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INSTRUCOES:

Preencha o cabecalho e confira toda a prova.

Esta prova contém 06 guestdes.

Se observar qualquer irregularidade, fale com o professor.

Responda as questdes com caneta azul ou preta. As questdes a lapis ou rasuradas ndo dardo direito a revisdo.
N&o é permitido o uso de corretivos.

Revise sua prova antes de entregéa-la.

Os calculos, por mais simples que sejam, devem ser integralmente apresentados.
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Boa Proval!

01) As encefalopatias espongiformes transmissiveis humanas séo doencgas associadas a formas anormais da proteina
prion (PrP), normalmente expressada em neurdnios e codificada pelo gene PRNP, localizado no cromossomo 20.
Fazem parte do grupo a doenca de Creutzfeldt-Jakob (CJD), a sindrome de Gerstmann-Straussler-Scheinker
(GSS), a insbnia familiar fatal (FFI) e o kuru.

Nos casos familiais (herdados) (aproximadamente 15% do total de casos), foram identificadas certas
mutagdes no gene PRNP. Tais mutagbes favorecem a ocorréncia da doenca ou de certos padrbes patoldgicos.
Como exemplo, podemos citar muta¢des relacionadas a transcricdo do cédon 129. Individuos homozigotos para a
metionina ou para a valina nessa regido sédo proporcionalmente mais numerosos entre os casos de CJD, enquanto
a heterozigose met/val ao nivel deste cdédon parece proteger da doenca.

O heredograma abaixo representa a heranca de CJD familiar em 2 familias hipotéticas.

MetiMet MetiVal Baseando-se no texto, no heredograma e em
| %_ conhecimentos correlatos, responda:
1 2
MetiVal Mg Metjval Met/Val a) Mediante a incidéncia da doenc¢a nas familias e o
I O = namero de individuos de ambos os sexos afetados,
i > 3 4 qual o provavel padrdo de heranca genética da
MetiVRl MetjMet Mitval  MefiVal Met]Met Met/Val  ValiVal doencga? (02 pontos)
|||% M% D——@ AutossOmica recessiva.
1 2 3 4 5 6 7 Critérios de correcao:
01 ponto para autossdémica

N é % | I V%a' é 01 ponto para recessiva
4 5 6

1 2 3 b) Por que os casamentos consangliineos, como o

Met/iMet Met/Met Met/Val ? Met/Val Met/Val

” - representado pelo casal 11I-3 x lll-4, favorecem o
AR aparecimento de doencas genéticas na prole
% % homozigoto metimet (afetado) (descendentes)? (04 pontos)

Porque favorecem o encontro de alelos em
@ % homozigoto vallval (afetado) homozigose.
- Critério de correcéo:
O D heterozigoto metival (normal) Alunos que colocarem porque favorece o encontro

de genes em homozigose: total dos pontos.

¢) Qual a probabilidade do casal V-3 x IV-4 gerar uma crianca afetada? (Demonstre 0 cruzamento e seus calculos
para validar o item). (02 pontos)
Met/Val x Met/Val ** Met/Met Met/Val Met/Val Val/Val
Afetada = Met/Met ou Val/Val = 2/4 ou ¥2 = 50%

d) Caso o casal V-3 x IV-4 venha a ter 3 criangas, qual a probabilidade de 2 serem normais e uma ser afetada?
(Demonstre seus calculos para validar o item). (06 pontos)

3 3x2x1_3x2x1 _ 3 3x2x
= = =3 o0uCp,,= =
3-2)2 12 1x2xd

3

Como néo foi dada a ordem: C(3’2) =

)T (3-m1 T 2
I:)(normal) =%
P(afetado) =%
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P totaly = 3 X (¥2)* X Y2 = 3 X Yax ¥2 = 3/8 = 0,375 = 37,5%

Critérios de correcéo:

Alunos que néo fizeram a combinacéo, mas fizeram o restante corretamente: 02 pontos
Alunos que s6 fizeram a combinacao corretamente: 02 pontos

OBS.: desde que o cruzamento tenha sido demonstrado anteriormente (corretamente).

e) A doenca ocorre quando a proteina prion sofre uma altera¢éo conformacional, passando de sua isoforma normal

(Prp° —rica em estrutura a-hélice) para uma isoforma alterada (PrP*° — rica em estrutura b-pregueada). A alterac&o
conformacional pode ocorrer espontaneamente a taxas extremamente baixas, resultando nos casos esporadicos;
com freqiiéncia mais alta como em certas mutacdes no gene PRNP; ou mesmo através da dieta ou inoculagdo em
hospedeiros susceptiveis (forma infecciosa). Se o animal tiver sido geneticamente modificado para ndo produzir a
proteina PrP através de inativacdo do gene PRNP, este animal ser resistente a infeccéo.

Que argumento biologicamente correto pode ser usado para justificar a frase sublinhada? (03 pontos)

A proteina alterada (PrP*), quando presente, promove a alteracdo conformacional nas moléculas vizinhas da
proteina PrP normal.

f) Acredita-se que uma doenca de prion esponténea tenha iniciado a epidemia de kuru, que, no século passado,

dizimou a tribo Foré, em Papua Nova Guiné. A teoria € que a doenca de Creutzfeldt-Jakob tenha ocorrido em um
individuo, cujo cérebro foi entdo consumido por seus companheiros em um rito funerario que envolvia canibalismo.
A pratica continuada deflagrou a epidemia de kuru. Pergunta-se: como o ritual canibalistico p6de deflagrar a
epidemia de kuru, uma vez que os cadaveres nao eram ingeridos crus e as partes ingeridas eram processadas no
trato digestorio? (04 pontos)

O prion alterado é resistente ao calor e a proteases, nao sendo destruido pelo cozimento ou digestéao.

Critério de correcéo:

02 pontos para a resposta resisténcia ao calor e 02 pontos para a resposta resisténcia a proteases.

02) Tibetanos demonstram evolucdo em acdo: um alelo novo para alta oxigenagdo do sangue esta se

espalhando no Himalaia.

Mées tibetanas estdo fornecendo aos antropélogos um notavel exemplo de evolugdo humana em acao.
Pesquisadores foram ao Himalaia para ver se poderiam encontrar a populacao local no processo de adaptacao aos
niveis baixos de oxigénio encontrados a 4.000 metros de altitude. Depois de se eliminarem fatores ambientais, foi
identificado um conjunto de pessoas como tendo uma capacidade de oxigenacdo do sangue 10% maior que 0
normal. A heranca dessa caracteristica € mendeliana. Os resultados sugerem que o alelo de alta oxigenacdo do
sangue (considere como A’) confere ao portador uma vantagem reprodutiva e estd se espalhando pela populagao
tibetana, substituindo o alelo normal (considere como A). Se isso for de fato confirmado por outros estudos, estima-
se que em 2000 anos, toda a populacéo do Tibet portar4 o alelo novo.

(BEALL, C. M. et al. Higher offspring survival among Tibetan women with high oxygen saturation
genotypes residing at 4,000 m. PNAS, USA, 101(39): 14300-4, 2004; adaptado

Sabendo-se que a heranca dessa caracteristica nova segue o padrao autossémico dominante, responda:

a) Qual é a proporcao esperada de descendentes heterozigotos e homozigotos AA e A’A’ de um casamento entre um

homem homozigoto para o alelo mutado e uma mulher heterozigota? (Demonstre os cruzamentos e seus célculos
para validar o item.) (03 pontos)

Cruzamento e calculos: A’A” x A A’

Gametas A A’
A’ AA’ | AA’

Proporcéo esperada de heterozigotos: %2 ou 50%

Proporcéo esperada de homozigotos AA: 0

Proporcéo esperada de homozigotos A’A’: Y2 ou 50%

Critério de correcéo:

01 ponto para cada, desde que demonstrado o cruzamento corretamente.

b) Caso um casal de heterozigotos venha a ter 2 criangas, qual a probabilidade da primeira ser do sexo masculino e

ter o mesmo genotipo dos pais e da segunda ser do sexo feminino e homozigota? (Demonstre 0s cruzamentos e
seus calculos para validar o item.) (06 pontos)

Cruzamento e célculos: AA’ x AA’ Gametas | A A’
P(sexo masculino) = Y2 A AA AA’
P (sexo feminino) = Ya A’ AA" | A’A’

P(heter02|gota: AA)) = 2/4 =% =0,5=50%
ID(homongota) =AAOUAA' =Y4+ Y=
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12 crianga: Y2 (sexo masculino) X ¥z (AA’) = ¥4 = 0,25 = 25%
22 crianga: ¥z (sexo feminino) x ¥2 (AA ou A'A’) = ¥ = 0,25 = 25%
Resposta final: 0,25 x 0,25 = 0,0625 = 6,25% ou % x ¥ = 1/16

Critério de correcéo:
02 pontos para cada, desde que demonstrados o cruzamento e os calculos.

03) Um anestesista, ao administrar certo medicamento para relaxar as vias aéreas superiores de determinada

a)

b)

d)

paciente (F.A.) que iria se submeter a uma cirurgia abdominal, relatou que a mesma apresentou uma reacao
anormal, com episddios de apnéia (interrupcédo da respiragcao) durante todo o ato cirdrgico. E mais, ao acordar, a
paciente mostrou-se completamente paralisada, efeito que s6 desapareceu algum tempo depois. Solicitado a
esclarecer a causa, o0 anestesista, apds fazer diversos exames laboratoriais no sangue do paciente, alegou que as
respostas a medicamentos sao influenciadas por fatores genéticos e que F.A. possuia um fendtipo denominado
atipico: deficiéncia da enzima colinesterase sérica.

Pergunta-se:

Justifique por que o anestesista alegou que as respostas a medicamentos séo influenciadas por fatores genéticos.
(04 pontos)

Por que a resposta a medicamentos € dada por meio da atividade de enzimas, cuja producdo depende da
informac&o contida nos genes.

De acordo com o trecho grifado, qual o gendtipo provavel de F.A.? (02 pontos) aa

Analise o heredograma abaixo, representativo da familia de F.A., para responder o item c:

e Aa - A c),QuaI a probabilidade dg irma de FA ter uma crianga com o feno6tipo
L0 BB <els chuion paravaicar o tem) 06 pontos) e
! 2 3 4 Probabilidade de 1I-3 ser Aa (para poder gerar crianca aa) = 2/3
] IJ__T. Pais de II-3: Aa x Aa " AA Aa Aa aa /£ como 2/3 ja nasceu e é
1 2 3 1 normal, a probabilidade dela ser aa é de 2/3.
AL FA. A ? Aa Ent&o teremos:

aa
Aa (2/3) x Aa "" AA Aa Aa aa " " Y

P (inay = 2/3 (de 11-3 ser Aa) x ¥ (de nascer uma crianga aa) = 2/12 = 1/6 = 0,16666... = 16,666...%

Critérios de correcéo:

Alunos que s6 fizeram o cruzamento corretamente: 01 ponto

Alunos que s6 nao fizeram a probabilidade de II-3 ser heterozigota (incluindo cruzamento) corretamente: 03 pontos
Alunos que s6 fizeram a probabilidade de II-3 ser heterozigota corretamente: 02 pontos

Alunos que fizeram tudo corretamente e se esqueceram de fazer a probabilidade final: 04 pontos

Caso o casal II-3 x 1l-4 ja tenha gerado uma crianga com deficiéncia da enzima colinesterase sérica, qual a
probabilidade de nascer outra crianga com a mesma deficiéncia? (Demonstre o cruzamento e seus calculos para
validar o item.) (04 pontos)

P = ¥4, pois se j4 nasceu uma crianga aa é porque 0s pais sdo heterozigotos.
Aax Aa"" AA Aa Aa aa

04) Levando em consideragéo o heredograma abaixo sobre a genética sangiinea do sistema ABO, responda:

a) Qual a probabilidade de o individuo V-1 ser um menino que apresente 0
mesmo genotipo sangliineo de sua mae? (06 pontos)

Condicéo: o individuo Ill-2 deve ser heterozigoto (IBi).

1° passo) Calcular a probabilidade de I1I-2 ser 15i:

Pais de 1I-2 ** 1I-3x 4 " 1%i x I°i

B
I

Gametas
IB

Retirado do espaco amostral, pois Ill-2 ja é 1°_
Logo, a probabilidade de I1I-2 ser 1% = 2/3.
3-4
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2° passo) Considerando os 2/3 de probabilidade de I1I-2 ser I°i, teremos:

i x 15

Gametas | | i
° 1°i | 15

B 0 i

P(ii) = %

P(menino) = ¥

Assim:

Pinay=2/3x Y2 x Y2 = 2/12 = 1/6 = 0,16666... = 16,67%

Critérios de correcéo:

Alunos que s6 fizeram o cruzamento corretamente: 01 ponto

Alunos que nao fizeram a probabilidade de 1I-3 ser heterozigota, mas fizeram o restante corretamente (incluindo
cruzamento): 03 pontos

Alunos que s6 fizeram a probabilidade de 1I-3 ser heterozigota (incluindo cruzamento) corretamente: 02 pontos
Alunos que so6 se esqueceram de multiplicar pela probabilidade de ser menino (incluindo cruzamento): 04 pontos
Alunos que fizeram tudo corretamente e se esqueceram de fazer a probabilidade final (incluindo cruzamento): 04
pontos

b) Supondo que o tio avé paterno do individuo IV-1 se case com uma mulher que apresente um genotipo idéntico
ao dele e que esse casal tenha 04 filhos, determine a probabilidade de que sejam 03 meninas e 01 menino e que

tg(jBos E\tham 0 mesmo tipo sanglineo dos pais. (08 pontos)
17 x 17

Gametas | I"
IA

Pag) = 2/4 =Y ,
I:)(4 criangas AB) — (1/2) =1/16
Como a ordem dos nascimentos dos filhos ndo importa, teremos
4 4x3 4 4x3
Cuan = = =4 0uCpyg = = =
T (4-0D7 3 7 (4-313 13
P (menino) = Y2
P (menina) = Y2

Existem 04 combinagbes para se ter 03 meninas e 01 menino. Logo: 4 x (1/2)3x Yo=4/16 =Ya
P 3meninas 1menino e todos AB) = ¥4 X 1/16 = 1/64 = 0,0156 = 1,56%

Critérios de correcéo:

Alunos que s6 fizeram o cruzamento corretamente: 01 ponto

Alunos que néo fizeram a combinagdo, mas fizeram o restante corretamente: 04 pontos

Alunos que s6 fizeram a combinacao corretamente: 02 pontos

Alunos que se esqueceram de fazer a probabilidade de todos os filhos serem AB, mas fizeram o restante
corretamente: 04 pontos

Alunos que so6 se esqueceram de fazer a probabilidade final, mas fizeram o restante corretamente: 06 pontos




