACIENTES BRASILEIROS COM A 
SÍNDROME DE MORQUIO A. Dieter T , Matte U , Schwartz I , Giugliani R , Tomatsu S . Laboratório de Terapia Gênica, Centro de 
Pesquisas, Hospital de Clínicas de Porto Alegre, RS, Brasil; Department of Biochemistry, School of Medicine, Saint Louis University, 
MO, USA. . HCPA - UFRGS. 
Introdução: A Síndrome de Mórquio A é uma doença lisossômica de depósito do grupo das mucopolissacaridoses, herdada de forma 
autossômica recessiva. É causada pela deficiência da N-acetilgalactosamina 6-sulfatase (GALNS) que acarreta o acúmulo de 
queratan sulfato e condroitin sulfato. Os aspectos clínicos predominantes estão relacionados com deformidades ósseas e seus 
efeitos sobre o sistema nervoso periférico. O gene da enzima foi localizado no cromossoma 16, contendo 14 exons, 1566 
nucleotídeos que codificam uma proteína de 522 aminoácidos. Várias mutações já foram descritas, sendo a maioria restrita a algum 
grupo populacional. Objetivo: Analisar molecularmente pacientes brasileiros com Síndrome de Mórquio A na Universidade de Saint 
Louis, EUA. Verificar se as mutações novas descritas em pacientes brasileiros com MPS IVA são causadoras do fenótipo patológico. 
Materiais e métodos: Seis pacientes foram analisados molecularmente por sequenciamento direto para os 14 exons do gene da 
GALNS. Cem controles anônimos estão sendo analisados, por reação de PCR seguida pela análise de SSCP, para verificar a presença 
das mutações encontradas. Resultado: Duas mutações já descritas e quatro novas foram encontradas nos seis pacientes brasileiros. 
As análises de SSCP nos controles estão sendo desenvolvidas. Conclusão: Esta é a primeira vez que pacientes brasileiros com 
Síndrome de Mórquio são analisados molecularmente. As mutações novas descritas podem ser freqüentes entre os pacientes 
brasileiros, pois duas delas foram encontradas em dois pacientes não relacionados numa amostra de apenas seis indivíduos. 
 
DIAGNÓSTICO MOLECULAR DE PACIENTES COM DELEÇÕES NO DNA MITOCONDRIAL: APLICAÇÃO DE UM 
PROTOCOLO NÃO RADIOATIVO. Laybauer LS , Souza CFM , Pereira MLS , Giugliani R . Serviço de Genética Médica . HCPA. 
Doenças da cadeia respiratória mitocondrial (MRC) constituem patologias de expressão clínica heterogênea que se caracterizam por 
uma disfunção na produção de energia na forma de ATP através da fosforilação oxidativa. A grande variabilidade na expressão 
clínica destas doenças deve-se às importantes funções metabólicas que a mitocôndria desempenha na vida celular e também ao 
número variável de mitocôndrias nos diferentes tecidos. Os órgãos mais afetados são aqueles que necessitam de maior aporte 
energético, como o cérebro, o músculo e o coração. O objetivo deste trabalho foi estabelecer um protocolo não-radioativo para 

micheles
Caixa de texto
131




