Caso Clinico:

Mariana, 24 anos de idade, tem um irmao (Ricardo)
com Distrofia muscular tipo Duchenne (DMD). O
laudo do teste molecular e da bidspia muscular
encontram-se em anexo. Nao ha nenhum outro caso
de DMD na familia. Mariana agendou uma consulta
com vocé, pois quer decidir quanto a sua futura
prole.

a) Como voce orientaria Mariana em O
relacao a riscos genéticos para
seus futuros filhos

b) que testes geneéticos vocé O

recomendaria -



Teste Genético realizado em amostra de DNA de Ricardo

Indicagao: Teste molecular solicitado para pesquisa de dele¢cdo ou duplicagdo no gene
da Distrofina. O paciente apresenta quadro clinico compativel com o
diagnéstico de Distrofia Muscular do tipo Duchenne.

Metodologia: 1. Dosagem da Enzima Creatinofosfoquinase (CK) realizada pelo Laboratério de
Andlises Clinicas da Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas — USP
(Valores de referéncia para mulheres: 26-155 U/L e para homens: 26-189 U/L)

2. Analise de delegao e duplicagdo nos 79 exons e da regido promotora do gene
da Distrofina pela técnica de MLPA (Multiplex Ligation-dependent Probe
Amplification - MRC Holland SALSA kit P034/P035).

Este método nao detecta mutagdes de ponto.

Resultados: 1- CK: 22275 U/L (laudo de resultados n® 8854F).
2- Nao foi detectada deleg¢ao ou duplicagao no gene da Distrofina.

Interpretagao: O resultado acima n&o exclui o diagnostico de Distrofia Muscular do tipo
Duchenne (DMD).

Comentarios:

Dadas as potenciais implicagbes para outros membros da familia, todos os testes genéticos devem ser
acompanhados de aconselhamento genético.
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Avaliacao da distrofina em amostra de biopsia muscular
de Ricardo

ESTUDO DE PROTEINAS MUSCULARES

1-} Estudo Imunchistoquimico para a deteccdo de proteinas musculares, em cortes
histolégicos de congelacio.

RESULTADO:

Anticorpo para distrofina, regifo M-terminal: negativo
regido C-terminal: negativo

Anticorpos para merosina, 80kd: paositivo

Anticorpos para o sarcoglicana: positivo

DHSTROFINA [C-TERMINAL) MERDESINA BIHD

Normal: marcagao positiva e homogénea ao redor de todas as fibras musculares, ou sarcomeérica.

2-) Estudo qualitativo e quantitativo da distrofina por técnica de Westemn blot.

RESULTADO: cC P cC P
Banda de distrofina ausente com os anticorpos das regides
M-terminal e C-terminal da proteina. DYST |-
DYSF
Banda de disferlina: presente E |
ap—
Banda de calpaina: presente
CALP
Reagio na figura mostrando controle nomal (C) e paciente (P), com
anticorpos para 8 distrofina (OYST) Mtemminal e C-teminal;, para &
disferina (OSF), e celpaina 3 (CALP).
N-TER C-TER

Conclusio:



