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SiINDROME DE MORQUIO A: ESTUDO DO ASPECTO PATOGENICO DE TRé&S MUTAGSGES NOVAS
DESCRITAS EM PACIENTES BRASILEIROS

TATIANA DIETER;URSULA MATTE, IDA VANESSA SCHWARTZ, ROBERTO GIUGLIANI

A Sindrome de Mérquio A (MPS IVA) é uma doenga lisossémica de depdsito do grupo das mucopolissacaridoses
(MPS). E causada pela deficiéncia de N-acetilgalactosamina 6-sulfatase (GALNS), uma das enzimas lisossomais
que atuam na degradagdo dos glicosaminoglicanos (GAGs). Esta deficiéncia acarreta o acimulo dos GAGs
queratan e condroitin sulfato. Os principais aspectos clinicos estdo relacionados com deformidades ésseas e
seus efeitos sobre o sistema nervoso periférico. A MPS IVA é herdada de forma autossdmica recessiva e sua
frequéncia varia de 1/40000 até 1/216000 nascidos vivos. O gene que codifica para a enzima GALNS foi
localizado no cromossomo 16, contendo 14 exons e 1566 nucleotideos que codificam uma proteina de 522
aminoacidos. Mais de cem mutagdes ja foram descritas, sendo a maioria mutagbes de ponto e restritas a
populagdes especificas. Verificar se as mutagdes novas descritas em seis pacientes brasileiros com MPS IVA
sdo causadoras do fendtipo patoldgico. Foram determinadas as mutagdes de seis pacientes brasileiros com
diagnostico bioquimico para MPS IVA a partir da analise molecular, por seqiienciamento direto dos 14 exons do
gene da GALNS. Cem controles andnimos estdo sendo analisados por reagdo de PCR seguida pela analise de
SSCP para verificar a presenga das mutagdes novas encontradas. As analises de SSCP nos controles para as
mutagdes novas presentes nos exons 4 (G116S), 9 (L307P) e 10 (S341R) ja foram realizadas indicando provavel
carater patogénico das mutacdes uma vez que seus padrbes ndo foram encontrados em nenhum dos cem
controles analisados. A outra mutagdo presente no exon 5 (N164T) esta sendo analisada. As mutagdes novas
encontradas podem ser freqlientes no Brasil ja que foram descritas em dois pacientes nao relacionados em uma
amostra de seis individuos. As mutagdes G116S, L307P e S341R foram consideradas patogénicas por este
estudo.
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