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Mutações

• Causas:
– Radiações e.g. UV

– Química e.g. Fumaça de sigarro

– Espontaneas

• Tipos:
– Em células somáticas, pode levar a cancer.

– Em células germinativas, pode levar a traços novos na 
progênie.



Sapo de oito pernas



Dedos extra - hexadactilia



Dedos extra - hexadactilia



Pernas X antenas



Trevo de quatro folhas



Gato com um olho azul e outro verde



Segmento extra



Mutações somaticas X 
germinativas



Mutações

• Uma mudança em uma célula que altera suas 
características.

• Geralmente uma mudança na sequência gênica:

         …AACTAGGGACATTTACG…

         …AACTAGGGCAATTTACG…

Também pode ser uma perda de gene.



Pequenas mudanças no genoma.



Tipos de alterações



Strand slippage
Produzindo inserções e deleções



Substituição de bases.
Transições e transverções



Substituição de base



Tipos de mutações



Supressor intragênico



Supressor intragênico



Mutações espontâneas



Pareamento de bases



Pareamento de bases.
Wobble





















Estudando mutações estruturais em cromossomos:

Cromossomos politênicos

• Ocorre em insetos (e.g., Drosophila).

• Agrupados de cromatina resultam de ciclos repetidos de replicação 
sem divisão celular.

• Cromossomos homólogos duplicados permanecem fortemente 
ligados pelo centrômero.

• Cromátides são facilmente visíveis ao microscópio e padrão de 
bandeamento corresponde a ~30 kb do DNA.



mutações estruturais em cromossomos - deleções:

• Inicia com a quebra do cromossomo.

• Induzida por calor, radiação, vírus, produtos químicos, elementos de 
transposição e erros de recombinação.

• Não há reversão, o DNA é perdido.

• Efeitos citológicos de grandes deleções é visível em cromossomos 
politênicos.



mutações estruturais em cromossomos – efeito de deleções:

• Deleção de um alelo de um homozigoto selvagem  normal.

• Deleção de um alelo de um heterozigoto  normal ou mutante 
(possivelmente letal). 

• Pseudodominancia  deleção do alelo dominante de um 
heterozigoto resulta no na manifestação do alelo recessivo.

• Deleção do centrômero  tipicamente - perda do cromossomo
(geralmente letal, nenhum humano em vida com caso conhecido).

• Doenças humanas:  

• Cri-du-chat syndrome (OMIM-123450)

• Deleção de parte do cromossomo 5; 1/50,000 nascimentos
• Choro parece miado de gato; retardamento mental

• Prager-Willi syndrome (OMIM-176270)
• Deleção de parte do cromossomo 15; 1/10,000-25,000
• Neonatais fracos, problemas na alimentação, mas se 

alimentam a morte em idade de 5 ou 6 se não tratados; 
retardamento mental.



Mapeamento de deleções:

• Usado para posicionar genes em cromossomos. Exemplo – detalhado 
mapa físico de cromossomos politênicos de Drosophila.

Mapa de deleções usado para determinar a localização física de 
genes de Drosophila - Demerec & Hoover (1936). 



mutações estruturais em cromossomos – duplicações :

• Tres tipos: Tandem, tandem reverso, e tandem terminal

• Duplicações também resultam em um loop não pareado visível 
citológicamente.



Drosophila Bar e double-Bar resultam de duplicações causadas por 
crossing-over desigual (Bridges & Müller 1930s).



Crossing-over desigual produz mutante Bar em Drosophila.



Famílias multi-gene resultam de duplicações:

Hemoglobinas (Hb)

• Gene para cadeia- são agrupados em um cromossomo e genes para cadeia- 
ocorrem em outro cromossomo.

• Cada gene Hb contem múltiplas ORFs; adultos e embriões também usam 
diferentes hemoglobinas.

• hemoglobinas de adultos e embriões no mesmo cromossomo compartilham 
similaridades de seqüência, provavelmente resultado de duplicações.

•  hemoglobinas  e  também semelhantes; provavelmente resultado de 
duplicações e divergência.



mutações estruturais em cromossomos - inversões:

• Segmento do cromossomo é clivado e re-inserido em orientação 
oposta.

• Dois tipos:

• Pericentrica = inclui o centrômero
• Paracentrica = não inclui o centrômero

• Geralmente não resulta em perda de DNA.



mutações estruturais em cromossomos - inversões:

• Genes em linkage geralmente são invertidos junto, tipicamente a 
ordem permanece a mesma.

• Homozigoto: ADCBEFGH  não afeta desenvolvimento
ADCBEFGH

• Heterozigoto: ABCDEFGH   crossing-over desigual
ADCBEFGH

• Formação de gametas difere, dependendo se for uma inversão 
paracentrica ou pericentrica.



Crossing-over desigual com inversão paracentrica:

Resultado:

1 cromossomo normal

2 cromossomos deleções
(inviável)

1 inversão de cromossomo
(todos os genes presentes; 
viável)



Crossing-over desigual com inversão pericentrica:

Results:

1 cromossomo normal

2 cromossomo com 
deleção/duplicação
(inviável)

1 inversão de cromossomo
(todos os genes presentes; 
viável)



mutações estruturais em cromossomos - translocação:

• Mudança de posição de segmento; sem perda ou ganho de DNA.  
Pode alterar e expressão gênica =  efeito de posição.

• Intracromossomal
• Intercromossomal

• Recíproca - segmentos são trocados.
• Não-recíproca – não ocorre troca mutua.

• Diversos tumores em humans estão associados com trnaslocações 
de cromossomos; leucemia mielógena (OMIM-151410) e linfoma de 
Burkitt (OMIM-113970).  



Variação no número de cromossomos:

Organismo com um conjunto completo de cromossomos é denominado 
euploid (se aplica a haploide e diploide).

Aneuploidia = variação no número de cromossomos individuais mas não 
em um conjunto de cromossomos.

Não disjunção durante meiose I ou II  aneuploidia.



Variação no número de cromossomos :

Aneuploidia:

• Geralmente não é bem tolerada em animais. Detectada 
principalmente após aborto espontâneo.

• Quatro principais tipos de aneuploidias:

Nullissomia = perda de um par de cromossomos homólogos.

Monossomia = perda de um cromossomo.

Trissomia = cromossomo extra.

Tetrassomia = par de cromossomos extra. 

• Aneuploidias dos cromossomos sexuais (X e Y) mais freqüentes do 
que autossomos. (inativação do X compensa).

• Trissomia de autossomos resulta em  ~1/2 morte de fetos.



Exemplos de aneuploidias.



Variação no número de cromossomos :

Síndrome de Down (trissomia do 21, OMIM-190685):  

• Ocorre em 1/286 concepções e 1/699 nascimentos vivos.  

• Probabilidade de não-disjunção do 21 varia com idade.

• Trissomia-21 também ocorre por translocação Robertsoniana  
junção do braço longo do 21 com braço longo do 14 ou 15.

• Sindrome de Dawn familiar ocorre quando pais portadores 
(heterozigotos) “cruzam” com pais normais.

• 1/2 gametas inviáveis.

• 1/3 dos nascimentos vivos são trissomicos-21; 1/3 são 
portadores heterozigotos e 1/3 normal.
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Variação no número de 
cromossomos :

Alteração de um conjunto 
completo de cromossomos:  

Monoploidia = um de cada 
cromossomo (sem 
pareamento homólogo)

Poliploidia = mais de um de cada 
cromossomo de cada par.

  



Variação no número de cromossomos :

Monoploidia e  polyploidia:  

• Resulta em: (1) divisão meiótica sem divisão celular ou (2) nnão 
disjunção para todos os cromossomos.

• Letal na maioria dos animais.

• Monoploidia é rara em adultos de espécies diploides porque 
mutações recessivas letais são expressas.

• Polyploidia é tolerada em plantas devido a autofecundação. 
Importante em eventos de especiação e diversificação de plantas.

• Poliploides pares ou impares. 

Poliploides pares mais prováveis de serem férteis devido ao 
potencial de segregação igual durante meiose.

 Poliploides impares possui cromossomo não-pareado e geralmente 
é estéril. Maioria de frutos sem sementes são triploides.



Exemplos












