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01)
Pesquisadores norte-americanos descobriram que as diferentes formas das pessoas perceberem a dor podem ter origem genética.

A variação de apenas um gene pode explicar porque algumas pessoas suportam mais dor do que outras. Segundo uma equipe da Universidade de Michingan, a sensação de dor está ligada ao gene COMT que produz a enzima transferase catecol-O-metil (COMT), que ajuda a regular quantos analgésicos naturais - as chamadas endorfinas - um organismo produz. O gene COMT pode ser encontrado em duas formas, de acordo com o aminoácido presente. Na transcrição do códon 158, a troca de um único aminoácido, valina ( metionina pode determinar decréscimo da atividade da enzima COMT, ou seja, o gene da COMT que contém o aminoácido metionina, ou “met”, é menos ativo do que aquele que contém o aminoácido valina, ou “val”.

Esta pequena variação tem um grande efeito na atividade do COMT, dizem os pesquisadores. Cada indivíduo tem duas cópias desse gene, uma herdada de cada um dos pais. Pessoas com a forma mais “lenta” do gene - que tem duas cópias com metionina - produzem enzimas três a quatro vezes menos efetivas que outras, como as que contêm apenas cópias com valina ou ambos os aminoácidos. O estudo mostrou que as pessoas em que as duas cópias traziam metionina sofriam mais com a dor do que aquelas com duas cópias trazendo valina. Os voluntários com uma cópia de cada tipo apresentaram uma tolerância à dor intermediária.

(http://www.anbio.org.br/bio/biotec134.htm, com adaptações)
Abaixo são dadas as seqüências parentais (recebidas de cada um dos pais) responsáveis pela transcrição do códon 158 do gene COMT de quatro indivíduos.

	Indivíduo 1

CAA (seqüência materna)

CAG (seqüência paterna)
	Indivíduo 2

TAC (seqüência materna)

TAC (seqüência paterna)
	Indivíduo 3

CAC (seqüência materna)

CAT (seqüência paterna)
	Indivíduo 4

CAT (seqüência materna)

TAC (seqüência paterna)


Sabendo-se com os códons da metionina e da valina são, respectivamente, AUG e GUU, GUC, GUA, GUG, que a enzima transferase catecol-O-metil (COMT) possui 271 aminoácidos e que o gene COMT dos quatro indivíduos possui 1,5 Kb (1.500 pb), responda.


a)    Qual (is) indivíduo(s) possui(em): (06 pontos)

· Maior sensibilidade à dor: Indivíduo 2
· Sensibilidade intermediária à dor: Indivíduo 4
· Menor sensibilidade à dor: Indivíduos 1 e 3
Justificativas:


Ambas as seqüências dos indivíduos 1 e 3 darão origem aos códons sinônimos da valina; ambas do indivíduo 2, ao códon da metionina e as do indivíduo 4 darão origem aos códons da valina(seqüência materna) e metionina (seqüência paterna). Como o texto menciona, as pessoas possuem duas cópias de metionina sofreram mais com a dor do que aquelas com duas cópias trazendo valina. Os voluntários com uma cópia de cada tipo apresentaram uma tolerância à dor intermediária. 

b) Calcule o percentual da região codificadora (exons) em relação ao gen COMT. (Demonstre seus cálculos para validar o item). (10 pontos)

1 códon ( 1 aminoácido ( 3 bases

x = 813 bases no RNAm ou pb no DNA


  271 aminoácidos ( x

1.500 pb ( 100%

x = 54,2%
813 pb ( x

02) 
Agora que os cientistas completaram o mapeamento inicial do genoma humano, nós podemos aguardar o surgimento de inúmeros testes para calcular o risco de um indivíduo desenvolver doenças genéticas. O rastreamento genético já se encontra disponível para o câncer de mama, a doença de Huntington, e outras doenças. 

             Entretanto, para muitas doenças a genética não é tudo. A causa de uma doença pode não estar totalmente ligada aos genes, podendo ser influenciada por fatores ambientais e comportamentais. Quando o ambiente é um fator determinante na doença, como é o caso de algumas patologias cardiovasculares e diabetes tipo II, tomar medidas preventivas é de importância óbvia. No caso de doenças para as quais ainda não há cura, estas medidas não serão decisivas. Até o presente momento, tudo que um teste pode mostrar é qual o risco de uma pessoa desenvolver uma destas doenças, e não se ela realmente ocorrerá.

a) A possibilidade de rastreamento genético de um indivíduo também traz preocupações éticas relacionadas a possíveis conseqüências sociais. Cite duas dessas preocupações éticas. (06 pontos)

( uso do diagnóstico por seguradoras: cobrança de agravo (taxa mais elevada) em caso de doenças pré-existentes ou propensão à determinadas doenças;

( aumento do desemprego: não contratação ou demissão de pessoas com predisposição genética a doenças crônico-degenerativas;

( Racismo Genético ( marginalização ( holocausto (ex.: em 1939 a Alemanha instituiu o Aktion 4, um plano para matar quem tivesse uma vida que não merecia ser vivida, como crianças deficientes físicas e mentais)

( Aumento do índice de depressão e suicídios: não aceitação por parte do indivíduo, família e/ou sociedade do diagnóstico precoce de predisposição a determinadas doenças e/ou dependência química e/ou homossexualidade
( Aumento do índice de abortos

b) Além do diagnóstico precoce de doenças, outros benefícios advindos do PGH (Projeto Genoma Humano) já estão em plena atividade. Cite dois desses benefícios. (06 pontos)

( Testes de paternidade e maternidade 

( Desenvolvimento de novos medicamentos através de organismos transgênicos (exemplo: insulina)

( Detecção mais  precisa de assassinos e outros criminosos

( Árvore de antepassados

( Banco umbilical (obtenção de células-tronco)

( Exames diagnósticos mais rápidos de doenças infecto-contagiosas: ex: HPV, tuberculose.

03) 
Hoje no mundo, de acordo com a Organização Mundial de Saúde, cerca de 5% das crianças nascem com alguma doença congênita ou hereditária e quase 40% dos adultos têm predisposição genética para doenças comuns durante toda a sua vida. Isso é motivo suficiente para se tentar substituir ou alterar um gene defeituoso através da terapia gênica. Até agora, resultados mais promissores haviam sido conseguidos no tratamento de crianças que sofriam de uma doença hereditária chamada imunodeficiência combinada grave (SCID), também conhecida como doença do "menino da bolha". Seus portadores não produzem a enzima adenosina-desaminase, crucial para desenvolver as células imunológicas. Na ausência dessa enzima ocorre acúmulo de metabólicos  tóxicos no citoplasma, resultando em linfocitólise. Na variante mais comum, ocorre intensa linfocitopenia. Sem o sistema imune, estes pacientes ficam vulneráveis até mesmo à maioria das infecções benignas e, portanto, têm de ficar confinados em uma bolha plástica estéril aguardando um transplante de medula óssea. Nesse estudo, os cientistas retiraram das crianças afetadas células-tronco da medula óssea. Elas foram, então, incubadas em placas de cultura com vírus inofensivo, que continha o gene que produzia corretamente a proteína defeituosa. Depois de três dias infectando as células com os vírus, os pesquisadores selecionaram as células transformadas e as transplantaram de volta nas crianças. Novas células contendo a versão correta do gene foram identificadas cerca de 15 dias após o transplante e as crianças foram capazes de responder a vários estímulos imunológicos. Porém o sonho durou pouco, pois a primeira terapia genética que já funcionou até hoje foi interrompida porque apresentou efeitos colaterais semelhantes aos sintomas da leucemia. (http://www.cnn.com.br/2002/saude/10/04/bolha/index.html, com adaptações)


Baseando-se no texto e em conhecimentos correlatos, responda ao que se pede.

a) Explique, a partir de conhecimentos sobre terapia gênica e mecanismos de controle da divisão celular, a possível falha na terapia mencionada. (06 pontos)

Inserção do DNA curativo em regiões do genoma onde se localizam os proto-oncogenes ou os genes de supressão tumoral.

b) Diferencie a técnica descrita da técnica de clonagem reprodutiva. (06 pontos) 


Na clonagem reprodutiva é replicado um indivíduo inteiro. Na técnica descrita é corrigido um erro. Altera-se uma proteína defeituosa, com a utilização de células-tronco da medula. Para tanto, utiliza-se um vírus como veículo de transplante.

04) Os suínos são considerados bons candidatos a fornecedores de órgãos de reposição, por ter porte e fisiologia similares aos de seres humanos, abrindo a possibilidade da utilização desses animais na área de xenotransplantes. Suínos geneticamente modificados foram desenvolvidos com sucesso nos Estados Unidos, tendo uma alta taxa de compatibilidade com seres humanos. Porém muitos cientistas ainda se opõem à idéia da utilização de transplantes de órgãos suínos para humanos. Qual o principal fator de risco envolvido? (04 pontos)

Riscos de rejeição devidos à incompatibilidade imunológica OU
Risco do contágio de humanos por vírus endógenos suínos.

05) 
É provavelmente o jardim zoológico mais chato que alguém já visitou, mas quem trabalha lá garante: foi a melhor coisa que já fizeram em matéria de preservação desde a lendária arca de Noé. Bem-vindo ao Frozen Zôo (“zoológico congelado", em inglês) - uma coletânea de amostras genéticas de bichos preservadas por criogenia, técnica de congelamento que mantém essas células intactas mesmo depois de muito tempo em "dormência". A coleção conta com mais de 1.790 amostras, pertencentes a 335 espécies animais, muitas ameaçadas de extinção. 

A evolução da biotecnologia fez crescer as ambições do Frozen Zoo. O grupo se aliou à companhia ACT (Advanced Cell Technology) para "ressuscitar" algumas de suas amostras - células de banteng (animais semelhantes a búfalos, porém menores e mais agressivos, da espécie Bos javanicus) - e fundi-las a óvulos de vaca (Bos taurus), criando os primeiros clones do animal. A expectativa é que os nascimentos ocorram em março, e que os clones sejam colocados junto de seus colegas “naturais” no zôo de San Diego, Califórnia. 

                                                                                                                     (Folha de São Paulo, 18/02/03, adaptada)

a) Os clones, segundo a técnica descrita, poderiam ser geneticamente idênticos aos bantengs originais? Justifique sua resposta. A ausência de justificativa ou justificativa incorreta invalidará o item. (04 pontos)


Não. Pois apresentariam DNA nuclear de banteng (animais semelhantes a búfalos) e DNA mitocondrial de vaca. Somente seriam idênticos aos banteng originais se apresentassem, também, o DNA mitocondrial de bateng. Para tanto, seria necessário ter uma fêmea de banteng.

b) Na expectativa de que o clone de banteng seja um animal viável (que sobreviva e se adapte às atuais variáveis ambientais), pode-se cruzá-lo com uma búfala para perpetuar o número desses animais? Justifique com argumentos biológicos sua resposta. (5 pontos)


Não. Os animais citados são de espécies diferentes. Assim, devem apresentar números cromosssômicos diferentes; ainda que possuam o mesmo número de cromossomos, não haverá uma homologia completa entre tais cromossomos. Dessa forma, nos híbridos interespecíficos não haverá pareamento completo dos cromossomos na meiose, de modo a não formarem gametas ou que tais gametas não apresentem um número eqüitativo de cromossomos. Sendo, assim, estéreis.

06) Descoberta de gene pode levar à pílula masculina

      Cientistas descobriram que um gene (Fkbp6) é crucial para a fertilidade masculina. A descoberta foi feita por acaso, quando estavam procurando pelas causas genéticas de doenças do coração. Eles criaram ratos geneticamente modificados para não ter o gene Fkbp6. Não há ligação entre o gene e as doenças do coração, mas descobriram que todas as células de espermatozóides nos ratos machos morreram, tornando-os completamente estéreis. Nas fêmeas, os ovócitos não foram afetados.

                   Quando os cientistas estudaram células dos testículos dos ratos, descobriram que elas não tinham espermátides. A ausência do Fkbp6 foi identificada como a causa da infertilidade dos ratos. “Ofkbp6 só atua em células de espermatozóide e não encontramos outros problemas em nossos ratos além da infertilidade masculina. Então é possível que o Fkbp6 seja o alvo perfeito para o desenvolvimento de uma pílula anticoncepcional masculina.” – afirmou Josef Penninger, professor de biópsia médica da Universidade de Toronto, no Canadá.

      A equipe canadense descobriu que o Fkbp6 é também crucial no processo de combinar cromossomos maternos e paternos. Essa combinação tem relação com a estrutura, posição e origem dos cromossomos. A ausência dessa combinação é uma das principais causas de abortos espontâneos em seres humanos.

                                                                                                                (Revista Science, 23/05/03, com adaptações)

Com base nas informações e conhecimentos sobre divisão celular e gametogênese, responda ao que se pede.

a) Qual a fase e o tipo de divisão implícitos no último parágrafo? Justifique sua resposta. A ausência de justificativa ou justificativa incorreta, invalidará o item. (06 pontos)


Prófase I da meiose. Está implícito que a combinação entre os cromossomos, relacionada à sua estrutura e posição, refere-se à homologia entre eles.   

b) Que período da espermatogênese deixa de ocorrer com a ausência do gene Fkbp6? Justifique sua resposta. A ausência de justificativa ou justificativa incorreta, invalidará o item. (06 pontos)


Período de maturação. Pois é nesse período que ocorrem as divisões meióticas que resultarão na formação das espermátides.

O aluno que respondeu período de diferenciação, pois nas fêmeas os ovócitos não foram afetados (e somente ocorre diferenciação nos machos) também terá o total dos pontos.

BOA PROVA!










