HERANCA SEXUAL

DETERMINAGCAO DO SEXO

Nas espécies animais os sexos podem ser distinguidos de varias maneiras: pelos érgdos
reprodutores, pela forma do corpo (dimorfismo sexual) e também pelo cariétipo, ou
seja, por um conjunto cromossdmico em que se leva em conta o ndmero, o tamanho
e a forma desses cromossomos. Por exemplo, na Drosophila melanogaster (mosca-
da-fruta) encontram-se, em suas células somaticas, oito cromossomos dispostos em
quatro pares. Um desses pares se apresenta diferente nos machos.

Os trés pares de cromossomos semelhantes em ambos os sexos sao denominados
autossomos. Os cromossomos diferentes sao denominados heterossomos. O
cromossomo menor foi denominado Y e o outro, X. A fémea ndo possui 0 Cromossomo
Y. Se chamarmos cada lote de cromossomos autossomos de A, poderemos fazer a
seguinte representacao:

sexo feminino 2A + XX sexo masculino 2A + XY
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Cromossomos sexuais

Cariétipos de fémea e macho de Drosophila melanogaster.

Durante a formacdo dos gametas, ocorre a meiose nas gdnadas e, portanto, a disjungao
do conjunto diploide de cromossomos, indo um conjunto haploide para cada gameta
formado.

Na espécie humana, a determinacdo do sexo também segue o padrdo do Sistema XY,
ou seja, o0 sexo dos descendentes é determinado pelo pai.
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No momento da fecundacdo, ocorrem duas possibilidades: se o évulo é fecundado
por um espermatozoide contendo o cromossomo X, origina-se um descendente
com constituicdo cromossémica XX (sexo feminino); se o dévulo € fecundado por
um espermatozoide contendo o cromossomo Y, a constituicdo cromossomica do
descendente serd XY (sexo masculino).

Na maioria dos animais, o sexo masculino
é heterogamético, porque produz dois
tipos de gametas (X ou Y), enquanto o
feminino produz apenas um tipo de
gameta (X), sendo chamado de sexo
homogamético. Além desse sistema de
determinacao do sexo, que chamaremos
sistema XY, hd outros, como por exemplo,
o sistema ZW encontrado em algumas
espécies de peixes, aves, borboletas e
mariposas.

Nesse caso, 0S Cromossomos sexuais
sao representados por Z e W, para nao
confundir com o sistema anterior. A
representacao fica assim:

Nas abelhas o sexo depende da presenca dos
dois lotes cromossomicos do cariétipo ou da
auséncia de um deles. Apds o voo nupcial
e a cépula, a rainha inicia a eliminacdo dos
dvulos. Alguns desses dvulos, ao passarem
pela espermateca em que estao armazenados
0os espermatozoides, sao fecundados,
originando fémeas, que se tornardo rainhas
férteis ou operdrias estéreis. Mas outros
évulos ndo sao fecundados e desenvolvem-se
partenogeneticamente, originando machos.
Portanto, nas abelhas os machos sao haploides
(n) e as fémeas diploides (2n). Nos machos, os
gametas sao formados por mitose.
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— Nessas regides, existem genes que
Determinacao do sexo das abelhas. transmitem certos tipos de heranca, como

veremos adiante.

a. Heranca Parcialmente Ligada ao Sexo
- nesse caso, o gene determinante da caracteristica hereditaria estd localizado na porcao
homdloga de X e Y. O mecanismo desse tipo de heranca obedece ao padrdo de uma
heranca autossdmica. Como exemplos citamos a xeroderma pigmentosa (pele seca com
pigmentos concentrados em certas regides) e anopia dptica (cegueira total para cores).

b. Heranca Ligada ao Sexo - o0 gene que determina esse tipo de heranca encontra-
se na regidao nao homdloga de X. Portanto, esse gene ndo tem homadlogo na porcao
correspondente do cromossomo Y. O homem portador desse gene € chamado
hemizigoto, enquanto que a mulher pode ser homozigota ou heterozigota. Como
exemplos de heranca ligada ao sexo, podemos citar a hemofilia, o daltonismo e a distrofia
muscular progressiva.

» Daltonismo: é uma anomalia para
a visdo das cores. O dalténico tem
deficiéncia na distincdo das cores
vermelhas, verde e azul. A anomalia
€ condicionada por um alelo
recessivo (d) ligado ao sexo, sendo a

“oh Po,rfao 7 Porgéo visdo normal condicionada por gene

nac-homologa ndo-homdloga . . .
de X (contém < 0 . de Y (contém (D) dominante. Assim teremos:
genes ligados genes restritos

a0 sexo} ao sexo) Quadro demostrativo do Daltonismo

Mulher Homem
J
Porgdo ~ Contém genes Gendtipo Fendtipo | Gendtipo | Fendtipo
5 ial t
homdloga { parcialmente XD XO Normal oY Normal
deXeY ligados ao sexo.

X Y X0 Xd Normal
portadora XY

Os cromossomos sexuais e 0s o .
padrdes de herancas sexuais. XX Daltbnica

Daltonico
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Hemofilia: € uma anomalia condicionada por um alelo recessivo h. Caracteriza-
se pela falta de coagulacao no sangue, devido a isso qualquer pequeno ferimento
pode provocar a morte por hemorragia. Estudos genéticos indicam que,
geralmente, a hemofilia sé atinge os homens, sendo as mulheres portadoras.
A auséncia de mulheres hemofilicas é determinada pela baixa frequéncia do
gene h, que é igual a 1/10.000. Isto significa que um em cada 10.000 homens é
afetado. A probabilidade de uma mulher afetada é igual a 1/10.000 x 1/10.000,
ou s€ja, situacao extremamente rara.

Quadro demostrativo da hemofilia

Mulher Homem
Gendtipo Fendtipo Gendtipo Fendtipo
XHXH Normal XY Normal
XHXn Normal portadora
Xy Hemofilica
XhXn Hemofilica

O padrao de heranca é o mesmo do daltonismo, ou seja, o alelo da hemofilia é
passado da mae para os filhos homens.

Analise a seguir um exemplo de heredograma exemplificando a heranca da
hemofilia:

un—e

XY | Xy c. Heranga Restrita ao Sexo (Holandrica):

também chamada de heranca holandrica,

—i . é condicionada por alelos situados no

XY XX XX X cromossomo Y. Tais alelos sé ocorrem em

individuos do sexo masculino e passam de

XAy XHYh XY : geracao a geracao sempre pela linhagem
Fi XXX masculina.

X0 XHXh Atuando isoladamente, o alelo holandrico

e o [ ] nuncaapresentadominanciaourecessividade.
N is P d Afetad .
ormais Portadora Atade Como exemplo no homem, citaremos o

responsavel pela hipertricose auricular, que é
Heredograma demonstrando a heranca do gene para ,
= [ramaE, a presenca de pelos longos nas orelhas, que é

determinado por um gene dominante:

YH — homem com hipertricose Yh — homem normal

d. Heranca Influenciada pelo Sexo: € aquela em que os alelos se comportam como
dominantes em um sexo e recessivos no outro. Tais alelos nao se localizam nos
Cromossomos sexuais, mas sim, nos autossomos. Em outras palavras, a heranca
influenciada pelo sexo € uma heranca autossOmica que apresenta padroes
diferentes de heranca em homens e mulheres. O caso tipico € o gene da calvicie. A



calvicie é condicionada pelo alelo C, que se comporta como dominante nos homens
e como recessivo nas mulheres. Dessa maneira, podemos estabelecer os seguintes
gendtipos e fendtipos:

Quadro demostrativo da calvicie

Mulher Homem
Gendtipo Fendtipo Gendtipo Fendtipo
CcC Calva CC
Calvo
Cc Cc
Nao Calva
cc cc Nao calvo
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Padroes de calvicie em homens.

POR QUE A HEMOFILIA E MAIS COMUM EM HOMENS?

A hemofilia € um distdrbio sanguineo hereditario ligado ao cromossomo X e mais
comumente encontrado no sexo masculino. Considerada rara, a hemofilia resulta de
mutacoes que causam defeitos na producdo de trés fatores sanguineos: o fator VIII, que
resulta na hemofilia A, o fator IX, que resulta na hemofilia B, e o fator Xl, que resulta na

hemofilia C.

Estes fatores sdo apenas trés das 13 diferentes proteinas responsaveis pela coagulacao
sanguinea. Quando um vaso sanguineo sofre dano, cada um dos fatores exerce sua
funcdo dentro dos diversos processos bioquimicos, e estes processos resultam no
acuimulo de codgulos de fibrina na parede do vaso danificado, estancando o sangue.
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estancamento de uma hemorragia sanguinea.

A baixa atividade de algum dos
fatores de coagulacao — hemofilia
—resultanacoagulacaoincompleta
ou inadequada. Assim, enquanto
O Vvaso sanguineo nao ¢é
consertado, o] sangramento
continua a ocorrer, aumentando a
lesao — que pode ser interna ou
externa —ou facilitando a perda de
sangue. Por isso, os sintomas
mais comuns desta doenca sao
hematomas, dores nas
articulacbes e sangramentos
constantes.
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Mas, qual a explicacdo para que a ocorréncia de hemofilia seja maior em pacientes
do sexo masculino? Esta doenca ocorre em decorréncia de uma mutacdo ocorrida
no cromossomo X. Como sabemos, o cromossomo X faz parte — juntamente com o
cromossomo Y, dos cromossomos sexuais, agueles que definem o sexo bioldgico das
pessoas.

Individuos com dois cromossomos X (XX) pertencem ao sexo feminino, enquanto que
individuos com um cromossomo X e um Y (XY) fazem parte do sexo masculino. Para que
uma mulher possua hemofilia, ambos 0s seus cromossomos sexuais precisam possuir
a alteracdo genética para o distlrbio, pois, mesmo que um cromossomo possua a
mutacdo, o cromossomo “sauddvel” para a doencga possuird as informacdes necessarias
para a producao correta dos fatores. No caso dos homens, caso seu Uinico cromossomo
X possua a mutacao, os sintomas da doenca ja poderao ser identificados.

Alguns casos mais raros de hemofilia ocorrem devido a mutacdes espontaneas ocorridas
no préprio gene do paciente hemofilico. Na grande maioria dos casos, porém, a mutacao
é herdada, e neste caso a probabilidade de heranca da doenca ird variar ndo apenas
com 0s genes exibidos pelos pais, mas também com o sexo do bebé.

Infelizmmente, a hemofilia ainda nao possui
@ xv Homem Normal Mulher NormalxxG p

cura. Porém, alguns tratamentos podem
@xYHemoﬁlico Portadoraxx@ ajudar a melhorar a qualidade de vida dos

Hemoﬁ“caxx@ pgci,ent.es..O priNncipaI tratgmento par.aNO
distUrbio ainda sao as terapias de reposicao
dosfatores de coagulacdo. Apds arealizacao

de um exame para dosagem do nivel dos

fatores sanguineos, o paciente recebe as

doses corretas dos fatores VI, IX ou Xl

% necessarios em cada caso.

Normal

A injecao dos fatores de coagulacao pode
ocorrer de forma espordadica, quando ocorre
um primeiro sinal de hemorragia ou em
caso de acidentes, ou de forma profildtica,
repondo os fatores constantemente, de
forma a prevenir a ocorréncia de futuras
hemorragias. O desenvolvimento da biologia

molecular tem ampliado as possibilidades

O padrdo de heranga da hemofilia. de terapias e tratamentos para esta doenca.

Um dos novos modelos metodoldgicos estudados, por exemplo, consiste na insercao
de genes “corrigidos” para os fatores de coagulacao, de forma que estes funcionem e
sejam corretamente transcritos e traduzidos para a producao das proteinas coagulantes.
Esperamos que a medicina desenvolva-se cada vez mais, e que novas técnicas possam
ser utilizadas para o melhoramento da qualidade de vida dos pacientes!

Fonte: Orphanet Journal of Rare Diseases.
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