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INTRODUGAO

As malformagdes do cortex cerebral (MCC) estdo entre
as principais causas de deficiéncia mental e epilepsia.
Nosso grupo de pesquisa, recentemente, identificou um
grande grupo de pacientes com diferentes formas de
MCC, dentre elas o espectro lisencefalia-heterotopia
subcortical em banda (LIS-HSB) (Figura 1). Dois genes,
LIS1 e DCX, sao responsaveis pela maioria dos casos
de LIS-HSB com etiologia genética. No entanto, um
novo gene denominado de TUBA7A foi descoberto e
implicado com os casos negativos para alteragdes
deletérias nos genes LIS1 e DCX.

OBJETIVOS

O objetivo deste trabalho é analisar um grupo de
pacientes portadores do espectro LIS-HSB, negativos
para alteragcdes génicas em DCX e LIS1, para a

presenca de mutacdes no gene TUBATA. Figura 1. Cortes axiais de RM de um individuo normal (A) e de pacientes com
, espectro LIS-HSB (B, C e D). Notar a auséncia de giros no paciente B
METODOS caracterizando agiria, a presenca de giros rasos no paciente C caracterizando
paquigiria e uma banda de neurdnios ectépicos na substancia branca do paciente
Através das técnicas de PCR e sequenciamento D; cardicteristica de HSB.

automatico, os exons codificantes do gene TUBATA
foram analisados para a presenca de mutagées em 33
pacientes com LIS-HSB. Os SNPs identificados foram . o LI
conferidos nos bancos de dados do NCBI e Esembl.

RESULTADOS

Até o momento, foram identificadas varias alteragées nao
patogénicas nos individuos estudados. Uma delas é
uma alteracao de uma Guanina por uma Citosina (Figura
2A), foi identificada em 20 pacientes, e ja se encontra
descrita em bancos de dados de SNPs de variantes
normais (rs3175263). Também foi identificada uma
alteracdo que troca uma Adenina por uma Guanina,
presente em 10 pacientes (Figura 2B). Esta alteracéo
n&o esta descrita nos bancos de dados.

DISCUSSAO

Ainda restam alguns exons para serem avaliados,

sendo assim, ndo podemos ainda excluir a presenca
d tacs ’ t pA ¥ TUBA 54 ¢ Figura 2. Cromatogramas das alteragées identificada. 2A: alteragdo G>C (seta) no
€ mutagoes patogenicas no gene como gene TUBATA identificada em 20 pacientes de nossa amostra. Esta alteracédo esta

possivel fator causador de LIS-HSB nos individuos de descrita no banco de dados do Ensembl e ndo é considerada como patogénica. 2B:
nosso grupo de pacientes. Além do mais, precisamos alteragédo A>G, presente em 10 pacientes e néo descrita.
também confirmar a presenga da alteracdo A>G em
um grupo de individuos controle.
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