3',5'-fosfodiéster A ligagdo entre nucleotideos
adjacentes no DNA ou no RNA. (Figura 1.5)

5’ RACE (do inglés rapid amplification of cDNA
ends) Uma técnica para caracterizar as extremi-
dades de mRNAs, neste caso, das extremidades 5'.
(Quadro11.1)

agdo em cis Controla a atividade de um gene
apenas quando ele é parte da mesma molécula de
DNA ou cromossomo, como um fator regulatério.
Comparar com os fatores de regulagio com agio
em trans, os quais podem controlar as sequéncias-
-alvo independentemente de sua localizacio cro-
mossomica.

agio em frans  Em um fator de transcrigio, refe-
re-se ao efeito sobre a expressio de todas as cGpias
de um gene-alvo, independentemente de localiza-
¢do cromossomica. Fatores regulatérios com agio
em frans sdo geralmente proteinas, as quais podem
difundir-se até seus sitios-alvo.

acasalamento seletivo (assortative mating)
Formagdo de casais em que o parceiro é escolhido
com base em similaridades fenotipicas ou geno-
tipicas (p. ex., pessoas altas apresentam uma ten-
déncia a casar com pessoas altas, surdos tendem a
casar com surdos, algumas pessoas preferem casar
com parentes). O acasalamento seletivo pode pro-
duzir na populagdo distribuigoes genotipicas fora
do equilibrio de Hardy-Weinberg.

acentuador Um conjunto de curtos elementos
de sequéncia que estimulam a transcri¢do de um
gene e cuja fungio nio é criticamente dependente
de sua posigio exata ou de sua orientagéo. (Figuras
11.5e11.6)

dcido nucleico DNA ou RNA.

adesdo celular A forma como as células se reco-
nhecem e ligam-se umas as outras.

alelos Formas alternativas de um mesmo gene.
alelos de pré-mutaciio  Entre as doengas causa-
das por mutagoes dinamicas (repeti¢des expansi-
vas), refere-se a uma expansdo de repetigdes gran-
de o suficiente para ser instavel na transmissio,
mas ndo grande o suficiente para causar a doenga.
(Secdo 13.3)

alvo Em ensaios de hibridizagao, refere-se i se-
quéncia com a qual a sonda deverd hibridizar.
aminodcido As unidades que compoem as pro-
teinas. (Figura 1.4)

amplificagio Um aumento no niimero de cépias
de uma sequéncia de DNA como resultado de clo-
nagem, PCR ou processos naturais.

amplificagdo de miltiplas sondas-dependente
de ligacio (ou MLPA, do inglés multiplex liga-
tion-dependent probe amplification) Um mé-
todo para testar uma amostra de DNA quanto a

mudangas especificas de nimero de cépias, nor-
malmente delegoes ou duplicagdes de éxons intei-
ros. (Figura 18.15)

amplificagido do genoma completo  Amplifica-
Gao in vitro de todo o DNA de um genoma visando
a preservar uma pequena e preciosa amostra de
DNA genémico. Realizada com a DNA-polimerase
phi29 em vez de PCR. (Quadro 6.2)

analisador de massa por tempo de voo (ou TOF,
do inglés time-of-flight) Um método de analise
na espectrometria de massa, com base no tempo
necessario para os fons percorrerem um tubo de
voo. (Quadro 8.8)

analisador de massa quadripolo  Um método de
separagéo de analitos por uma razio massa/carga
para espectrometria de massa. (Quadro 8.8)
andlise ASP (do inglés affected sib pair analy-
sis) Uma forma de andlise de ligagdo ndo para-
métrica baseada na medida do compartilhamento
de haplétipos entre irméos que apresentam a mes-
ma doenga. (Figura 15.2)

andlise de segregacdo A metodologia estatistica
para inferir modos de heranga. (Segio 15.2)
anelamento Permitir que duas fitas simples
complementares de dcidos nucleicos formem uma
dupla-fita pareada. O oposto da desnaturagio.
aneuploidia Uma constituigio cromossdmica
com um ou mais cromossomos extras, ou faltantes,
de um conjunto euploide completo.

animal transgénico Um animal no qual o0 DNA
exdgeno introduzido artificialmente (um transge-
ne) torna-se estavelmente incorporado na linha-
gem germinativa. (Figuras 20.2 e 20.3)

anomalia constitutiva Uma anormalidade que
estava presente no zigoto e, portanto, estd presente
em todas as células do individuo.

antecipa¢do Tendéncia ao aumento da severi-
dade de uma condigio em geragdes sucessivas. Em
geral dado por um viés de verificagiao (Segdo 3.3),
mas realmente ocorrendo nas mutagoes dinami-
cas. (Secao 13.3)

anticbdon A sequéncia de trés nucleotideos na
molécula de tRNA que forma pareamento de bases
com o codon no mRNA.

anticorpo  Uma proteina produzida por células B
ativadas em resposta a uma molécula exégena ou a
um microrganismo. (Figura 4.21)

anticorpo monoclonal (mAb) Um anticorpo
puro com uma Unica especificidade, produzido
pela tecnologia de hibridomas. Difere dos anticor-
pos policlonais que sdo gerados por imunizagéo.
(Quadro 8.6)

anticorpos humanizados Anticorpos monoclo-
nais produzidos em roedores utilizando um siste-
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ma no qual uma parte das sequéncias especificas
de roedor (ou quase toda) foi substituida por se-
quéncias especificas de humanos.

anticorpos intracelulares (intrabodies) Anti-
corpos intracelulares nao secretdveis produzidos
por engenharia genética, os quais podem ser uti-
lizados para inativar moléculas selecionadas no
interior da célula.

anticorpos policlonais Anticorpos naturais
produzidos pelo sistema imune adaptativo em
resposta a um antigeno. Anticorpos policlonais
sdo normalmente uma mistura de espécies que
respondem a diferentes epitopos do antigeno que
estimulou a resposta.

antigeno  Uma molécula que pode induzir uma
resposta imune adaptativa ou que pode ligar-se a
um anticorpo ou a um receptor de células T.
antiparalelas Fitas em uma molécula de dcido
nucleico dupla-fita, as quais correm em diregdes
opostas de modo que, onde uma fita possui sua
extremidade 5', sua fita complementar apresenta
a extremidade 3.

aparato transcricional basal O complexo mul-
tiproteico necessdrio para que a RNA-polimerase
Il transcreva qualquer gene. Proteinas adicionais,
tecido-especificas, também sao necessdrias, (Figu-
rall.2)

aparelho de Golgi Uma organela membranosa
na qual proteinas e lipideos sio modificados e clas-
sificados para o transporte a diferentes destinos.
(Quadro 4.1)

apoptose Morte celular programada.
apresentacio por fagos (phage display) Um
método de clonagem de expressao no qual genes
nao proprios sio inseridos em um vetor derivado
de fago e expressos para gerar polipeptideos que
5o expostos na superficie do fago. (Figura 6.13)
aptameros Moléculas de dcidos nucleicos fita
simples projetadas para se ligar especificamente a
um antigeno, mimetizando os anticorpos.

aptidio (ou fitnessouf) Em genética de popula-
¢oes, refere-se & medida do sucesso na transmissio
de gendtipos para a proxima geragio, relativamen-
te ao genotipo de maior sucesso. Também referida
como aptidao bioldgica ou aptidao reprodutiva. O f
sempre apresenta valoresentre O e 1.

armadilha génica Utilizagdo de insergoes ran-
domicas de um constructo reporter em genes de
células-tronco embriondrias para gerar embrides
com genes randomicos inativados. Os genes afeta-
dos podem ser identificados por meio do repérter.
(Figura 20.16)

arqueia Procariotos unicelulares aparentemente
semelhantes as bactérias, mas com caracteristicas
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moleculares indicativas de um terceiro reino da
vida.

arranjo de expressdio Um microarranjo de son-
das para sequéncias expressas, utilizado para ana-
lisar o padrdo da expressdo génica em um determi-
nado tecido ou tipo celular. (Figuras 8.24 e 17.21)
array CGH (do inglés comparative genomic hy-
bridization) Hibridiza¢io competitiva de uma
amostra-teste e uma amostra-controle a um mi-
croarranjo de clones mapeados, visando a detectar
variagdes no niimero de cépias. (Figura 16.10)
ASOs (do inglés allele-specific oligonucleoti-
des) Sob condigdes estringentes de hibridiza-
¢do, oligonucleotideos com 15 a 20 nucleotideos
de extensio hibridizam apenas com alvos de pa-
reamento perfeito. Isso fornece a base para vérios
métodos de distingao de alelos que diferem por
apenas um tinico nucleotideo. (Figura 7.9)
assoclagdo A tendéncia de dois caracteres
(doengas, marcadores, alelos, etc.) ocorrerem jun-
tos em frequéncias nio randémicas. A associagio é
uma simples observagao estatistica, ndo um fené-
meno genético, mas pode, por vezes, ser causada
por desequilfbrio de ligagao. (Segdo 15.4)

atraso da anéfase (anaphase lag) Perda de um
cromossomo causada por sua movimentagao mui-
to lenta durante a anéfase, impedindo sua incorpo-
rag&o no nicleo da célula-filha.

autofagia Digestdo de organelas desgastadas pe-
los lisossemos da prépria célula.

autoimunidade Um estado anormal no qual
ocorre falha na distingdo entre o préprio e o nio
préprio, de modo que o corpo monta uma resposta
imune adaptativa contra uma ou mais moléculas
préprias. (Quadro 4.5)

autorradiografia Utilizacdo de filme fotogréifico
para que uma molécula marcada revele sua loca-
lizagéo em um gel ou em uma célula. (Quadro 7.2)
autossdmico Qualquer cromossomo que nido
seja um dos cromossomos sexuais (X e Y).
autozigose Refere-se 2 homozigose para alelos
idénticos, herdados de pais consangufneos. (Se¢ao
14.5)

bactérias Organismos unicelulares que nao
apresentam um niicleo separado por uma mem-
brana ou por outras organelas.

bacteriéfago (fago) Um virus que infecta bacté-
rias. Fagos modificados sio utilizados como veto-
res para a clonagem em células bacterianas.
bagagem ou fundo genético Os genétipos de
todos os demais loci além do locus investigado.
Variagoes na bagagem genética sdo a principal ra-
zdo para correlagées imperfeitas entre genétipo e
fenétipo.

bandeamento Na preparacéo de um cromosso-
mo, refere-se a tratamentos para cora-los com um
padrio reprodutivel de bandas claras e escuras, as
quais podem ser utilizadas para identificar cro-
mossomos e detectar anormalidades estruturais.
(Figura 2.14)

bibliotecas de DNA O resultado da clonagem
rand6émica de fragmentos ou moléculas de DNA.
Uma colegéo de células contendo diferentes veto-
res recombinantes, os quais devem ser triados para
encontrar qualquer sequéncia de interesse. (Figu-
ras8.1a8.4)

biologia desistemas A tentativa de se obter uma
compreensdo completa sobre como as células e os
organismos funcionam, por meio da modelagem
quantitativa da rede de interagdes entre genes, ro-
tas e o metabolismo que liga substratos e produtos.
biologia sintética A tentativa de produzir orga-
nismos vivos completamente sintéticos.

biometria O estudo estatistico de caracteres
quantitativos.

bivalente A estrutura com quatro fitas vista na
préfase I da meiose, compreendendo dois cromos-
somos homélogos ligados. (Figura 14.4)
blastocisto Um embridio em um estégio bastante
inicial do desenvolvimento, consistindo de uma
esfera oca com um compartimento interno cheio
de liquido, a blastocele. (Figura 5.9)

blastdmero Uma das muitas células formadas
pela clivagem de um 6vulo fertilizado.
bootstrapping Um método estatistico projetado
para checar a acuricia de uma 4rvore evolutiva
construida a partir da andlise comparativa de se-
quéncias. (Se¢do 10.4)

bromodominio Um dominio proteico que esti-
mula a ligagdo a resfduos de lisina acetilados, pri-
mariamente em histonas.

busca de fons fragmentados Um método para
identificar proteinas na espectrometria de massa
em tandem a partir da massa de fragmentos pro-
duzidos. (Figura 8.27)

CAAT box Uma sequéncia curta, GGCCAATCT
ou uma variagdo muito préxima, encontrada no
promotor de muitos genes transcritos pela RNA-
-polimeraseII.

CAGE (do inglés cap analysis of gene expres-
sion) Uma técnica de alto desempenho para ca-
talogar uma grande quantidade de mRNAs, isolan-
do para sequenciamento cerca de 18 nucleotideos
adjacentes ao cap 5'.(Quadro 11.1)

caminhada cromossdomica (chromosome
walking) Isolamento de sequéncias cromos-
sbmicas adjacentes a um clone caracterizado por
meio da triagem de bibliotecas genémicas em bus-
ca de outros clones que apresentem sobreposigao
parcial.

camundongo humanizade Um camundongo
modificado de modo que um determinado aspecto
de sua genética ou fisiologia se assemelhe mais for-
temente a seu equivalente humano.

camundongo transcromossémico Camundon-
gos projetados para portar um cromossomo exége-
no inteiro (normalmente humano). Nomeado em
analogia ao camundongo transgénico.
capeamento (capping) Um estigio no proces-
samento de RNA envolvendo a adigido de um nu-
cleotideo especial, 7-metilguanosina trifosfato, por
meio de uma ligagio 5’-5' na extremidade 5’ de um
transcrito primdrio. O capeamento é importante
para a estabilidade do RNA. (Figura 1.20)

captura de conformacio cromossémica Um
conjunto de técnicas para identificar sequéncias
de DNA que se encontram préximas no niicleo in-
terfasico. (Quadro 11.3)

caractere Uma propriedade observavel de um
individuo.

caractere contfnuo Um caractere como a altura,
presente em todos os individuos, mas que difere
em grau de uma pessoa para outra. Comparar com
caracteres dicotdmicos, como a polidactilia, a qual
estd presente em algumas pessoas e néo em outras.
caractere dicotémico Um caractere como a po-
lidactilia, a qual estd presente em algumas pessoas
e ndo em outras. Comparar com caracteres contf-
nuos, como a altura, presente em todos os indivi-
duos, mas diferindo em grau de uma pessoa para
outra.

caractere quantitativo Um caractere como a
altura, que todos possuem, mas diferindo em grau
- comparar com caracteres dicotémicos como po-
lidactitila, o qual algumas pessoas possuem, outras
ndo.

cariograma Uma representagdo dos cromosso-
mos da célula arranjados em pares. (Figura 2.15)
cariétipo  Um resumo da constituicdo cromos-
sdbmica de uma célula ou pessoa, como 46,XY.
Frequentemente utilizado de um modo mais
abrangente, referindo-se a uma imagem apresen-
tando os cromossomos de uma célula ordenados
e arranjados em pares (0 que estritamente seria o
cariograma).

caudapoli(A) Um conjunto de aproximadamen-
te 200 residuos de alanina (A) que sdo ligados A ex-
tremidade 3’ do mRNA. A cauda poli(A) é impor-
tante na estabilizagio do RNA. (Figura 1.21)

célula A unidade bésica de todos os seres vivos.
célula somdtica Qualquer célula no corpo que
ndo seja parte da linhagem germinativa.

célula T (linfécito T) Um conjunto heterogéneo
de linfécitos, incluindo células T auxiliares e linf6-
citos T citotéxicos que, entre eles, s3o responsaveis
pela imunidade adaptativa mediada por células.
célula-tronco Uma célula que pode atuar como
precursora para células diferenciadas, mas que re-
tém a capacidade de autorrenovagéo.

células B (linfécitos B) Os linfécitos que produ-
Zem anticorpos.

células de amplificagéio tempordria A progénie
imediata por meio da qual células-tronco originam
células diferenciadas. Células de amplificagao
tempordaria passam por muitos ciclos de divisao,
mas por fim diferenciam-se.

células germinativasembriondrias  Células plu-
ripotentes derivadas do cultivo de células germina-
tivas primordiais de embrides.

células germinativas primordlais (ou PGCs, do
inglés primordial germ cells) Células no em-
brido ou no feto que, em iiltima instancia, origina-
rio as células germinativas.

células hibridas Células contendo material ge-
nético de mais de uma espécie. Células hibridas
humano-roedor, contendo um genoma completo
de roedor e um ou mais cromossomos humanos
(ou fragmentos), foram amplamente utilizadas no
mapeamento fisico do genoma humano.
células-tronco embriondrias (ou ESCs, do inglés
embryonic stem cells) Células indiferenciadas
e pluripotentes derivadas do embrido. Uma ferra-
menta-chave para a manipulagéo genética. (Figura
21.5)

células-tronco hematopotéticas Células da me-
dula capazes de se autorrenovar e de originar todos
os vdrios tipos de células sanguineas. (Figura 4.17)
células-tronco mesenquimais As células-tron-
co do tecido conectivo.

células-tronco pluripotentes induzidas (ou iPS,
do inglés induced pluripotent stem cells) Cé-
lulas somdticas que foram tratadas com genes
especificos ou com produtos génicos especfficos,
visando a reprogramé-las no sentido de torné-las
semelhantes s células-tronco pluripotentes. Elas
podem ser induzidas a diferenciar-se nos tipos
celulares desejados. Uma grande esperanga para a
medicina regenerativa.

centimorgan (cM) A unidade de distancia ge-
nética. Dois loc! separados por 1 cM apresentam
1% de probabilidade de recombinagio durante a
meiose. A Figura 14.5 apresenta a relagdo entre dis-
tancias genéticas e fisicas.

centriolo Um cilindro de microtiibulos curtos
localizado no centrossomo. (Quadro 2.1)

centro controlador de imprinting (ou IC, do in-
glés imprinting control center) Uma sequéncia
curta em um grupamento de genes que sofreram
imprinting, nos quais a metila¢ao diferencial con-
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trola o estado de imprinting dos genes no interior
do grupamento. (Figura 11.22)

centro de inativagio do X (ou Xic, do inglés X-
-inactivation center) Alocalizagio nobragolon-
go proximal do cromossomo X humano de onde a
onda de inativagdo do X é iniciada. (Se¢do 11.3)
centrdmero A constrigdo priméria de um cro-
mossomo, separando o brago curto do brago longo.
E a posi¢do na qual as fibras do fuso ligam-se para
separar as crométides durante a divisdo celular.
centrossomo Na divisdo celular, o centro de or-
ganizagao dos microtibulos que forma um polo do
fuso. (Quadro 2.1)

CGH ver Hibridizagdo Gendmica Comparativa,
chipdeDNA Um microarranjo de alta densidade
contendo oligonucleot{deos ou moléculas maiores
de DNA fita simples.

ciclo celular O ciclo reprodutivo de uma célu-
la, compreendendo a mitose (fase M), o primeiro
intervalo (fase G,), a sintese do DNA (fase S), um
segundo intervalo (fase G,), seguido da mitose do
préximo ciclo. (Figura 2.1)

cinetécoro A estrutura no centrémero dos cro-
mossomos, a qual se ligam as fibras do fuso.
citocinas Proteinas ou peptideos de sinalizagio
extracelular que atuam como mediadores locais
em comunicagdes célula-célula.

citocinese O evento final da divisdo celular,
quando o citoplasma da célula é dividido. (Figura
23)

citogenética O estudo dos cromossomos.
citosol O contetido do citoplasma de uma célula,
excluindo-se organelas delimitadas por membrana
(como mitocdndrias e lisossomos).

clonagem A produgio de muitas cépias idénti-
cas de uma sequéncia de DNA, uma célula ou um
organismo inteiro.

clonagem de expressio Clonagem em vetores
que sao projetados para permitir que os genes nos
insertos sejam expressos. Utilizada para obter pro-
dutos génicos purificados. (Figuras 6.11 e 6.15)
clonagem posicional Identificacdo de um gene
de doenga utilizando o conhecimento de sua lo-
calizagdo cromossémica. Modo pelo qual a gran-
de maioria dos genes de doengas mendelianas foi
identificada. (Figura 16.2)

clonagem de subtragdo Um método para clo-
nar sequéncias de DNA presentes em uma amos-
tra de DNA e ausentes em outra amostra, bastante
similar & primeira. Tem sido utilizada para clonar
um gene que estd removido em um paciente com
uma doenga, por meio da subtragao contra 0 DNA
normal.

clones Cépias idénticas (de uma sequéncia de
DNA, uma célula ou um organismo). Na pesquisa
genética, frequentemente refere-se a células con-
tendo moléculas idénticas de DNA recombinante
(as células, em si, podem ou ndo ser idénticas).
coativadores Protefnas que aumentam a trans-
cri¢do de um gene por meio de intera¢des protei-
na-protefna, em vez de interagGes proteina-DNA.
cédigo das histonas A ideia de que o padrio de
modificagoes covalentes nas histonas dos nucleos-
somos determina a atividade do DNA em sua vizi-
nhanga. Na verdade, a modificagio de histonas é
apenas um dentre vérios fatores que, em conjunto,
determinam a expressao génica. (Segdo 11.2)
cédigo genético A relagdo entre um cédon e o
aminodécido que ele especifica. (Figura 1.25)
cédon Uma trinca (ou triplet) de nucleotideos
(especificamente no mRNA, mas por extensao,
no DNA genémico codificante) que especifica um
amino4cido ou um sinal de parada da tradugo.

cédon de iniciagio No mRNA, refere-se ao
cédon AUG no qual o ribossomo inicia a sintese
proteica. Cédons de iniciagio fazem parte da se-
quéncia consenso de Kozak, GCCRCCAUGG (R =
purina).

cédon de parada No mRNA, refere-se a uma
trinca UAA, UAG ou UGA. Quando o ribossomo
encontra um cédon de parada ele dissocia-se do
mRNA e libera o polipeptideo nascente.
coeficiente de endogamia (coefficient of inbree-
ding) A proporgio de loci para os quais uma pes-
soa € homozigota em razio da consanguinidade de
seus pais. (Secdo 3.5)

coeficiente de parentesco Proporgio de loci
nos quais duas pessoas compartilham alelos
idénticos herdados de um ancestral comum.
(Quadro 3.6)

coeficiente de sele¢dio A chance de falha repro-
dutiva para um dado genétipo, relativa ao genétipo
mais bem-sucedido. (Secio 3.5)

cofator Uma pequena molécula ou fon metélico
necesséria para a atividade bioldgica de uma pro-
tefna. De modo mais abrangente, qualquer fator
que auxilie o ator principal em um processo.
coimunoprecipitagio (co-1P) Utilizagio de um
anticorpo para precipitar uma molécula conheci-
da, a qual se encontra complexada com seus par-
ceiros de ligago. (Figura 12.10)

compactacdo Nos estagios iniciais do desenvol-
vimento embriondrio, refere-se ao estreitamento
das interagoes célula-célula que convertem uma
massa de células fracamente ligadas, produto das
primeiras divisoes do zigoto, em uma mérula com-
pacta.

complementacdo Dois alelos se complemen-
tam e, quando combinados, restauram o fenétipo
selvagem (Tabela 3.1). Normalmente os alelos s6
se complementam quando est3o em loci distintos,
embora ocorram alguns casos de complementagéo
intra-alélica.

complementacéo interalélica ver complemen-
tacao.

complementares Diz-se de duas fitas de 4cidos
nucleicos apresentando sequéncias que permitam
seu anelamento e a formagéo de uma molécula
dupla-fita.

complementariedade de bases A relagao entre
as bases em fitas opostas de um acido nucleico de
dupla-fita: A sempre pareia com T (ou U no RNA),
e G sempre pareia com C.

complexo Diz-se de um fenétipo que apresenta
uma variedade distinta de causas e modos de he-
ranga em pessoas diferentes.

complexo de juncéo de éxons (ou EJC, do inglés
exon junction complex) Um conjunto de pro-
teinas que se ligam a mRNAs durante o splicing
nas posi¢oes em que introns foram removidos.
Complexos de jun¢do de éxons sio removidos do
mRNA durante a primeira rodada de tradugio pe-
los ribossomos. A remogéo incompleta, em fungéo
de cédons de terminagio prematura, desencadeia
o mecanismo de NMD (nonsense-mediated decay)
do mRNA. (Figura 13.12)

complexo de remodelamento da cromatina
Complexos proteicos que podem mover, dissociar
ou reconstituir nucleossomos na cromatina, sendo
parte dos sistemas de controle da conformagio da
cromatina. (Tabela 11.3)

complexo sinaptonémico Uma substéncia pro-
teica que ajuda a ligar cromossomos homélogos
pareados durante a préfase [ da meiose.
concatimeros Moléculas em cadeia unidas pe-
las extremidades.

concorddncia A frequéncia na qual irmaos gé-
meos apresentam o mesmo fenétipo.
conformacdo O formato tridimensional de uma
molécula complexa. O resultado do efeito combi-
nado de muitas ligagdes n3o covalentes fracas.
conjunto cromossdmico Os cromossomos de
um genoma haploide.

conjunto génico (gene pool) Todos os genes (no
genoma completo ou em um locus especffico) em
uma dada populagéo. (Segéo 3.5)

contetido de informagiio do polimorfismo (ou
PIC, do inglés polymorphism information con-
tent) Uma medida de quio frequente a genotipa-
gem de um polimorfismo pode ser em transformar
em informativa a meiose para estudos de ligagao.
Para a maioria dos propdsitos, a heterozigose mé-
dia do locus é utilizada para esse fim, mas o PIC é
uma métrica mais acurada.

contig Um conjunto de clones apresentando so-
breposicao parcial. (Quadro 8.1)

conversdo génica Uma troca genética nio reci-
proca de ocorréncia natural, na qual a sequéncia de
uma fita de DNA ¢ alterada para tornar-se idéntica
asequéncia da outra fita de DNA. (Quadro 14.1)
corpiisculo de Barr A cromatina de um cromos-
somo X inativo, visto como uma bolha de cromati-
na condensada na borda do niicleo de células na
interfase, a qual contém um ou mais cromossomos
X inativos. Também chamado de cromatina sexual.
(Figura 3.8)

corpiisculo polar Na meiose feminina, refere-se
ao menor produto da divisdo assimétrica da massa
celular durante cada divisdo da meiose. Os corpiis-
culos polares, por fim, degeneram-se.

corpiisculo XY Na meiose do individuo macho,
0s cromossomos X e Y associam-se em um corpo
condensado de heterocromatina.

correlagio genétipo-fenétipo O quanto o fené-
tipo pode ser predito pelo genétipo. £ geralmente
muito maior em animais experimentais - que sio
endocruzados e vivem sob condigées laboratoriais
padronizadas - do que em humanos. A fraca corre-
lagdo é uma limitagéo central na testagem genética
humana e no aconselhamento genético.
correpressores Proteinas que suprimem a trans-
cri¢do de um gene por meio de interagdes protei-
na-protefna, em vez de interagdes proteina-DNA.
cosmideo Um vetor de clonagem em E. coli. Cos-
mideos apresentam a capacidade de receber inser-
tos com até 44 kb.

crista neural Um grupo de células migratérias
em um embrido que se forma ao longo da margem
lateral da dobra neural e origina muitos tecidos
distintos. Os derivados da crista neural incluem
parte do sistema nervoso periférico, melandcitos,
alguns ossos e musculos, a retina e outras estrutu-
ras. (Quadro 5.4)

cromédtide-irmd Duas crométides presentes em
um tinico cromossomo e ligadas pelo centrémero.
Cromatides ndo irmas estio presentes em cromos-
somos diferentes, mas homélogos.

cromatina Um termo geral para o DNA compac-
tado no micleo de uma célula. A conformagéo bé-
sica é uma fita com 30 nm superenrolada de DNA e
histonas. (Figura 2.8)

cromatina sexual O corpusculo de Barr (g.u2).
cromodominio Um dominio proteico que esti-
mula a ligagdo a residuos metilados de lisina, pri-
mariamente em histonas.

cromossomo artificial de bactéria (ou BAC, do
inglés bacterial artificial chromosome) Um
vetor de clonagem no qual insertos de até 300 kb
podem ser propagados em células bacterianas.
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cromossomo artificial de levedura (ou YAC, do
inglés yeast artificial chromosome) Um vetor
capaz de propagar insertos com até 2 Mb em célu-
las de levedura. (Figura 6.7)

cromossomo artificial P1 (PAC) Um vetor ba-
seado no bacteriéfago P1, o qual permite que in-
sertos de aproximadamente 100 kb sejam clonados
em células de E. coli.

crossover Um ato de recombinagio meiética, ou
a sua manifestago fisica, conforme visto sob o mi-
croscopio. (Figura 14.3 e 14.4)

cruzamento consanguineo Cruzamento em
que ambas as partes compartitham um ou mais
ancestrais comuns recentes identificéveis.
degenerado Utilizado em genética para descre-
ver uma relagdo caracterizada por diversas estru-
turas e uma tinica fungao. O c6digo genético é de-
generado porque vérios dos amino4cidos podem
ser incorporados a um polipeptfdeo em resposta a
mais de um dos vérios cédons distintos no mRNA.
Um oligonucleotideo é degenerado se sua sequén-
cia corresponder a uma mistura de vérias sequén-
cias relacionadas.

derivagénica Mudangas aleatdrias nas frequén-
cias génicas ao longo das gerages, produzidas por
flutuagdes randdmicas nas proporgées dos alelos
da populagao parental que sdo transmitidos para
a prole. Significativo apenas em populagdes pe-
quenas.

desequilfbrio de ligag@o (ou LD, do inglés linkage
disequilibrium) Uma associagao estatistica en-
tre alelos especificos localizados em loci separados
mas ligados, sendo normalmente o resultado da
alta frequéncia de um dado haplétipo ancestral na
populacao de estudo. Uma importante ferramen-
ta para o mapeamento de alta resolugao. (Figura
14.14 e Quadros 15.1 e 15.2).

desnaturagdo DisscciagZo de um 4cido nucleico
dupla-fita para dar origem a fitas simples. O termo
também ¢ utilizado referindo-se & destruigao da
estrutura tridimensional de uma proteina, pelo ca-
lor ou pelo pH elevado.

destino celular (cell fate) Na biologia do desen-
volvimento, refere-se a progénie normal de uma
dada célula conforme o desenvolvimento acon-
tece.

determinacdo truncada completa (complete
truncateascertainment) Amostrar uma popula-
¢éo por meio da coleta de todas as familias em que
pelo menos uma crianga apresenta certa condigéo
recessiva. A cole¢do ndo incluird familias nas quais
ambos os pais s&o portadores, mas nenhuma das
criangas ¢ afetada. (Figura 3.11)

diferenciag#o celular Processo pelo qual uma
célula menos especializada torna-se mais especia-
lizada.

diferenciagdo terminal O estdgio de uma célu-
la que j4 ndo se divide, estando irreversivelmente
comprometida com alguma fungio especializada.
diploide Apresenta duas cépias de cada cromos-
somo; a constitui¢ao normal da maioria das células
sométicas humanas.

diploide uniparental Um concepto diploide
46,XX, no qual ambos os genomas derivam do
mesmo progenitor. Tais conceptos nunca se desen-
volvem normalmente.

dissomia uniparental Uma célula ou organismo
no qual ambas as c6pias de um determinado par
cromossbmico sio derivadas do mesmo progeni-
tor. Dependendo do cromossomo envolvido, essa
alteracio pode ou ndo ser patogénica.

distal (do cromossomo) Posicionado compara-
tivamente distante do centrémero.

distinciagenética Distdncia em um mapagené-
tico, definida por fragdes de recombinagio e pela
fungio de mapeamento. Medida em centimorgans.
(Secdo 14.1)

DNA complementar (cDNA) Uma cépiade DNA
produzida a partir de um RNA, utilizando-se uma
transcriptase reversa. (Figura 8.2)
DNA-polimerase A familia de enzimas que con-
segue adicionar nucleotfdeos a extremidade 3’ de
uma molécula de DNA. (Tabela 1.3)
DNA-primase Uma enzima que sintetiza uma
curta molécula de RNA, a qual serve como primer
para a replicagdo do DNA.

DNA recombinante Um DNA hibrido cons-
truido artificialmente, contendo sequéncias cova-
lentemente ligadas oriundas de duas ou mais fon-
tes distintas. (Figura 6.3)

DNA ribossomal O DNA a partir do qual o RNA
ribossomal é transcrito. Em células humanas, loca-
liza-se nos bragos curtos dos cromossomos acro-
céntricos (13, 14, 15, 21 e 22). (Figura 1.22)
dogmacentral Conforme formulado por Francis
Crick, DNA — RNA - proteina - ou seja, 0 DNA es-
pecifica a sequéncia de nucleotideos de um RNA,
o qual, por sua vez, especifica a sequéncia de ami-
noécidos de uma protefna. Util, mas nem sempre
verdadeiro.

dominante Na genética humana, refere-se a
qualquer trago expresso em um heterozigoto. Ver
também semidominante.

dominio proteico Uma subunidade estrutural (e
frequentemente funcional) de uma protefna; um
madulo estrutural que pode ser encontrado em
vérias proteinas diferentes.

dupla-hélice A estrutura normal do DNA; duas
fitas antiparalelas de DNA enroladas uma a outra,
duplicacgio segmentar A existéncia de blocos de
sequéncia de DNA muito proximamente relacio-
nados em cromossomos distintos ou em mais de
uma localiza¢io dentro de um mesmo cromosso-
mo. (Figura 9.6)

duplice de DNA Uma molécula de DNA dupla-
-fita.

ectederma Uma das trés camadas germinativas
do embriio. Ele é formado durante a gastrulagao
a partir de células do epiblasto, dando origem ao
sistema nervoso e a outros epitélios. (Figuras 5.1 e
5.17)

ediciodeRNA Insercao, delegdo ou substituigio
de nucleot{deos em um mRNA apés a transcrigéo.
Um evento incomum em humanos. (Figura 11.30)
efeito de posicdo Silenciamento parcial ou total
de um gene quando um rearranjo cromossomal o
desloca para perto da heterocromatina.

efeito dominante negativo A situa¢io em que,
em pessoas heterozigotas, uma proteina mutante
interfere na funcio de seu homélogo normal. (Fi-
gura 13.24)

efeito fundador Frequéncia elevada de um de-
terminado alelo em uma populagio, gerada em
fungio de esta populagéo ser derivada de um pe-
queno grupo de fundadores, dos quais pelo menos
um carregava este alelo.

elemento de resposta ao ferro (ou IRE, do inglés
iron-response element) Um elemento de se-
quéncia, em algumas espécies de mRNA, que alte-
ra a atividade do mRNA em resposta ao excesso ou
adeficiénciade Fe**. (Figura 11.32)
eletropora¢iio Um método in vitro de transfe-
réncia de DNA para células, por meio do uso de um
pulso de alta voltagem.

endederma Uma das trés camadas germinati-
vas do embrido. E formado durante a gastrulagio

a partir de células que migram para fora da camada
epibldstica. (Figuras 5.1 5.17)

endofenétipo  Um fenétipo que marca uma face-
ta das mudangas que ocorrem durante o desenvol-
vimento de uma doenca complexa. Com sorte, 0s
endofenétipos podem estar diretamente relacio-
nados a mudangas bioldgicas subjacentes.
endogamia Casamento entre parentes. O termo
¢é comparativo, uma vez que em ltima instncia
todos somos relacionados. O coeficiente de endo-
gamia é a proporgao dos genes de uma pessoa que
¢é idéntica por descendéncia. (Quadro 3.6)
endonuclease Uma enzima que cliva o DNA ou
o RNA em uma posi¢io interna na cadeia.
endonucleases de restricdo Uma enzima bac-
teriana que corta DNA dupla-fita em uma curta
(normalmente 4, 6 ou 8 pb) sequéncia de reconhe-
cimento. (Quadro 6.1 e Tabela 6.1)

engenharia de cromossomo Técnicas de enge-
nharia genética para produzir delegées ou rearran-
jos cromossémicos em larga escala. (Figura 20.12)
ensaio de duplo hibrido em levedura Uma téc-
nica para a identifica¢do de interagées protefna-
-protefna. Protefnas que interagem fisicamente sio
identificadas por sua habilidade de aproximarem
duas partes separadas de um fator de transcrigio
e, desse modo, estimular a transcrigdo de um gene
rep6rter em células de levedura. (Figura 12.7)
ensaio de protegdo de ribonuclease Um mé-
todo para quantificar um transcrito especifico de
RNA em uma mistura complexa. Utiliza uma sonda
antissenso marcada para proteger o transcrito de
interesse da degradagao por ribonuclease.
epiblasto A camada de células no embrido em
pré-gastrulacdo que originard todas as trés ca-
madas germinativas do préprio embrido, mais a
ectoderma e a mesoderma extraembriondrias. Cf.
hipoblasto. (Figura 5.13)

epigenética Hereditdrio (de uma célula-maée
para uma célula-filha ou, em alguns casos, de pais
para filhos), mas nio produzido por mudangas na
sequéncia de DNA. A metilagio do DNA é o meca-
nismo epigenético melhor compreendido.
epissomal Qualquer sequéncia de DNA que
pode existir na célula em uma forma auténoma
extracromossomal, Frequentemente utilizado para
descrever formas de DNA extracromossomais e au-
torreplicativas.

epistasia Literalmente, “estar acima de”. O gene
A é epistdtico para o gene B caso A atue a montante
de B em uma rota comum. A perda de fungdo de A
causard todos os efeitos da perda de fungdo de B e
talvez efeitos adicionais.

epitopo A parte de uma molécula imunogénica
contra a qual um anticorpo responde.

epitopo marcador (epitope tagging) Um mé-
todo para visualizar uma proteina especffica em
células ou tecides. E produzida uma versao recom-
binante da proteina, contendo um peptideo sina-
lizador para o qual existe disponibilidade de um
anticorpo marcado com fluorescéncia. (Tabela 8.7)
equilibrio de Hardy-Weinberg A simples rela-
¢4o entre as frequéncias génicas e as frequéncias
genotipicas, a qual é encontrada em uma popula-
¢do0 em determinadas condigdes. (Segdo 3.5)
especificidade Em um teste, refere-se & medida
do desempenho do teste. Especificidade = (1 -
taxa de falsos-positivos). (Quadro 19.2)
esplancnopleura Em um embrido, refere-se ao
mesoderma visceral. (Figura 5.16)

EST wversequéncia expressa marcada.
estatisticas bayesianas Um método de com-
binagio de um conjunto de probabilidades inde-

Py



Glossario 725

pendentes. Forma a base de muitas estimativas de
risco genético. (Quadro 18.2)

estratificagdo Uma populagao ¢ estratificada
quando constituida de miltiplas subpopulagdes
que ndo intercruzam livremente. A estratificagio é
uma fonte de erro em estudos de associagdo e na
estimativa de risco.

estringéncia (da hibridizagdo) A escolha de
condig6es que ird permitir apenas o pareamento
de sequéncias perfeitamente complementares ou
permitir a hibridizagao de sequéncias com parea-
mento imperfeito.

estringéncia da hibridizacdo O grau no qual
as condigdes (temperatura, concentragao de sal)
durante o ensaio de hibridizagao permitem a hi-
bridizagao de sequéncias com alguns maus pare-
amentos. Condigdes de alta estringéncia permitem
apenas pareamentos perfeitos. (Figura 7.3)
estrutura primdria Em um polipeptideo ou
4cido nucleico, refere-se a sequéncia linear de
aminodcidos ou de nucleotfdeos da molécula.
(Tabela 1.8)

estrutura quaterndria A estrutura global de uma
proteina multimérica. (Tabela 1.8)

estrutura secunddria O caminho da cadeia
principal (backbone) de um polipeptideo enove-
lado ou de um écido nucleico fita simples, deter-
minado por interagoes fracas entre residuos em
diferentes partes da sequéncia. (Tabela 1.8)
estrutura tercidria A estrutura tridimensional
de um polipeptideo. (Tabela 1.8)

estudo de associacdio do genoma completo (ou
GWAS, do inglés gen ide association stu-
dy) A abordagem padrao para a identificagao
de fatores envolvidos na suscetibilidade a uma
doenga complexa. (Figura 15.11)

etiqueta de afinidade (affinity tag) Na manipu-
lagao genética, refere-se a um peptideo curto que é
ligado a uma proteina recombinante com o objeti-
vo de permitir que esta seja isolada por cromato-
grafia de afinidade.

eucariotos Organismos constituidos de células
contendo um nticleo delimitado por membrana e
outras organelas (Quadro 4.1). Um dos trés reinos
davida.

eucromatina A fragdo do genoma nuclear a
qual contém DNA transcricionalmente ativo e
que, diferentemente da heterocromatina, adota
uma conformagio relativamente estendida. (Fi-
gura11.9)

exaptagdo Um processo evolutivo incomum
pelo qual sequéncias derivadas de elementos
transponiveis sdo utilizadas pelo genoma hospe-
deiro para uma nova fungao. (Figura 10.32)

exoma A totalidade dos éxons em um genoma.
éxon Um segmento de um gene retido durante
o splicing. Exons individuais podem conter DNA
codificante e/ou nio codificante (sequéncias nao
traduzidas). (Figura 1.16)

exonuclease Uma enzima que digere DNA ou
RNA a partir de uma extremidade. Pode ser uma
exonuclease 3’ ou 5’.

expressiio génica Geragdo de um produto géni-
co (uma proteina ou um RNA funcional).
expressio varidvel Extensio ou intensidade va-
ridveis de sinais fenotipicos entre pessoas com um
dado gendtipo. (Figura 3.17)

extremidade 3’ A extremidade de uma fita de
DNA ou RNA que estd ligada ao restante da cadeia
apenas pelo carbono 5 do agticar, nao pelo carbono
3.(Figura 1.8)

extremidade 5’ A extremidade de uma fita de
DNA ou RNA que est4 ligada ao restante da cadeia

apenas pelo carbono 3 do agticar, ndo pelo carbono
5. (Figura 1.8)

extremidade coesiva Uma curta protrusao de
fita simples em uma extremidade de um écido nu-
cleico de dupla-fita. Moléculas com extremidades
coesivas complementares podem associar-se e
entdo ser covalentemente ligadas pela DNA-ligase.
Este é um passo fundamental na produgio de RNA
recombinante.

fago Um bacteriéfago. Um virus que replica em
células bacterianas.

familia génica Um conjunto de genes relaciona-
dos com um ancestral comum presumido. (Tabela
9.6)

familias CEPH Um conjunto de famflias reu-
nidas pela Centre d’Etude du Polymorphisme Hu-
main, em Paris, para auxiliar na produgio de ma-
pas genéticos de ligagio.

farmacocinética Absorgao, ativagao, catabolis-
mo e eliminagio de um firmaco.
farmacodindmica A resposta de um 6rgao ou
célula-alvo a um férmaco.

farmacogenética O estudo da influéncia de ge-
nes individuais no metabolismo ou funcionamen-
to dos farmacos.

farmacogenémica O uso de recursos genémicos
(sequéncias gendmicas, perfis de expressio, etc.)
para identificar novos firmacos-alvo.

fase conhecida Em uma genealogia, uma pessoa
na qual a fase de dois ou mais loci (p. ex., combi-
nagdo de alelos herdados de cada progenitor) é
conhecida. (Segao 14.3)

fase de leitura Durante a tradugdo, refere-se ao
modo pelo qual a sequéncia continua do mRNA é
lida como uma série de trincas de cédons. Existem
fases de leitura possiveis para qualquer mRNA, e a
fase de leitura correta é determinada pelo reconhe-
cimento correto do cédon de iniciagdo AUG.

fase desconhecida wver fase conhecida.

fatores de elongacdo Fatores que auxiliam na
progressao da RNA-polimerase ao longo da se-
quéncia de DNA, uma vez que a transcri¢ao tenha
sido iniciada.

fatores de transcrigdo Proteinas de ligacdo ao
DNA que promovem a transcri¢do de genes. (Se-
cao11.1)

fatores gerais de transcrigio Proteinas de liga-
¢do ao DNA que sio obrigatoriamente necessérias
para que a transcrigio ocorra (diferindo dos fatores
de transcrigao tecido-especificos ou estdgio-espe-
cificos). (Tabela 11.1)

fenda menor Em uma dupla-hélice de DNA,
refere-se 3 menor das duas fendas em espiral que
se estendem ao longo da molécula.

fenocépia Uma pessoa (ou organismo) que pos-
sui um fenétipo normalmente causado por certo
genoétipo, mas que ndo o possui. Fenoc6pias po-
dem ser o resultado de uma variante genética dis-
tinta ou de um fator ambiental.

fenoma A totalidade dos fenétipos. Cf genoma.
fenétipo As caracteristicas observiveis de uma
célula ou organismo, incluindo o resultado de
qualquer teste que nio seja um teste direto do ge-
nétipo.

filogenia Classificagao de organismos de acordo
com o parentesco evolutivo percebido. (Figuras
10.24 a2 10.26)

FISH verhibridizacéo flucrescente in situ.

FISH de interfase Hibridizagao fluorescente in
situ de uma sonda a um nucleo celular interfasi-
co. Utilizada para detectar aneuploidias ou outras
anormalidades cromossémicas sem a necessidade
do cultivo celular, ou para examinar a localizagao

subnuclear dos cromossomos em células que nio
estdo em divisdo. (Figuras 2.17 e 17.4)

fita antissenso (fita molde) A fitade DNA de um
gene que, durante a transcrigao, ¢ utilizada como
molde pela RNA-polimerase para a sintese de
mRNA. (Figura 1.13)

fita-lider Na replicagdo do DNA, refere-se 4 fita
sintetizada de maneira continua. (Figura 1.11)
fitaretardada Nareplicacdo do DNA, refere-se 2
fita sintetizada na forma de fragmentos de Okazaki.
(Figura 1.11)

fitasenso A fita de DNA de um gene que é com-
plementar em sequéncia 2 fita molde (antissenso)
e idéntica a sequéncia transcrita do RNA (excetu-
ando-se que o DNA contém T onde o RNA possui
U). As sequéncias génicas citadas s3o sempre refe-
rentes  fita senso, na diregdo 5' — 3. (Figura 1.13)
fluoréforo  Um grupo quimico fluorescente, uti-
lizado para marcar 4cidos nucleicos ou proteinas.
(Quadro 7.3)

forquilha de replicagdo Na replicagdo do DNA,
refere-se ao ponto ao longo de uma fita de DNA no
qual a maquinaria de replicagdo esta trabalhando
em dado momento.

fracéio de recombinagdo Para um dado par de
loci, refere-se & proporgdo de meioses nas quais
eles sdo separados por recombinacgao. Normal-
mente identificada por 6. Os valores de 8 variam
entre 0 e 0,5. (Segdo 14.1)

fragmentos de Okazaki Trechos curtos de DNA;
o produto imediato da replicagio da fita retardada.
frequéncia génica A proporcao do alelo em
questdo dentre todos os alelos em um determina-
do locus (Segéo 3.5). A expressio ideal seria fre-
quéncia alélica, mas o uso de frequéncia génica
estd tdo bem-estabelecido que inviabiliza a troca.
funcéo de mapeamento Uma equagao mate-
matica descrevendo a relagio entre a fragao de
recombinagdo e a distancia genética. A fungao de
mapeamento depende da extensdo com a qual a
interferéncia previne a acorréncia de recombinan-
tes duplos préximos. (Segéo 14.1)

gameta Espermatozoide ou 6vulo; uma célula
haploide formada quando uma célula germinativa
primordial sofre meiose.

gastrulagdo Conversao de um embrido com duas
camadas (consistindo de epiblasto mais hipoblas-
to) em um embrido contendo as trés camadas ger-
minativas: ectoderma, mesoderma e endoderma.
GCbhox Uma sequéncia curta, GGGCGG ouuma
variagdo préxima, encontrada nos promotores de
vérios genes transcritos pela RNA-polimerase II.
gene (1) Uma unidade funcional do DNA (ver
Quadro 9.4). (2) Um fator que controla um fenétipo
e segrega em genealogias de acordo com as leis de
Mendel.

gene “doméstico” (housekeeping gene) Um
gene que fornece alguns aspectos bésicos do fun-
cionamento celular, comum a maioria das células
do organismo.

gene de suscetibilidade Um gene cuja variagao
influencia a suscetibilidade ou a resisténcia a uma
doenga complexa.

gene marcador Em um vetor de clonagem, refe-
re-se a um gene cujo produto auxilia na clonagem
ao permitir que células contendo o vetor sejam
selecionadas e/ou permitindo a identificagio de
células contendo um vetor recombinante.

gene repérter  Um gene utilizado para testar a
habilidade de certa sequéncia, unida a montan-
te do gene, em causar sua expressdo. Sequéncias
regulatérias putativas ativas em cis podem ser
acopladas a um gene repérter e transferidas para
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células adequadas para estudar sua fungédo. De
modo alternativo, animais transgénicos (e outros
organismos) s&o frequentemente produzidos com
um gene repérter sem promotor, integrado alea-
toriamente nos cromossomos, de modo que a
expressdo do repérter marque a presenca de um
promotor eficiente. (Figura 20.9)

gene supressor de tumor (ou TSG, do inglés tu-
mor suppressor gene) Um gene cuja fungéo
normal é inibir ou controlar a divisdo celular, Os
TSGs estao normalmente inativados em tumores.
(Secdo 17.3)

genetargeting Modificacoes direcionadas de um
gene em uma célula ou em um organismo. (Figuras
20.6 €20.9)

genéticareversa Inferéncia de fenétipos a partir
do conhecimento dos genes (oposto a sequéncia
cléssica na qual genes sdo identificados por meio
do estudo de fenétipos).

genoma O conjunto total de diferentes molécu-
las de DNA de uma organela, célula ou organis-
mo. O genoma humano consiste em 3 X 10° pb de
DNA, divididos em 25 moléculas: a molécula de
DNA mitocondrial mais 24 moléculas distintas de
DNA cromossémico. Cf. transcriptoma, proteoma.
gendmica comparativa Uma comparagdo siste-
mética e compreensiva dos genomas de diferentes
organismos.

gendmica funcional Andlise da fungao génica
em larga escala, por meio da anélise em paralelo
de expressdo e fungdo para um grande niimero
de genes, até mesmo de todos os genes em um
genoma.

glicolipideo Uma molécula de lipfdeo covalente-
mente ligada a um agticar ou a um oligossacarideo.
glicosaminoglicanos Longas moléculas polis-
sacarfdicas feitas de pares de unidades de agticar,
uma das quais é sempre um aminoagticar. Um
componente central da matriz extracelular.
glicosilagdo A adicdo covalente de agucares,
normalmente a moléculas de proteina ou lipideo.
haploide Descreve uma célula (normalmente
um gameta) que possui apenas uma cdpia de cada
cromossomo (p. ex., 0s 23 Cromossomos nos esper-
matozoides e nos 6vulos humanos).
haploinsuficiéncia Um locus apresenta ha-
ploinsuficiéncia quando a manuten¢édo de um fe-
nétipo normal exige mais produto génico do quea
quantidade gerada por um alelo tnico funcional.
(Segdo 13.4)

haplétipo Um conjunto de alelos encontrados
em loci ligados de um mesmo cromossomo.
heatmap Uma forma de visualizagio dos dados
utilizada especialmente para arranjo de dados de
expressdo. Uma tabela de células, com cada linha
representando um gene, cada coluna represen-
tando uma amostra, e a cor de cada célula repre-
sentando o nivel de expressdo de um determinado
gene em uma determinada amostra. (Quadro 8.7,
Figura 2 e Figura 17.21).

helicase Uma proteina que atua na separagio
das duas fitas de um dcido nucleico dupla-fita, sen-
do parte de uma maquinaria de replicagio, recom-
binagao e reparo.

hemizigoto Apresenta apenas uma cépia de um
gene, ou sequéncia de DNA, em uma célula diploi-
de. Os machos sdo hemizigotos para a maioria dos
genes nos cromossomos sexuais. Dele¢oes em um
autossomo produzem hemizigosidade em machos
e fémeas.

heranga matrilinear Transmissdo realizada ape-
nas pela mae, mas para filhos de ambos os sexos; o
padrio da heranga mitocondrial. (Figura 3.10)

herdabilidade Refere-se a proporgio da influén-
cia de causas genéticas na determinagdo de um
dado caractere. (Se¢io 3.4)

heterocromatina A cromatina que estd alta-
mente condensada e que apresenta pouca (ou
nenhuma) evidéncia de expressdo génica ativa. A
chamada heterocromatina facultativa pode des-
condensar-se de maneira reversivel para formar a
eucromatina, dependendo dos requerimentos da
célula. A heterocromatina constitutiva, por outro
lado, permanece condensada ao longo de todo o
ciclo celular. Ela é encontrada em centrémeros e
em algumas outras regiées. Cf. eucromatina. (Fi-
gura 11.9)

heterodiplice DNA de dupla-fita no qual existe
algum mau pareamento (mismatch) entre as duas
fitas. Importante na detecgio de mutagoes.
heterogeneidade alélica A existéncia de muitas
mutacdes distintas, mas todas no mesmo gene, em
pessoas nao relacionadas que apresentam o mes-
mo fenétipo.

heterogeneidade de locus Determinagao da
mesma doenga ou fenétipo por mutagoes em locus
distintos. Um preblema comum no mapeamento
de doencas genéticas. (Segéo 3.2)

heteroplasmia Mosaicismo, normalmente em
uma unica célula, de variantes de DNA mitocon-
drial. (Se¢do 3.2)

heterozigoto Um individuo que apresenta dois
alelos diferentes em um determinado locus.
heterozigoto composte Uma pessoa com dois
alelos mutantes distintos em um locus.
heterozigoto manifesto Uma fémea portadora
de uma condigao recessiva ligada ao X e apre-
sentando alguns sintomas clfnicos, presumivel-
mente em fungdo da inativago incompleta do X.
(Secdo 3.2)

hibridiza¢o De &cidos nucleicos, permitindo
a formacao de pares de bases entre fitas simples
complementares (anelamento).

hibridizacdo de colonia Triagem de uma bi-
blioteca de DNA por meio da hibridizagdo de uma
sonda de DNA com coldnias de células plaqueadas
em grade e contendo moléculas recombinantes.
(Figura 8.3)

hibridizacdo em tecido Hibridizagdo de uma
sonda marcada a moléculas de RNA em uma
segao de tecido, para mostrar sua distribuigao.
(Figura 7.12)

hibridizacéo fluorescente in situ (ou FISH, do
inglés fluorescent in situ hybridization) Hibri-
dizacgdo in situ utilizando uma sonda de DNA ou
RNA marcada com um fluoréforo. Uma técnica-
-chave na genética molecular moderna. (Figuras
2.16€2.17)

hibridizagio genémica comparativa (ou CGH, do
inglés comparative genomic hybridization) Hi-
bridizagao fluorescente competitiva in situ de uma
amostra-teste e uma amostra-controle contra um
microarranjo de clones mapeados (originalmente
realizada contra um conjunto de cromossomos
normais), visando a detectar regides cromoss6-
micas que foram amplificadas ou removidas na
amostra-teste, em comparagdo com a amostra-
-controle.

hibridizacgo in site Hibridizagdo de uma sonda
marcada de DNA ou RNA a um alvo de &cido nu-
cleico imobilizado. O alvo pode ser DNA desnatu-
rado em uma preparacio cromossdmica (hibridi-
zagdo cromossdmica in situ), RNA em células de
uma se¢ao de tecido visualizada por microscopia
(hibridizagdo tecidual in situ) ou RNA em todo o
embrido (hibridizagzo in situ de embrides inteiros).

hibridizag@o molecular Hibridiza¢do de duas
fitas simples complementares de 4cidos nucleicos.
hibridoma Uma célula obtida pela fusio de uma
célula B produtora de anticorpos com uma célula
tumoral de linfécito B. Fonte de anticorpos mono-
clonais.

hidrofilico Referente a um grupo quimico que
apresenta interagdes energicamente favordveis
com a 4gua e outras moléculas polares. Uma pro-
priedade de grupos polares ou carregados.
hidrofébico Referente a um grupo quimico que
é repelido por 4gua e outros grupos polares. Gru-
pos hidrofébicos agrupam-se no interior de protei-
nas, membranas, etc.

hipoblasto A camada de células no embrido pré-
-gastrulagio que origina o endoderma extraem-
briondrio. (Figura 5.13)

hipomorfo Um alelo que produz uma quantida-
de (ou atividade) reduzida de um produto.
hipétese da doenga comum-variante co-
mum Hipdtese de que a maioria dos fatores
responsdveis pela suscetibilidade a doengas néo
mendelianas comuns sio variantes ancestrais co-
muns na populagio (em contraste com a hipétese
de mutagéo - selegéo, g.v). (Segdo 15.6)

hipétese de mutacéo-seleciio A hipétese de que
a suscetibilidade genética a doengas complexas é
principalmente o resultado de uma colegio hete-
rogénea de mutagoes que se alternam de modo
relativamente rdpido em fun¢ao da selegio natu-
ral (em distingdo a hipétese de doenga comum-
-variante comum, g.v.). (SecZo 15.6)

hipétese um gene-uma enzima A hipétese le-
vantada por Beadle e Tatum em 1941, segundo a
qual a fungio primaria de cada gene era especificar
a estrutura de uma enzima. Apresenta grande im-
portancia histérica, mas é vista atualmente como
apenas uma parte do espectro de fungges do gene.
histonas Uma famfilia de pequenas protefnas
bésicas que se ligam ao DNA formando complexos
chamados de nucleossomos. (Figuras 2.8 e 11.8)
homeobox Um médulo de 180 pb encontrado
em muitos genes que apresentam fungéo no de-
senvolvimento. Os produtos dos genes homeobox
regulam a expressdo de genes-alvo por meio de
um homodominio de ligagao ao DNA contendo 60
aminodcidos.

homodiiplice DNA de dupla-fita no qual as duas
fitas se complementam perfeitamente. Cf. hetero-
duiplice.

homélogos (cromessomos) As duas cdpias de
um cromossomo em uma célula diploide. Dife-
rentemente das cromatides-irmas, cromossomos
homélogos ndo sdo cépias um do outro; um foi
herdado do pai e o outro da mae.

homélogos (genes) Dois ou mais genes cujas se-
quéncias sdo significativamente semelhantes em
fun¢io de uma relagio evolutivamente préxima,
tanto entre espécies (ortélogos) como entre indivi-
duos de uma mesma espécie (paralogos).
homoplasmia Refere-se a uma célula ou um a
organismo contendo todas as cépias do DNA mito-
condrial idénticas. Cf heteroplasmia.

homozigoto Um individuo que apresenta dois
alelos idénticos em um determinado locus. Para
fins clinicos, uma pessoa é frequentemente descri-
ta como homozigoto AA, caso possua dois alelos
normais, ou homozigoto aa, caso apresente dois
alelos patogénicos em determinado locus, inde-
pendentemente de os alelos serem de fato com-
pletamente idénticos ao nivel das sequéncias de
DNA. A homozigosidade para alelos idénticos por
heranga é chamada de autozigosidade.
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identidade de sequéncia O grau de identi-
dade entre dois 4cidos nucleicos ou sequéncias
proteicas.

identidade por descendéncia (ou IBD, do inglés
identity by descent) Alelos em um individuo, ou
em duas pessoas, que sdo sabidamente idénticos
pois foram ambos herdados de um ancestral co-
mum demonstrével. (Figura 15.1)

identidade por estado (ou IBS, do inglés identity
bystate) Alelos que parecem idénticos, mas que
podem ou nao apresentar identidade por descen-
déncia, pois ndo existe uma fonte comum demons-
travel. (Figura 15.1)

ilhaCpG Trecho curto de DNA, geralmente com
menos de 1 kb, contendo dinucleotideos CpG que
frequentemente sdo nao metilados. As ilhas CpG
normalmente marcam a extremidade 5’ de um
gene.

immunoblotting Utilizagdo de anticorpos para
identificar proteinas que foram fracionadas por
tamanho e carga por meio de eletroforese, sendo
posteriormente transferidas para uma membrana
de nitrocelulose. (Figura 8.21)

impresséo digital de clones (clone fingerprin-
ting) ldentificagdo de clones independentes que
contém insertos sobrepostos por meio da compa-
racao do padrdo de fragmentos produzidos por
uma série de enzimas de restrigao.

impressdio digital de DNA (DNA fingerprin-
ting) Um método jé obsoleto de identificagdo de
individuos para fins legais ou forenses, baseado na
testagem de Southern blots com uma sonda de mi-
crossatélite hipervaridvel. (Figura 18.23)
impresséo digital de massa do peptideo (ou PMF,
do inglés peptide mass fingerprinting) Uma for-
ma de identificar protefnas em uma mistura por
meio da digestdo com tripsina, anélise da mistura
de peptideos em um espectrébmetro de massa e
comparagio dos picos resultantes contra um ban-
co de dados apresentando o padrio produzido por
proteinas conhecidas. (Figura 8.27)

imprinting Na genética, refere-se a determina-
¢édo da expressao do gene por sua origem parental.
(Tabela 11.5)

imundégeno Qualquer molécula que estimula
uma resposta imune.

imunoprecipitacdo da cromatina (ChiP, do in-
glés chromatin immunoprecipitation) Uma
técnica para identificar as sequéncias de DNA que
se ligam a uma protefna especifica. A protefna e o
DNA sdo ligados de forma reversivel, a protefna es-
colhida é precipitada com o uso de anticorpos, e 0
DNA associado a ela é sequenciado. (Quadro 11.3)
inativagéio do X (lionizagfio) A inativagdo epige-
nética de todos menos um, dentre 0s cromossomos
X em células de mamiferos que apresentam mais
de um cromossomo X. (Figuras 11.19 e 11.20)
indels Variantes de insercao/delegéo.

indugdo No desenvolvimento, refere-se ao pro-
cesso pelo qual um tecido altera o estado ou o des-
tino de um tecido adjacente.

informaggo posicional Informagao fornecida as
células (ou contida nelas), de acordo com sua posi-
¢a0 em um organismo multicelular.

inibicdo lateral Um processo durante a embrio-
génese no qual células que se diferenciam inibem
a diferenciacio de células vizinhas. O resultado é o
desenvolvimento de conjuntos espagados de célu-
las diferenciadas.

injeciio de esperma intracitoplasmatica (ou ICSI,
doinglés intracytoplasmic sperminjection) Um
tratamento para a infertilidade em humanos, no
qual a cabega de um espermatozoide ¢ injetada em

um évulo ndo fertilizado. Utilizada algumas vezes
experimentalmente para produzir animais trans-
génicos, revestindo a cabega do espermatozoide
com o DNA transgénico de interesse.
instabilidade de microssatélites Um tipo de
instabilidade genomica vista em alguns tumores
malignos de colo (entre outros), no qual nio ocor-
re corregao de erros da replicagao; observado por
meio da produgao de alelos extras em muitos mi-
crossatélites polimérficos. (Figura 17.19)

interfase Todo o tempo do ciclo celular no qual a
célula nao estd se dividindo.

interferéncla Na meiose, refere-se 4 tendéncia
de um crossover de inibir outros crossing-overs na
mesma regiao dos cromossomos. (Segao 14.1)
intron Segmentos de um transcrito que sio re-
movidos durante o splicing (Figura 1.16). Introns
aparentam ser majoritariamente nao funcionais,
mas podem conter elementos que modificam a
transcri¢ao ou o splicing do gene hospedeiro. Al-
guns {ntrons sao a fonte de pequenos RNAs nucle-
olares (Figura 11.22), microRNAs (Figura 9.17) e
outros RNAs funcionais.

ionizagéo por spray de elétrons (electrospray
ionization) Uma técnica de espectrometria de
massa na qual uma solugéo contendo o analito é
pulverizada na forma de goticulas carregadas mui-
to pequenas. (Quadro 8.8)

isocromossomo Um cromossomo anormal si-
métrico, consistindo de dois bragos idénticos, que
normalmente sdo o brago curto ou o brago longo
de um cromossomo normal.

isoladores (insulators) Elementos de DNA que
atuam como barreiras para a propagacao de mu-
dangas na cromatina ou a influéncia de agentes
ativos em cis.

jungdes celulares Estruturas especializadas que
controlam a passagem de moléculas entre as célu-
las. Podem formar barreiras totalmente imperme-
é4veis ou permitir a passagem de moléculas de tipos
ou tamanhos especificos. (Figura 4.3)
knockdown*génico Inibigio direcionada da ex-
pressao de um gene por meio de siRNA ou pelo uso
de um nucleotideo derivado de morfolinos para
ligar a transcritos de RNA.

knock-in** génico Uma mutagdo direcionada
que substitui a atividade de um gene pela atividade
do gene inserido (normalmente um alelo). (Figuras
20.8e20.9)

lamina basal Um fino tapete de matriz extrace-
lular que separa camadas epiteliais e muitos tipos
de célula do tecido conectivo subjacente.

LCR verregiao controladora de locus.

ligagdo de hidrogénio Uma ligagao quimica
fraca formada quando um 4tomo de hidrogénio se
alinha entre dois 4tomos de oxigénio, nitrogénio
ou flior. Responséavel pela formacgao de pares de
bases nos 4cidos nucleicos.

ligante Qualquer molécula que se liga especifi-
camente a um receptor ou a outra molécula. (Fi-
gura4.7)

ligase A DNA-ligase é uma enzima capaz de fe-
char quebras simples em DNA dupla-fita, ou ligar
covalentemente dois oligonucleotideos hibridiza-
dos em posi¢oes adjacentes em uma fita de DNA.
LINE (do inglés long interspersed nuclear ele-
ment) Uma classe de sequéncias repetidas de
DNA que constituem cerca de 20% do genoma hu-
mano. Alguns sio elementos transponiveis ativos.
(Figuras 9.20 e9.21)

* N.deT.: Nome dado em analogia ao nocaute.
** N. de T.: Nome dado em analogia ao nocaute.

linfécitos  Células brancas sanguineas envolvi-
das nas respostas imunolégicas. As duas classes
principais séo células T e células B. (Tabela 4.7)
linha primitiva Em embrides no inicio do desen-
volvimento, refere-se a uma estrutura transiente
que define o eixo longitudinal. (Figura 5.12)
linhagem celular No desenvolvimento, refere-se
aos ancestrais e descendentes de uma célula, con-
forme rastreados ao longo de sucessivas divisdes
celulares.

linhagem congénita Duas linhagens de animais
experimentais que apresentam o mesmo perfil
genético, diferindo apenas quanto a um gene ou a
localizagé@o de interesse.

linhagem de células-tronco embriondrias Cé-
lulas-tronco embrionérias que continuaram a pro-
liferar apés o subcultivo por um periodo superior a
seis meses e que sejam consideradas pluripotentes
e geneticamente normais.

linhagem germinativa As células germinativase
aquelas células que as originam; as outras células
do corpo constituern o soma.

lionizagdo Inativagdo do cromossomo X, o pro-
cesso pelo qual as células adaptam-se a diferentes
niimeros de cromossomos X. (Segio 3.2)
lipessomo Uma vesfcula lipfdica sintética utili-
zada para transportar uma molécula de interesse
em uma célula. (Figura 21.11)

lisossomos Organelas delimitadas por membra-
nas preenchidas com enzimas digestivas, nas quais
macromoléculas sio reduzidas a suas subunidades
bésicas.

locus de caracteristica quantitativa (ou QTL, do
inglés quantitative trait locus) Um locus que
contribui para a determinagio do fenétipo de um
caractere contfnuo.

locus Uma localizagdo cromossémica unica,
definindo a pesigao de um dado gene ou de uma
sequéncia de DNA.

lod score (Z) Uma medida da verossimilhanga
da ligagdo genética entre loci. O log (base 10) das
chances de que os loci estao ligados (com fragdo
de recombinagio 6), em vez de ndo ligados. Para
caracteres mendelianos, um lod score maior que
+3 é evidéncia de ligagao; um lod score menor que
-2 é evidéncia contrdria a ligacdo. (Quadro 14.2 e
Figura 14.10)

lod score néo paramétrico (ou NPL, do inglés
non-parametric lod score) O resultado estatis-
tico de uma andlise ndo paramétrica de linhagens.
(Tabela 15.6)

loop out O modo como uma fita longa (p. ex., de
cromatina) pode formar uma série de algas (loops)
ligadas em suas bases a um arcabougo central.
M13 Um vetor de clonagem especializado, uti-
lizado para produzir DNA fita simples para o se-
quenciamento. (Figura 6.9)

MALDI (do inglés matrix-assisted laser desorp-
tion/ionization) Um método para analisar gran-
des moléculas nao voldteis em um espectrometro
de massa. As moléculas sao misturadas em uma
matriz que absorve luz, a qual é vaporizada porum
pulso laser. (Quadro 8.8)

mapa de ligagio (framework map) Um mapa
da localizagdo de algumas entidades fisicas - mar-
cadores genéticos, sitios de sequéncia marcada ou
clones - ao longo do genoma. Utilizado como um
passo em diregdo ao sequenciamento completo do
genoma. (Quadro 8.1)

mapa fisico Um mapa apresentando a locali-
zagio de algumas entidades fisicas em um cro-
mossomo ou genoma. As entidades podem ser
sequéncias de DNA ou tragos como pontos de que-
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bra naturais ou induzidos por radiagao. Cf. mapa
genético.

mapagenético Um mapaindicando asequéncia
e fragdes de recombinagéo entre os genes, baseado
em experimentos de cruzamento ou em observa-
¢oes as genealogias humanas (Tabela 14.4 e Figura
14.11). A Figura 14.5 apresenta exemplos da rela-
¢do entre mapas genético e fisico. Cf mapa fisico.
mapeamento de exclusio Mapeamento genéti-
co com resultados negativos, indicando que o locus
em questdo ndo se encontra em uma determinada
localizagdo. E particularmente 1til para excluir um
possivel gene candidato sem o trabalho da triagem
de mutagges.

mapeamento multiponto Mapeamento genéti-
co baseado na consideragio da segregagao simul-
tanea de mais de dois marcadores de genealogias.
mapeamento por pareamento de extremida-
des Comparacio do nimero de nucleotideos
separando duas sequéncias conhecidas no DNA
de uma pessoa, com o niimero em um genoma de
referéncia, como uma forma de identificar rearran-
jos estruturais. (Figura 13.6)

marcador (molecular) Um grupo quimico ou
molécula que pode ser analisada de algum modo.
marcadorgenético Qualquer caractere que pos-
sa ser utilizado para seguir a segregacao de um seg-
mento cromossdmico particular ao longo de uma
genealogia ou em uma populagio. Normalmente
um polimorfismo de sequéncia do DNA.

massa de células internas (ou ICM, do inglés in-
ner cell mass) Um grupo de células localizado
no interior do blastocisto e que dar origem ao em-
brido propriamente dito.

matriz extracelular Um entrelagado de polissa-
carfdeos e proteinas encontrado no espago extra-
celular e em associagdo com a membrana basal da
superficie celular. Ela fornece um arcabougo no
qual as células aderem, promovendo a proliferagdo
celular.

meiose A forma redutiva especializada de divi-
sao celular utilizada apenas para produzir game-
tas, (Figuras 2.6 e 2.7)

membrana plasmdtica A membrana que envol-
ve acélula.

meméria imunolégica A habilidade do sistema
imune adaptativo em montar uma resposta rapida
e intensa contra um antigeno que tenha sido pre-
viamente encontrado.

mendeliano Um caractere cujo padrdo de he-
ranga sugere que seja causado por variagdo em um
unico locus génico; um caractere monogénico.
mesoderma Tecido embriondrio que ¢ o pre-
cursor dos musculos, tecido conectivo, esqueleto e
muitos outros 6rgaos internos. (Figuras 5.16 € 5.17)
metilacdo do DNA Conversio da citosina pre-
sente no DNA em 5-metilcitosina, um sinal que
ajuda a regular a expresséo génica. (Figuras 1.10 a
11.13)

microRNAs (miRNAs) Moléculas curtas de RNA
cedificadas por genomas normais, as quais atuam
na regulac&o da expressao génica e talvez também
da estrutura da cromatina. (Figuras 9.16, 9.17 e
11.33)

microssatélite Sequéncia curta (normalmente
menos que 0,1 kb) de repetigdes em tandem de
uma sequéncia de DNA muito simples, normal-
mente 1 a 4 pb, como, por exemplo, (CA)n. Sio
frequentemente polimérficos, fornecendo uma
ferramenta precursora para 0 mapeamento gené-
tico durante a década de 1990. As vezes também
descrito como polimorfismo STR (do inglés short
tandem repeat). (Figura 13.2)

microtiibulos Longos cilindros ocos construi-
dos a partir de polimeros de tubulina. Formam
as fibras do fuso que movem os cromossomas na
mitose e na meiose, além de contribuir para o ci-
toesqueleto.

minissatélites Um arranjo (normalmente com
0,1a20 kb de comprimento) de sequéncias de DNA
com 10 a 50 pb repetidas em tandem. (Segéo 13.1)
mitégeno Uma substancia que estimula a divi-
séao celular.

mitose O processo normal de divisao celular,
o qual produz duas células-filhas geneticamente
idénticas a célula parental. (Figura 2.3)

MLPA ver amplificacdo de multiplas sondas de-
pendente de ligagéo.

molécularepérter Uma molécula cuja presenga
é prontamente detectada (p. ex., uma molécula flu-
orescente), e que ¢ ligada 4 sequéncia de DNA que
se deseja monitorar. (Figura 7.7 € 7.8)
morfogénese A formagéo de estruturas durante
o desenvolvimento embriogénico. (Tabela 5.2)
morfégenos Moléculas de sinalizagdo que po-
dem impor um padrao a um conjunto de células,
em resposta a um gradiente de concentragio do
morfégeno.

morfolino Um andlogo de RNA quimicamente
estdvel, utilizado para inibir a expressao de um
gene em estudo. (Figura 20.14)

morte celular programada Morte programada
de uma célula animal, na qual um programa “suici-
da” é ativado. (Tabela 4.5 e Figura 4.16)

mérula Um estdgio inicial no desenvolvimen-
to embriondrio; uma bola de células fracamente
unidas, as quais dario origem ao blastocisto. (Fi-
gura5.9)

mesaico Um individuo que possui duas ou mais
linhagens celulares geneticamente distintas, de-
rivadas de um nico zigoto. As diferengas podem
ser mutagées de ponto, mudangas cromossOmicas,
etc. (Figuras 3.22 e 3.23)

mosaico germinal (gonadal ou gonossomal)
Um individuo que possui um conjunto de células
germinativas carregando uma mutagio que néo é
encontrada em outras células germinativas. (Figu-
ra3.22)

mosaico gonadal ver mosaico germinal.

motivo (motif) Uma estrutura ou sequéncia cur-
ta (normalmente em proteinas) que forma uma as-
sinatura reconhecivel de uma estrutura ou fungzo.
mRNA ver RNA mensageiro.

mtDNA (DNA mitocondrial) O DNA do genoma
mitocondrial com 16.569 nt. (Figura 9.3)
mudanga silenciosa Uma substitui¢ao de nu-
cleotideo em uma sequéncia codificadora, sem
alterar 0 aminodcido codificado. Mutagoes silen-
ciosas podem ainda assim causar problemas por
interferirem no splicing. (Figura 13.13C)
multifatorial Um caractere determinado por
alguma combinagao nao especificada de fatores
genéticos e ambientais. Cf. poligénico.

mutacdo de trocade fase Uma mutagéo que al-
tera a fase de leitura das trincas no mRNA (inserin-
do ou removendo um niimero de nucleotideos que
ndo é multiplo de 3). (Figuras 13.14 e 13.15)
mutagiio passageira No cancer, refere-se a mu-
tagées que surgem incidentalmente durante o
desenvolvimento de um tumor e que nido desem-
penham nenhum papel causal no processo. Cf.
mutagdes indutoras.

mutaciio semsentido Uma mutagio que substi-
tui o c6don para um amino4cido por um cédon de
terminacdo prematura. (Figura 13.12)

mutacdes de ganho de fun¢do Mutagdes que
levam o produto génico a realizar algo anormal,
em vez de simplesmente perder sua fungéo. Nor-
malmente o ganho é relativo a uma altera¢io no
perfode ou no nivel de expressio. (Segao 13.4)
mutacgdes de perda de fungdo Mutagées que
causam a perda da fun¢io do produto génico, par-
cial ou totalmente. (Segdo 13.4)

mutagdes dindmicas Uma expansdo instavel
de repeti¢des que muda de tamanho entre pais e
filhos. (Segéo 13.3)

mutagdes indutoras No cancer, refere-se a mu-
tagdes que estdo sujeitas a selegio positiva durante
a tumorigénese, uma vez que auxiliam no desen-
volvimento do cancer. Cf mutagéo passageira.
mutagénese Criagdo de mutagaes, in vitroou in
vivo.

mutagénese in vitro Técnicas para introduzir
uma determinada mudanca de sequéncia deseja-
da no DNA de uma célula, por meio da manipula-
¢ao dos vetores. (Figuras 6.8 € 6.19)

mutagénese insercional Mutagio de um gene
(normalmente aboli¢do da fungio) por meio dain-
ser¢do de uma sequéncia de DNA néo relacionada.
ndo disjuncdo Falha dos cromossomos (cromé-
tides-irmas na mitose ou na meiose II; homélogos
pareados na meiose I} em separarem-se (disjun-
¢d0) na anéfase. A principal causa de anormalida-
des cromoss6micas numeéricas.

nio paramétrico Na andlise de ligagdo, refere-se
a um método como a andlise de pares de irmaos
afetados, a qual ndo depende de um modelo gené-
tico especffico.

niio penetrdncia Situagdo na qual alguém car-
regando um alelo que normalmente causa um
fenétipo dominante ndo apresenta este fenétipo.
Um efeito de outros loci genéticos ou do ambiente.
Uma armadilha para o aconselhamento genético.
(Figura 3.14)

niorecombinante Em uma genealogia, dois loci
s30 ndo recombinantes em um gameta que contém
amesma combinacao de alelos que a pessoa rece-
beu de um de seus pais. (Figura 14.1)

n#o relacionado Em iltima instancia, todos sao
relacionados; essa expressdo é utilizada neste livro
para indicar pessoas que ndo possuem um ances-
tral comum identificdvel nas tiltimas trés ou quatro
geragoes.

navegador gendmico (genome browser) Um
programa que fornece uma interface gréfica para
investigar bancos de dados genémicos.

necrose Morte celular como resultado de dano
externo nao reparével.

nicho de células-tronco As localizagdes espe-
ciais de células-tronco. (Figura 4.18)

NMD (do inglés nonsense-mediated mRNA de-
cay) Um mecanismo celular que degrada molé-
culas de mRNA que contenham um cédon de ter-
minagio prematuro (> 50 nt a montante da tltima
jungio de splicing). (Figura 13.12)

né (1) Nas primeiras fases de desenvolvimento
embriondrio, refere-se a extremidade anterior da
linha primitiva. (Figura 5.12) (2) Em uma 4rvore
filogenética, refere-se ao ponto no qual duas linha-
gens divergem. (Figura 10.24)

nocaute génico A inativagio direcionada de um
gene-alvo em uma célula intacta.

northern blot Uma membrana contendo molé-
culas de RNA que foram fracionadas por tamanho
em uma eletroforese em gel, utilizada como alvo
para um ensaio de hibridizagéo. Utilizada para
detectar a presenca e o tamanho dos transcritos de
um gene de interesse. (Figura 7.11)
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notocorda Uma estrutura flexivel em forma de
haste que nos embrides de mamiferos induz a for-
magdo do sistema nervoso central, (Figura 5.15)
nucleases “dedo-de-zinco” Enzimas sintéticas
que combinam um médulo endonuclease com um
mddulo de ligagdo a uma sequéncia especifica, de
modo a clivar o DNA em uma sequéncia determi-
nada. (Figura 20.13)

nucléolo A posigido, no interior do niicleo, onde
0 RNA ribossomal é transcrito e montado nas su-
bunidades ribossomicas.

nucleosideo  Uma purina ou pirimidina ligada a
um agticar (ribose ou desoxirribose). (Tabela 1.1)
nucleossomo A unidade estrutural bdsica da
cromatina, compreendendo 147 pb de DNA enro-
lados em um octdmero de histonas. (Figura 2.8)
nucleotideo  Um nucleosideo fosfato. A unida-
de basica das constitui¢oes de DNA e RNA. (Ta-
belal.1)

oligogénico Um caractere determinado por um
pequeno nimero de genes atuando em conjunto.
oligonucleotideo adaptador (linker) Um oligo-
nucleotideo dupla-fita que pode ser ligado a uma
molécula de DNA de interesse, tendo sido projeta-
do para conter algumas caracteristicas desejadas
(p. ex., um sitio de restri¢ao favordvel ou um sitio
de ligacao para um primer de PCR).
oligossacarideo Uma molécula consistindo de
poucas unidades de aglicar unidas entre si.
oncogene Um gene envolvido no controle da
proliferagdo celular, o qual, quando desregulado,
pode ajudar na transformagao de uma célula nor-
mal em uma célula tumoral (Tabela 17.1). Original-
mente, a palavra foi utilizada apenas para as for-
mas ativadas do gene, enquanto o gene normal da
célula era chamado de proto-oncogene, mas esta
distincao tem sido amplamente ignorada.
ontologia génica Um vocabuldrio formal con-
trolado para descrever as fungoes dos genes, com
objetivo de auxiliar a referéncia cruzada automa-
tizada.

origem de replicagio Um sitio no DNA onde a
replicagao pode ser iniciada.

ortélogo  Genes ortélogos sio genes presentes
em diversos organismos, os quais se relacionam
por descenderem de um mesmo gene ancestral.
(Figura 10.10)

palindromo Uma sequéncia de DNA como
ATCGAT que permanece idéntica quando lida na
dire¢do 5" — 3’ em ambas as fitas. O reconheci-
mento entre proteina e DNA, como o realizado por
enzimas de restricio, frequentemente se baseia em
sequéncias palindromicas.

par de bases (pb) A unidade de comprimento de
um 4cido nucleico dupla-fita. Ou ainda, mais es-
pecificamente, duas bases puricas ou pirimidicas
em fitas opostas de um dcido nucleico dupla-fita,
unidas entre si por uma ligagao de hidrogénio. (Fi-
gura 1.6)

paradoxo dovalor C A auséncia de uma relagéio
direta entre a quantidade de DNA em uma célula
de um organismo (o valor C) e a complexidade do
organismo. (Tabela 4.2)

pardlogo Um dos genes dentre um conjunto de
genes homologos em uma mesma espécie. (Figu-
ra 10.10)

paramétrico Na andlise de ligagdo, refere-se a
um método como a andlise-padrao de lod score, a
qual requer um modelo genético bem especificado.
paramutacdo Um fendtipo herdado que imita o
resultado de uma mudanga na sequéncia de DNA,
mas no qual a mudanga é apenas epigenética (sem
alteragao na sequéncia de DNA). (Figura 11.24)

pareamento oscilante (wobble pairing) Um
pareamento especial relaxado que acontece entre
0 nucleotideo 3’ de um cédon e o anticédon do
tRNA. (Tabela 1.6)

parentes de terceiro grau Os pais ou filhos dos
parentes em segundo grau de uma pessoa, em ge-
ral os primeiros primos.

parentes em primeiro grau Pais, filhos ou ir-
maos.

parentes em segundo grau  Tios, tias, sobrinhos,
sobrinhas, avés, netos e meio-irmaos.

PCR  verreagdo em cadeia da polimerase.

PCR de tempo real Um processo de PCR no
qual a acumulagio de produto é acompanhada em
tempo real, o que permite quantificagio acurada
da quantidade de molde (template) disponivel.
(Quadro 8.5)

PCR de transcriptase reversa (RT-PCR)  Ampli-
ficagdo indireta de RNA por PCR, fazendo primeiro
uma copia de cDNA utilizando a transcriptase re-
versa.

PCR quantitativa (qPCR) Métodos de PCR que
permitem uma estimativa precisa da quantidade
de molde (template) presente. Métodos confidveis
de qPCR sio baseados em mdquinas de tempo
real. (Quadro 8.5)

penetrancia A frequéncia na qual um genétipo
manifesta-se em um dado fenétipo.

pequenos RNAs de interferéncia (siRNAs) Mo-
léculas dupla-fita de RNA com 21 a 22 nt, as quais
podem reduzir drasticamente a expressio de genes
(RNA de interferéncia). Os siRNAs siio uma impor-
tante ferramenta para o estudo da fung¢do de um
gene. (Quadro 9.6)

pequenos RNAs nucleolares (snoRNAs) Uma
grande familia de pequenas moléculas de RNA
presentes no niicleo que agem como guias na mo-
dificagao de bases especificas em outras moléculas
de RNA, especialmente em RNAs ribossomais.
perda de heterozigosidade (ou LOH, do inglés
loss of heterozygosity) Homozigosidade ou he-
mizigosidade em um tumor, ou célula somatica,
quando o gendtipo constitutivo ¢ heterozigoto.
Prova de mudanga genética. (Figuras 17.9 e 17.10)
perfilde DNA Utilizagdo de gendtipos em uma
série de loci polimdrficos para identificar uma
pessoa, geralmente para fins legais ou forenses.
(Se¢do 18.6)

pintura cromossomica Marcagao fluorescente
de um cromossomo pelo procedimento de FISH,
no qual a sonda é um coquetel de virias sequén-
cias de DNA distintas pertencentes aquele cromos-
somo em estudo. (Figuras 2.16,2.18 e 17.17)
pirimidinas Bases nitrogenadas contendo
uma estrutura quimica especifica com um tinico
anel. Citosina, timina e uracila sdo pirimidinas.
(Figura 1.2)

pirossequenciamento Uma técnica para o se-
quenciamento de poucos nucleotideos a partir de
um ponto de partida definido. (Figura 8.8)

pitch De uma espiral, refere-se a distincia ocu-
pada por um tinico giro, a qual é de 3,4 nm na du-
pla-hélice padriao de DNA B.

placa neural Em um embrido, refere-se ao pre-
cursor do tubo neural. (Figura 5.18)

plasmideo Uma pequena molécula de DNA cir-
cular que pode replicar independentemente na
célula. Plasmideos modificados sdo amplamente
utilizados como vetores de clonagem.

pleiotropia A situagdo comum na qual a varia-
¢ao em um gene afeta varios aspectos diferentes
no fendtipo.

ploidia O nimero de conjuntos completos de
cromossomos em uma célula. Uma célula pode ser
haploide, diploide, triploide ou poliploide.
polaridade celular Assimetria de uma célula.
Em embrices, células assimétricas frequente-
mente dividem-se para formar células-filhas que
seguem caminhos distintos no desenvolvimento.
(Quadro 4.3)

poliadenilagio Adigao da cauda poli(A) 4 extre-
midade 3" de um mRNA. (Figura 1.21)

poligénico Um caractere determinado pela agao
em conjunto de vérios loci génicos, A teoria poli-
génica matemdtica (Segao 3.4) assume que existem
varios loci, cada um com um pequeno efeito.
polimorfismo Estritamente, refere-se a existén-
cia de duas ou mais variantes (alelos, fenétipos,
variantes de sequéncia, variantes de estrutura cro-
mossdmica) em frequéncias significativas na po-
pulacdo. Defini¢oes mais flexiveis empregadas pe-
los geneticistas moleculares incluem (1) qualquer
variante de sequéncia apresentando frequéncia
superior a 1% em uma populagao e (2) qualquer
variante de sequéncia nao patogénica, indepen-
dentemente da frequéncia. (Segio 13.1)
polimorfismo de nucleotideo tinico (ou SNP, do
inglés single nucleotide polymorphism) Uma
posicdo no genoma na qual dois ou, as vezes, trés
nucleotideos alternativos sdo comuns na popula-
¢ao. Pode ser patogénico ou neutro. O banco de
dados dbSNP lista os SNPs humanos, incluindo
também algumas variantes patogénicas raras e
algumas variantes que envolvem dois ou mais nu-
cleotideos contiguos.

polimorfismo de repeti¢cdes curtas em tandem
(STR) Um microssatélite polimérfico.
polimorfismo de sitio de restrigiio (ou RSP, do
inglés restriction site polymorphism) ver poli-
morfismo do tamanho de fragmento gerado por
enzima de restrigéo.

polimorfismo do tamanho de fragmento gerado
por enzima de restri¢do (ou RFLP, do inglés res-
triction fragment length polymorphism) Um
polimorfismo de DNA que cria ou elimina uma
sequéncia de reconhecimento para uma endonu-
clease de restri¢ao. Quando o DNA ¢ digerido com
a enzima em questio, o tamanho dos fragmentos
diferird, dependendo da presenga ou da auséncia
do sitio de restrigao. (Figuras 8.14 ¢ 13.1C)
polipeptideo  Um conjunto de aminodcidos uni-
dos por ligagoes peptidicas (Figura 1.3). As protei-
nas podem consistir de uma ou mais cadeias poli-
peptidicas.

polylinker Em um vetor de clonagem, refere-se a
uma sequéncia curta contendo sitios de reconheci-
mento para varias enzimas de restrigao diferentes,
o que auxilia na produgio de moléculas recombi-
nantes. (Figura 6.4)

ponte dissulfeto Em proteinas, refere-se a uma
ligagao intramolecular ou intermolecular entre os
grupos SH de dois residuos de cisteina. Pontes dis-
sulfeto sio importantes para manter o dobramento
tridimensional das proteinas. (Figura 1.29)

ponto de checagem (checkpoint) Os pontos
de checagem previnem o progresso ao longo do
ciclo celular a menos que o genoma e a célula es-
tejam em condigoes adequadas para continuar.
(Figura 17.13)

poténcia Em uma célula, refere-se ao potencial
para divisdo em diferentes tipos celulares. As célu-
las podem ser totipotentes, pluripotentes ou com-
prometidas com um destino.

primer Um oligonucleotideo curto, frequen-
temente com 15 a 20 bases de comprimento, que
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forma pares de bases especificamente com uma
sequéncia-alvo, para permitir que uma polimerase
inicie a sintese da fita complementar.

probando (propositus) A pessoa por meio da
qual uma familia foi verificada.

procariotos Microrganismos unicelulares (bac-
téria ou arqueia) que ndo possuem um niicleo deli-
mitado por membrana.

processamento do RNA O processo necessirio
para converter um transcrito primdrio em um RNA
maduro - capeamento, splicing e poliadenilagio.
prometafase Na préfase tardia da mitose, refere-
-se & etapa em que 0s Cromossomos estio bem
separados mas ainda ndo alcangaram a maxima
compactagdo; o estagio ideal para a andlise citoge-
nética normal. (Figura 2.15)

promotor Uma combinagio de elementos cur-
tos de sequéncia, normalmente apenas a montan-
te de um gene, aos quais a RNA-polimerase se liga
para iniciar a transcri¢ao do gene. (Figura 11.1)
propositus  ver probando.

proteina  Uma molécula consistinde de um ou
mais polipeptideos enovelados em uma estrutura
tridimensional especifica.

proteina de fusdo O produto de um gene fusio-
nado, natural ou projetado: uma cadeia polipep-
tidica tinica contendo sequéncias de aminodcido
que sio normalmente parte de dois ou mais poli-
peptideos independentes. (Figuras 6.12 e 17.6)
proteina recombinante Proteinas produzidas
em sistemas de clonagem de expressio. Embora o
vetor seja recombinante, a proteina na verdade néo
é recombinante.

proteinas de ligacdo a fita simples Uma pro-
teina que liga e estabiliza DNA fita simples. Impor-
tante na recombinagdo e no reparo de DNA.
proteinas do complexo principal de histocompa-
tibilidade (ou MHC proteins, do inglés major his-
tocompatibility complex) Proteinas codificadas
pelas regioes de classe I e classe Il do MHC, as quais
atuam no reconhecimento a antigenos por meio da
ligagdo a fragmentos de antigenos e apresentagao
destes na superficie das células. (Quadro 4.4)
proteoma A totalidade das proteinas em uma cé-
lula ou organismo. (Figura 12.6)

proto-oncogenes Genes celulares normais cuja
fungdo é promover a proliferagio celular, e nos
quais os tumores podem conter mutagdes ativa-
doras.

proximal Refere-se a uma localiza¢ao cromosso-
mica comparativamente préxima ao centromero.
pseudogene Uma sequéncia de DNA que apre-
senta um grau elevado de homologia de sequéncia
com um gene funcional nao alélico, mas que é nao
funcional. (Quadro 9.2)

purinas Bases nitrogenadas apresentando uma
estrutura quimica especifica com dois anéis. Ade-
nina e guanina sdo purinas. (Figura 1.2)

gPCR ver PCR quantitativa.

quiasma A manifestagio fisica da recombinagao
meidtica, conforme visto sob o microscapio. (Figu-
ra 14.4)

quimera (1) Um organismo derivado de mais de
um zigoto. (Figura 3.23) (2) Um gene quimérico é
um gene criado quando um rearranjo cromosso-
mico aproxima partes de dois genes distintos para
criar um novo gene funcional - um evento frequen-
te em tumores. (Figura 17.6)

rastreamento genético Seguir um gene asso-
ciado a uma doenga ao longo de uma genealogia
por meio de marcadores ligados, em vez de usar
de testes diretos para a mudanga patogénica.
(Quadro 18.1)

raziio de chances (Odds ratio) Em estudos de
caso-controle, refere-se 4 chance relativa de uma
pessoa, com ou sem o fator em estudo, ser um caso.
(Quadro 19.3)

razio derisco (A) Em estudos familiares, refere-
-se ao risco relativo de doenga em um parente de
uma pessoa afetada, comparado a um membro da
populagio geral. (Secédo 15.1)

raziio de segregagio A propor¢io de descen-
dentes que herda um determinado gene ou carac-
tere de um parente. (Segéo 15.2)

raziio K,/K, Um indicador do efeito da selegao
sobre uma sequéncia génica: a razdo de trocas de
codons ndo sindnimos para sinénimos, na compa-
ragdo entre dois organismos. (Quadro 10.5)
reacio em cadeia da polimerase (ou PCR, do
inglés polymerase chain reaction) A técnica pa-
drio utilizada para amplificar sequéncias curtas de
DNA. (Figura 6.16 e Quadro 6.2)

recessivo  Um caractere é recessivo caso se mani-
feste apenas no homozigoto.

recombinagiio homdéloga niio alélica (ou NAHR,
do inglés non-allelic homologous recombina-
tion) Recombinagio entre repeticoes de DNA
nio alinhadas, podendo ser no mesmo cromos-
s50mo, em crométides-irmas ou em cromossomos
homoélogos. A NAHR gera delegoes recorrentes,
duplicagées ou inversoes. (Figura 13.20)
recombinante Na andlise de ligacao, refere-se a
um gameta que contém uma combinagio de alelos
diferente da combinagdo que os pais herdaram de
seus pais. (Figura 14.1)

redundéncia genética Sobreposicao parcial ou
total da fungdo de genes em mais de um locus, de
modo que mutagdes de perda de fungio em um lo-
cus nao causam a perda de fungio global.

regido controladora de locus (ou LCR, do inglés
locus control region) Um trecho de DNA con-
tendo elementos regulatérios que controlam a ex-
pressdo dos genes em um grupamento génico que
pode estar localizado a dezenas de quilobases de
distancia, (Figura 11.7)

regido de organizagio nucleolar (ou NOR, do
inglés nucleolar organizer region) Os satélites
dos cromossomos humanos 13, 14, 15, 21 e 22. As
NORs contém arranjos de genes de RNA ribosso-
mal e podem ser seletivamente marcadas com
prata. Cada NOR forma um nucléolo na teléfase
da divisdo celular; o fuso do nucléolo na interfase.
regido nio traduzida (5" UTR, 3" UTR, do inglés
untranslated region) Regioes na extremidade
5' do mRNA, anteriores ao cédon AUG de inicio
da tradugio, ou na extremidade 3', posteriores ao
c6don de parada UAG, UAA ou UGA. (Figura 1.23)
regido pseudoautossémica principal Uma re-
gidao homdéloga com 2,6 Mb nas extremidades de
Xp e Yp. Estas sequéncias pareiam durante a meio-
se masculina e apresentam uma recombinagio
obrigatéria.

regides pseudoautossomicas (ou PAR, do inglés
pseudoautosomal regions) Regioes nas extre-
midades dos cromossomos X e Y, contendo genes
homélogos X-Y (Figuras 10.17 e 10.18). Em fungao
da recombinagao X-Y, alelos nessas regioes apre-
sentam um moedo de heranga aparentemente au-
tossdmico. (Figura 3.9)

regra de Watson-Crick Descreve o pareamento
normal de bases em um dcido nucleico de dupla-
-fita: Acom T (ouU); G com C.

regra GT-AG Diz que praticamente todos os in-
trons humanos iniciam com GT (GU no RNA) e ter-
minam com AG. Alguns poucos seguem uma regra
AT-AC e utilizam um spliceossomo diferente.

regressio & média Fenomeno pelo qual pais
com valores extremos de caracteres quantitativos
possuem, em média, criangas com valores menos
extremos. Esse ¢ um fenémeno puramente esta-
tistico, ndo apresentando qualquer relagao com a
questio de um caractere ser ou ndo ser determina-
do geneticamente. (Se¢io 3.4)

reparo de DNA A corregio de lesdes no DNA,
causadas por erros durante a replicagdo ou por
agentes externos, como radiagoes ou agentes qui-
micos.

replicagiio do DNA O processo de duplicagéo da
molécula de DNA, gerando duas moléculas-filhas
idénticas.

replicar Fazer uma copia exata.

replicon Qualquer dcido nucleico que é capaz
de autorreplicagdo. Muitos vetores de clonagem
utilizam replicons extracromossdomicos (como no
caso dos plasmideos), enquanto outros utilizam
replicons cromossomicos. Este tlltimo caso pode
tanto ocorrer de forma direta (como no caso dos
vetores de cromossomo artificial de levedura),
como indireta (permitindo a integragio no DNA
cromossomico).

reprogramagiio nuclear Mudangas epigenéti-
cas em larga escala para converter o padrao de ex-
pressio génica de uma célula em um padrio tipico
de outro estado ou outro tipo celular.

restri¢io ao MHC (do inglés major histocom-
patibility complex) O processo que restringe o
reconhecimento de antigenos nao proprios pelas
células T, a fragmentos que sdo associados a mo-
léculas de MHC na superficie de uma célula apre-
sentadora de antigenos.

reticulo endoplasmdtico Uma rede de mem-
branas no citoplasma das células, formando um
compartimento onde sao produzidas proteinas
secretadas e de membrana.

retrogene Um gene funcional que parece ser
derivado de um RNA reversamente transcrito. (Ta-
bela 9.8)

retrovirus  Um virus de RNA com uma fungio de
transcriptase reversa, permitindo que o genoma
de RNA seja copiado em um cDNA antes da inte-
gragiio nos cromossomos da célula hospedeira.
(Figura 17.3)

revisiio (proafreading) Um mecanismo enzimd-
tico por meio do qual erros de replicagio sdo iden-
tificados e corrigidos.

ribonuclease Uma enzima que digere RNA.
ribossomo O grande complexo citoplasmitico de
proteina-RNA, no qual polipeptideos sao montados
utilizando informagio de um RNA mensageiro.
risco atribuivel & populagio (ou PAR, do inglés
population attributable risk) Na epidemiolo-
gia, refere-se a contribuigio de um fator em par-
ticular, ou conjunto de fatores, sobre a incidéncia
global da condigéo. Pode ser utilizado para medir
quanto da suscetibilidade global a uma doenca
pode ser explicada pelos fatores identificados até
entdo. (Segdo 19.4)

risco relativo  Na epidemiologia, refere-se ao ris-
co relativo de desenvolvimento de uma condigao
em pessoas que possuem ou nio possuem um fa-
tor de suscetibilidade.

riscos empiricos Riscos calculados diretamente
a partir de levantamento de dados em vez de teoria
genética. O aconselhamento genético para a maio-
ria das condigdes ndo mendelianas é baseado em
riscos empiricos. (Se¢ao 3.4)

RNA antissenso Um transcrito complementar a
um mRNA normal. Os RNAs antissenso de ocor-
réncia natural, feitos a partir da fita codificadora
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(e ndo da fita molde) de um gene, sdo importantes
reguladores da expressao génica.

RNA codificante O RNA mensageiro que codifi-
ca uma protefna.

RNA de interferéncia (RNAi) O uso de siRNAs
para realizar o knockdown da expressao de genes
especificos (mas dificilmente causar a completa
abolicdo da expressao). Uma ferramenta poderosa
para estudar a fungéo génica. (Quadro 9.6)

RNA mensageiro (mRNA) Um transcrito génico
processado que carrega até o ribossomo a informa-
¢ao para a tradugio de uma proteina.

RNA ndo codificante (ncRNA) O RNA que nao
contém a informacéao genética para uma protefna.
Os RNAs néo codificantes possuem vdrias fungoes
distintas nas células. (Tabela 9.9)
RNA-polimerase Uma enzima que pode adi-
cionar ribonucleotideos a extremidade 3’ de uma
cadeia de RNA. A maioria das RNA-polimerases
utiliza um molde de DNA, porém algumas utilizam
molde de RNA e, portanto, sintetizam RNA dupla-
-fita. (Tabela 1.5)

robozima Uma molécula natural ou sintética de
RNA catalitico.

RT-PCR ver PCR de transcriptase reversa.

SAGE (do inglés serial analysis of gene expression)
Um método de determinagio do perfil de expres-
sdo baseado em sequenciamento. (Quadro 11.1)
salto cromossdémico (chromosome jum-
ping) Uma técnica obsoleta utilizada para obter
clones de uma localizagdo cromossomica a certa
distancia (geralmente 100 kb) do clone previamen-
teisolado. (Figura 16.19)

satélite (cromossomo) Pequenas quantidades
de DNA por vezes visualizadas nas extremidades
dos bragos curtos dos cromossomos acrocéntricos
(13, 14,15,21 e 22).

satélite (DNA) Originalmente descrevia uma
fragdo do DNA que forma bandas secundarias se-
paradas na centrifugacao por gradiente de concen-
tragdo, em func¢do de sua composigio incomum de
bases. O DNA € composto por arranjos muito gran-
des de sequéncias de DNA repetidas em tandem.
segmentos cromossémicos ancestrais compar-
tilhados Segmentos cromossdomicos comparti-
lhados entre pessoas aparentemente nio relacio-
nadas, herdados de um distante ancestral comum
desconhecido. (Figuras 14.14 e 15.6)

segregaciio (1) A distribui¢do de sequéncias alé-
licas entre células-filhas na meiose. Diz-se que se-
quéncias alélicas segregam, enquanto sequéncias
ndo alélicas distribuem-se. (2) Na anélise de ge-
nealogia, refere-se a possibilidade de uma crianga
herdar um fenétipo de um parente.

segundo mensageiro Moléculas de sinalizagiao
intracelulares que transmitem sinais de recepto-
res na superficie da célula para alvos a jusante.
(Tabela 4.4)

selecédo clonal e expansdo O processo respon-
sdvel pela meméria imunolégica. A ligagio de
um antigeno a uma célula B ou T estimula a mul-
tiplicagdo desta célula, gerando células clones
que respondem ao mesmo antigeno. No entanto,
clones que respondem a antfgenos préprios sio
eliminados.

selegio positiva Selegdo favordvel a um genéti-
po em particular.

selegdo purificadora (selecéio negativa) Sele-
¢io contra genétipos desfavoraveis.

selegiio tinica Coleta de um pequeno conjunto
de familias em uma populaggo por meio da coleta
de casos consecutivos com a condigiio em estudo.
Familias com dois casos afetados apresentario o

dobro de chances de aparecerem na coleta do que
aquelas com apenas um caso afetado, enquanto
familias com trés casos terdo o triplo de chances.
Isso introduz um viés especffico na epidemiologia
da amostra comparada com a populag¢do geral, o
qual requer um tratamento estatistico apropriado.
(Quadro 3.4)

semiconservativo Nareplicagio do DNA, refere-
-se ao fato de que cada dupla-fita filha contém uma
fita parental e uma recém-sintetizada. (Figura 1.10)
semidescontinuo Nareplicagio do DNA, refere-
-se ao fato de que uma fita recém-sintetizada preci-
sa ser produzida em pequenos pedagos (fragmen-
tos de Okazaki), pois a DNA-polimerase s pode
estender cadeias na dire¢do 5' — 3'. (Figura 1.11)
sensibilidade Em um teste, refere-se a propor-
¢ao de todos os verdadeiros-positivos que ele é
capaz de detectar.

sequéncia consenso Uma representacio dos
principais elementos compartilhados em uma fa-
milia de sequéncias de DNA funcionalmente rela-
cionadas.

sequénciaconservada Uma sequéncia (de DNA
ou as vezes de proteina) idéntica ou notavelmente
similar em uma gama de organismos.

sequéncia expressa marcada (do inglés expres-
sed sequence tag) Sequéncias parciais curtas
de cDNAs que podem ser utilizadas para acompa-
nhar a expressdo génica ou para isolar um cDNA
completo.

sequéncia-lider Uma sequéncia com cerca de
12 aminoécidos localizada na extremidade N-ter-
minal de algumas proteinas, a qual serve como um
sinal definindo a localizagio para qual a protefna
deve ser transportada. Sequéncias-l{der sdo geral-
mente removidas apds a conclusio do processo de
direcionamento.

sequéncia ultraconservada Sequéncias gend-
micas com comprimento > 260 pb, que sdo 100%
conservadas entre os genomas de humanos, ratos e
camundongos. Elas provavelmente s&o importan-
tes elementos regulatdrios.

sequenciamento com bissulfitoe Um método
para identificar citosinas metiladas em uma amos-
tra de DNA. O bissulfito de sGdio converte citosinas
ndo metiladas, mas nao as citosinas metiladas, em
uracila. Quando o produto é sequenciado, citosi-
nas que foram originalmente metiladas ainda sio
lidas como citocinas, mas aquelas que ndo foram
metiladas sdo lidas como timina. (Quadro 11.4)
sequenciamento de Sanger (método dideoxi)
O método-padrio para o sequenciamento de DNA,
desenvolvido por Fred Sanger, que utiliza dideoxi-
nucleotideos terminadores de cadeia. (Figura 8.6)
sequenciamento por shotgun O sequenciamen-
to de um genoma por meio do sequenciamento em
massa de fragmentos aleatérios, seguido do uso de
computadores para montar a grande quantidade
de leituras curtas (reads) em uma sequéncia final
global. Funciona bem para genomas simples, mas
amontagem é dificil para genomas maiores e com
muito DNA repetitivo, como o0 humano.
silenciador Combinagio de curtos elementos de
sequéncia no DNA que suprimem a transcrigzo de
um gene.

similaridade de sequéncia Uma medida mais
flexivel de identidade de sequéncia, a qual consi-
dera substitui¢oes sindnimas de c6dons no DNA e
trocas conservadas de aminoécidos nas proteinas.
sinapse Uma associagio funcional préxima en-
tre dois parceiros, como os cromossomos homélo-
gos na préfase I da meiose (Figura 2.6) ou os neurd-
nios no sistema nervoso. (Figura 4.13)

sindrome de aneuploidia segmentar Uma sin-
drome causada pela delegéo ou duplicagdo de um
segmento cromossémico. (Tabela 13.2)

sindrome do gene contiguo Uma sfndrome que
é o resultado de uma delegdo que inativa dois ou
mais genes contiguos, cada um contribuindo para
o fenétipo. (Tabela 13.2)

SINE (do inglés short interspersed nuclear ele-
ment) Uma classe de familias de sequéncias de
DNA moderadamente ou até altamente repetitiva,
dentre as quais a mais conhecida é a familia de ele-
mentos repetidos Alu. (Figuras 9.20 € 9.21)
sinénimos Dois cédons sao sindnimos quando
especificam o mesmo aminoécido.

sintenia Dois loci sdo sinténicos caso se encon-
trem no mesmo cromossomo. Loci sinténicos nao
sdo necessariamente ligados: loci suficientemente
distantes em um mesmo Cromossomo segregam
ao acaso, com 50% de recombinagao.

sisterna biotina-estreptavidina Ferramenta uti-
lizada para o isolamento de moléculas marcadas. A
proteina bacteriana estreptavidina liga-se a vitami-
na B biotina com uma afinidade excepcionalmente
elevada. Moléculas biotiniladas podem ser isola-
das utilizando-se esferas magnéticas recobertas
com estreptavidina.

sistema complemento Um sistema de proteinas
do soro ativadas por complexos antigeno-anticor-
po ou por microrganismos. (Figura 4.20)

sistema imune adaptativo O sistema imune dos
vertebrados que cria meméria imunolégica.
sistema imune inato Sistema de resposta nao
especifica contra um patdgeno, utilizando as de-
fesas naturais do organismo. Cf. sistema imune
adaptativo.

sitio criptico de splicing Uma sequéncia no pré-
-mRNA com certa homologia a um sftio de splicing.
Sitios cripticos de splicing podem ser utilizados
como sitios de splicing quando esse é perturbado
ou ap6s uma mutacao de troca de base que au-
mente a semelhanga com um sitio de splicing nor-
mal. (Figura 13.13)

sitio de bifurcacdio No processamento do
mRNA, refere-se a uma sequéncia nio muito bem
definida (consenso YNCTRAY; R = purina, Y =
pirimidina, N = qualquer nucleotideo), localiza-
da entre 10 e 50 bases a montante do aceptor de
splicing, contendo a adenosina na qual é formado
um intermedidrio de splicing em forma de lago.
(Figura 1.17)

sitio de sequéncia-alvo (ou STS, do inglés se-
quence-tagged site) Qualquer trecho tinico de
DNA para o qual um ensaio especifico de PCR foi
projetado, de modo que qualquer amostra de DNA
possa ser facilmente testada quanto a sua presenga
ou auséncia. {(Quadro 8.1)

sitlo frdgil Localizages cromossdémicas nas
quais, sob condigdes especiais de cultivo, a cro-
matina dos cromossomos metafdsicos aparece nao
compactada. Sao0 em sua maioria variantes nio
patogénicas presentes em frequéncias variadas em
individuos sauddveis, mas algumas poucas sdo pa-
togénicas. (Figura 13.5)

sitios hipersensiveis & DNase (ou DHSs, do inglés
DNase-hypersensitive sites) Regioes de cromati-
na que sao rapidamente digeridas por DNase I, em
fungao de o DNA estar relativamente exposto e nio
estar fortemente empacotado em nucleossomos.
Acredita-se que marcam importantes sequéncias
de controle de longa disténcia. (Segdo 11.2)

SNP ver polimorfismo de nucleotfdeo tinico.
SNPs-alvo Polimorfismos de nucleotideo tinico
selecionados pois o genétipo combinado de um
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pequeno grupo destes SNPs-alvo serve para iden-
tificar blocos haplotipicos, tornando desneces-
séria a genotipagem de todos os SNPs no bloco.
(Figura 15.7)

somatopleura Em um embriéo, refere-se ao me-
soderma somético. (Figura 5.16)

somitos Blocos pareados de mesoderma seg-
mentar que estabelecerdo a organizag¢do segmen-
tar do corpo, ao originar a maior parte do esqueleto
axial (incluindo a coluna vertebral), os musculos
estriados (voluntérios) e parte da derme da pele.
(Figura 5.16)

sonda Um fragmento conhecido de DNA ou
RNA (ou uma colegzo de tais fragmentos) utiliza-
da em ensaios de hibridizagao, visando a identi-
ficar sequéncias de DNA ou RNA proximamente
relacionadas em uma mistura de 4cidos nucleicos
complexa e pouco compreendida. Em ensaios pa-
drio de hibridizagdo, a sonda é marcada, mas em
ensaios de hibridizagio reversa o alvo é marcado.
Southern blot Transferéncia de fragmentos de
DNA de um gel de eletroforese para uma membra-
na de ndilon ou nitrocelulose (filtro), na prepara-
¢do para um ensaio de hibridizagio. (Figura 7.10)
spliceossomo O grande complexo de ribonu-
cleoproteinas que realiza o splicing de transcritos
primdrios para remogéo dos fntrons.

splicing Remogdo dos fntrons de um transcrito
primério de RNA e subsequente unido dos éxons.
(Figuras 1.16 ¢ 1.18)

splicingde RNA  ver splicing.

SSCP (do inglés single strand conformation poly-
morphism) Um método utilizado para rastrear
variantes de sequéncia em pequenos fragmentos
de DNA (até 200 pb) comparativamente a uma
amostra-controle. (Figura 18.2)
subfuncionaliza¢iio A especializagdo indepen-
dente das duas cépias génicas formadas pela du-
plicagdo génica. (Figura 10.11)

substitui¢iio conservada Em uma protefna, re-
fere-se 2 substitui¢do de um aminoé4cido por outro
quimicamente semelhante.

substituicdes ndo sinénimas Mudangas em
uma sequéncia codificadora que causam a subs-
tituigio de um aminoécido do produto génico por
um aminoécido distinto. (Segdo 13.3)

sulco maior Na dupla-hélice de DNA, refere-se
ao maior dos dois sulcos que se estendem ao lon-
go da molécula. Muitas protefnas que ligam DNA
reconhecem caracteristicas especificas de sequén-
cias do sulco maior.

superenrolamento Enrolamento de uma fita
que ja se encontra enrolada.

superfamflia génica Um conjunto de miiltiplos
genes e famflias génicas que apresenta sinais de
relagdes funcionais e estruturais distantes - por
exemplo, a superfamflia das imunoglobulinas e
dos receptores associados a proteina G.

TATAbox Umasequéncia curta, TATAAA ouuma
variante pré6xima, que ¢ parte do promotor de mui-
tos genes transcritos pela RNA-polimerase II de
uma forma tecido-especffica ou estédgio-especffica.
tixon Um grupo filogenético. (Figura 10.22)
tecido Um conjunto de células contiguas e fun-
cionalmente relacionadas.

técnica Cre-loxP Uma técnica que permite um
nocaute tecido-especifico ou estdgio-especifico
em um animal intacto. (Figura 20.11)

tecnologia antissenso Inibicéo experimental da
expressdo de um gene pelo uso de um RNA, um
oligonucleotfdeo ou um derivado de morfolinos
complementar ao mRNA do gene.

temperatura de anelamento (ou T,,, do inglés mel-
ting temperature) Na desnaturagio do DNA du-
pla-fita, refere-se 4 temperatura do ponto médio na
transigio entre dupla-fita e fita simples. (Tabela 7.1)
terapiagénica Tratamento de doengas por meio
de modificagdes genéticas. Pode envolver a adigio
de uma cépia funcional de um gene que perdeu
suas funges, a inibi¢do de um gene apresentando
um ganho patoldgico ou, de modo mais abrangen-
te, a substituigdo de um gene defeituoso.

teste ARMS (do inglés amplification refractory
mutation system) Uma PCR alelo-especffica.
(Figuras 6.17 e 18.8)

teste de complementagdo Um cruzamento ou
um experimento de cultura celular para estabele-
cer a relagdo entre duas mutagoes recessivas, por
meio da verificagdo do fenétipo de um organismo
(ou célula) que herda uma das mutagoes de cada
um dos pais (ou de cada uma das células doado-
ras). Caso as mutagdes sejam alélicas, o fenétipo
serd mutado; caso contrdrio, serd selvagem. (Figu-
ras3.9e3.12)

teste de desequilfbrio de transmiss@o (ou TDT,
do inglés transmission disequilibrium test) Um
teste estatistico de associagao alélica. (Quadro 15.3)
T, vertemperatura de anelamento.
topoisomerase Uma enzima que pode desen-
rolar o DNA, relaxar o enrolamento ou inclusive
passar uma dupla-hélice de DNA por outra, rea-
lizando cortes temporérios e depois religando as
extremidades.

totipotente  Uma célula capaz de originar todos
os tipos celulares de um organismo.

trago Um caractere ou fendtipo.

transcriptase reversa Uma enzima, geralmen-
te de origem viral, que faz c6pias de DNA de um
molde de RNA; uma DNA-polimerase dependente
de RNA,

transcriptoma O conjunto total de diferentes
transcritos de RNA em uma célula ou tecido. Cf.
genoma, proteoma.

transcrito primdrio O RNA produto da trans-
cri¢ao de um gene pela RNA-polimerase, antes do
splicing. O transcrito primério de um gene ainda
contém todos os éxons e introns.

transdugiio (1) Transmissio de um sinal de um
receptor na superficie celular para um alvo intrace-
lular. (2) Utilizagdo de virus recombinantes para
intreduzir DNA ex6geno em uma célula.
transfec¢io Introdugio direta de uma molécula
de DNA exdgeno em uma célula, sem a utilizagao
de um vetor.

transferéncia cromossémica mediada por mi-
crocélulas Uma técnica para introduzir um cro-
mossomo selecionado em uma célula mutante,
para verificar a possibilidade de corrigir o fenétipo
mutante, (Figura 16.22)

transferéncia nuclear de células somdticas
(ou SCNT, do inglés somatic cell nuclear trans-
Jer) Uma manipulagio experimental na qual o
nticleo de um 6vulo nao fertilizado é removido e
substitufdo pelo niicleo de uma célula somética de
outro animal. A técnica utilizada para produzir a
ovelha Dolly. (Figura 20.4)

transformacéio De uma célula. (1) Internaliza-
¢do, por uma bactéria competente, de um DNA nu
com elevado peso molecular a partir do ambiente.
(2) Alterag@o das propriedades de crescimento de
uma célula eucari6tica normal, sendo um passo no
sentido da evolugéo para uma célula tumoral.
transgene Um gene ex6geno que foi transfecta-
do em células de animais ou plantas. Ele pode es-
tar presente em alguns tecidos (como em terapias

génicas humanas) ou em todos os tecidos (como
na engenharia de linhagem germinativa, p. ex., em
camundongo). Os transgenes intreduzidos podem
ser epissomais e expressos transientemente ou
podem ser integrados em cromossomos da célula
hospedeira.

translocagio Transferéncia de regides cromos-
sbmicas entre cromossomos ndo homélogos. (Fi-
gura 2.23)

transposons Um elemento genético mével. (Fi-
guras 9.20 e 9.21)

triplete (trinca) Trés nucleot{deos consecutivos.
trofoblasto (ou trofectoderma) Camada exter-
na de células polarizadas no blastocisto, as quais
irdo formar o cérion, 0 componente embrionério
da placenta.

tropismo A especificidade de um virus por um
determinado tipo celular, parcialmente determi-
nada pela interagdo entre estruturas da superficie
viral e receptores presentes na superficie celular.
tuboneural Em embries de vertebrados, refere-
-se a um tubo de ectoderma que formardé o cérebro
e amedula espinal. (Figura 5.18)

vantagem do heterozigoto Situagdo na qual um
heterozigoto para uma mutagdo apresenta van-
tagem reprodutiva sobre ambos os homozigotos.
As vezes chamada de superdominéncia. A vanta-
gem do heterozigoto é uma das razées pelas quais
doengas recessivas graves permanecem comuns.
(Quadro 3.7)

variagdio no nimero de cépias (ou CNV, do in-
glés copy number variation) Varia¢do entre
individuos quanto ao mimero de cépias de uma
sequéncia particular de DNA nos seus genomas.
(Secdo 13.1)

variante nio classificada Uma mudanga na se-
quéncia de DNA observada em testes diagnésticos,
a qual o laboratério é incapaz de decidir se é ou
nao patogénica.

vetor Um 4cido nucleico capaz de replicar e
manter a si préprio em uma célula hospedeira,
podendo ser utilizado para conferir propriedades
similares a qualquer sequéncia que seja covalente-
mente ligada a ele. (Tabela 6.2)

vetor fagomfdeo Um vetor contendo sequéncias
derivadas de fagos e de plasmideos, o qual permite
que insertos de vérias quilobases sejam clonados
em E. coli e depois liberados na forma de fita sim-
ples de DNA, pronta para o sequenciamento. (Fi-
gura 6.10)

viés de verificagio Proporgdes distorcidas de
fenétipos em um conjunto de dados, causadas
pela forma pela qual os casos foram coletados.
(Segdo 3.2)

western blot Um procedimento andlogo ao Sou-
thern blot, mas envolvendo protefnas separadas
por tamanho e carga em um gel de eletroforese,
transferidas para uma membrana e detectadas
utilizando-se anticorpos ou corantes. (Figura 8.21)
YAC ver cromossomo artificial de levedura.
zigoto O 6vulo fertilizado.

zona de atividade polarizante (ou ZPA, do inglés
zone of polarazing activity) Durante o desen-
volvimento dos membros, células da ZPA secretam
um morfégeno que controla o padrio de digitos.
(Figura 5.6)

zona pehicida Uma camada de glicoproteinas
que envolve um évulo nao fertilizado e age como
barreira para a fertilizagao.

zooblot Um Southern blot contendo amostras de
DNA de um conjunto de diferentes espécies, utili-
zado para buscar sequéncias conservadas.



