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Aatividade auxilia a compreensdo das alteracdes
estruturais cromossdmicas e de suas implicacdes
durante o processo de segregacio meidtica por meio de
modelos confeccionados com massa de modelar. Realizada
originalmente no nivel superior, a atividade pode ser
readaptada para qualquer nivel de ensino, constituindo-
se como um recurso simples, barato e dinimico na pratica
pedagdgica em Genética.
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As alteracdes cromossdmicas estruturais
podem ser definidas como anormali-
dades que envolvem a quebra e o rearranjo
de segmentos cromossdmicos numa confi-
guragio diferente da existente no caridtipo
padrio. Deleces, duplicagdes, translocagoes
e inversdes sio os exemplos mais comuns
desses tipos de alteracdes. Diferentemente
das delecoes e duplicagbes, nas quais hd dese-
quilibrio cromossémico por perda ou exces-
so de informagdes genéticas (rearranjos nio
balanceados), as inversées e translocagdes
sdo exemplos de rearranjos balanceados, em
que todo o material cromossdmico esta pre-
sente, embora reorganizado de forma dife-
rente. Ainda que os portadores de rearranjos
balanceados, em geral, nio tenham qualquer
modificagdo fenotipica, eles podem produzir
gametas geneticamente nio balanceados em
uma frequéncia elevada durante a meiose,
constituindo um risco aumentado de nas-
cimento de individuos com anormalidades
cromossdmicas na prole.

Em um artigo recentemente publicado na
Genética na Escola, Valadares e colaborado-
res apresentaram um modelo didético base-
ado em flutuadores de piscina para o estudo
das alteragdes estruturais dos cromossomos
(VALADARES et al., 2014). No entanto, as
consequéncias das alteragdes cromossdmicas
estruturais sobre o processo de segregagio
meidtica nio foram abordadas por aque-
les autores. Em parte, isso é compreensivel
quando se considera a prépria natureza dos
materiais utilizados nos modelos, o que di-
ficulta a simulagio de fenémenos como, por
exemplo, a formagio da figura quadrirradial
tipica das translocagdes reciprocas na meta-
fase I da meiose, ou da al¢a de dele¢io nas
delecdes intersticiais, a qual é observada na
préfase I da meiose. Desse modo, a utilizagio
de modelos didaticos alternativos pode cons-
tituir-se numa valiosa ferramenta pedagdgica
na elucidagio do contetido apresentado em
sala de aula sobre alteracbes cromossdmicas
estruturais e, sobretudo, suas repercussoes
deletérias na formagio dos gametas.

Nesse sentido, a seguinte proposta visa
apresentar um modelo diddtico baseado
em massa de modelar para a compreensio
dos mecanismos envolvidos na ocorréncia
das alterages cromossdmicas estruturais

e, principalmente, suas consequéncias para
a formagio dos gametas durante a meiose.
Esta atividade foi originalmente realizada
com estudantes de nivel superior. Porém, em
virtude da sua simplicidade, baixo custo e fa-
cilidade de aquisi¢io do material necessario,
pode ser facilmente adaptada para os demais
niveis de ensino.

MATERIAL

+ Massa de modelar com cores diversas.

+ 5 fichas por grupo de estudantes, conten-
do o procedimento para a esquematizagio
das diferentes alteracdes cromossdmicas e
das consequéncias observadas na meiose.

APLICACAO DA ATIVIDADE

Idealmente, é aconselhavel que o docente ji
tenha trabalhado o assunto de maneira teé-
rica, antes de aplicar a atividade.

A turma deve ser divida em grupos. Os gru-
pos deverdo usar as massas de modelar para
representar os cromossomos, as alteragdes
que eles podem sofrer e as consequéncias
das alteracoes na meiose. As massas de cores
iguais (ou uma mesma combinagio de cores)
serio utilizadas para representar os pares de
cromossomos homologos. Devem ser distri-
buidas, para cada grupo, as fichas que orien-
tam a formagio das principais mutagées cro-
mossdmicas e as questoes que orientardo a
discussdo de cada uma delas. As respostas a
estas perguntas sio fornecidas ao final do ar-
tigo, juntamente com as ﬁguras ilustrativas,
as quais orientardo o professor na aplicagio
da atividade.

A representagio dos centromeros pode ser
feita com pedagos de massa de cores diferen-
tes. Estes devem ser posicionados de modo
a representar a morfologia cromossdémica
requerida em cada um dos modelos traba-

lhados.

PROCEDIMENTO

1. Delegao Intersticial

la. Usar massa de modelar para represen-
tar um par de cromossomos homélogos
submetacéntrico em interfase. Cada cro-
mossomo deve ser formado por quatro
segmentos de cores diferentes. Repre-
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1b.

1c.

1d.

1d.

sentar os centrdmeros com massa de
modelar,

Simular a formagio de uma dele¢io in-
tersticial de um segmento presente em
um dos homdélogos. Idealmente, por se
tratarem de cromossomos interfisicos,
os mesmos devem ser dispostos distan-
tes um do outro e organizados de forma
nio emparelhada. Essas orientacdes se
aplicam as demais alteracdes estruturais
que serdo simuladas com os cromosso-
mos em interfase.

Representar a duplicagio dos cromos-
somos. Nessa etapa cada cromosso-
mo deve ser representado como sendo
constituido por duas cromatides-irmas
unidas entre si ao nivel do centrémero
(correspondente ao centrémero visivel
na microscopia 6ptica). Lembrar que a
regido centromérica também se duplica
junto com os cromossomos. Por isso, no
cromossomo duplicado, cada cromitide
possui um centrdmero. As cromitides
do cromossomo permanecem unidas
justamente pelos centrdmeros (que sio,
portanto estruturas duplas). Confec-
cionar essas novas cromdtides seguindo
a mesma sequéncia de cores presentes
nos cromossomos interfisicos originais,
unindo-as posteriormente a esses cro-
mossomos na altura do centrémero.

Representar o emparelhamento dos cro-
mossomos homélogos durante a préfase
I da meiose de modo que os segmentos
de mesma cor nos dois cromossomos fi-
quem justapostos.

Discutir com os colegas e responder:

I. Qual a configuragio que os cromosso-
mos com delegio intersticial formam
com o emparelhamento na meiose?

2. Permuta desigual

2a. Organizar um par de cromossomos ho-

2b.

mdlogos formados por cinco segmentos
de cores diferentes.

Posicionar o centrémero para que os
cromossomos assumam uma morfologia
submetacéntrica. Representar o centro-
mero com massa de modelar.

2c. Representar a duplicagio dos cromosso-
mos. Com a duplicagio do cromossomo,
o centrdmero também duplica.

2d

Emparelhar os cromossomos de modo

+

que os centrdmeros fiquem desalinhados
entre si. Idealmente, o dltimo segmento
das cromdtides irmas de um dos cromos-
somos duplicados deve ficar paralelo ao
pendltimo segmento das cromdtides nio
irmis do outro cromossomo homélogo.

2e

+

Simular a ocorréncia de uma permuta
(recombinagio) envolvendo esses ulti-
mos segmentos nos bracos longos das
cromatides nio irmis dos cromossomos
homélogos. Apenas uma crométide em
cada cromossomo homélogo se envolve-
rd na permuta, ficando as demais inalte-
radas.

2f. Simular a disjuncdo das cromatides
irmas em cada um dos cromossomos
duplicados apés a permuta. Cada um
dos cromossomos-filhos resultantes da
disjun¢do ocorrida na anifase II estard
presente em um gameta distinto ao final
da meiose.

)
09

Discutir com os colegas e responder as
seguintes perguntas:

II. Qual a consequéncia da ocorréncia
da permuta desigual?

IIL. Os rearranjos cromossdémicos de-
correntes desse processo sio do tipo
balanceado ou nio-balanceado?

3. Inversao Pericéntrica

3a. Representar um par de cromossomos
homdlogos de morfologia meta ou sub-
metacéntrica utilizando uma mesma cor
de massa de modelar.

3b. Simular duas quebras em um dos cro-
mossomos homélogos: uma ocorrendo
no braco longo, imediatamente abaixo
do centrdmero, e outra na regio situada
abaixo do telémero do brago curto.

3c

+

Inverter em 180° o segmento contendo
o centromero antes do mesmo ser reli-
gado ao cromossomo. Colocar o cromos-
somo que sofreu a inversio pericéntrica
a0 lado do seu homélogo normal, para
comparagao.
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3d. Discutir com os colegas e responder as
seguintes perguntas:

IV. Em relagio 4 posi¢io do centrémero,
qual passa a ser a morfologia do cro-
mossomo no qual ocorreu a inversio
pericéntrica?

V. Caso o segmento invertido nio en-
volvesse o centrémero (inversio pa-
racéntrica), também seria esperada
alguma consequéncia sobre a morfo-
logia cromossdémica? Com base em
sua resposta, qual tipo de inversio
seria mais ficil de detectar por téc-
nicas de colora¢io convencional, a
pericéntrica ou a paracéntrica?

4. Translocagao simples e reciproca

4a. Representar dois cromossomos hete-
rélogos em interfase, construidos com
massas de coloragio distinta. Para cada
um dos cromossomos, os estudantes de-
verdo fazer o homélogo correspondente
de mesma cor e reservar,

4b. Promover a troca de segmentos entre os
cromossomos heterélogos de modo a re-
produzir uma translocagio simples.

4c. Esquematizar uma translocagio recipro-
ca entre esses Mesmos Cromossomos.

4d. Representar a duplicagio dos cromosso-
mos.

4e. Simular o emparelhamento entre os cro-
mossomos homélogos normais e os cro-
mossomos resultantes de translocagio
reciproca durante a metéfase I da meio-
se, reproduzindo a configuracio quadrir-
radial (em cruz) caracteristica.

4f. A partir da configuragio quadrirradial,
simular a segregacio alternada durante
a andfase I, onde uma das células-filhas
receberi os dois cromossomos normais,
enquanto que a outra célula-filha, os
dois cromossomos translocados.

+

4g. A partir da configuragio quadrirradial,
simular a segregacio adjacente-1, na qual
os centrdmeros homologos separam-se

durante a anafase I.

4h. Simular a segregacio adjacente-II, que é
mais rara e na qual os centrdmeros ho-

44,

mologos seguem juntos para a mesm

célula-filha.

Discutir com os colegas e responder 2
seguintes perguntas:

VI. Osgametas, produzidos a partir d
segregacio alternada na anifase
serio geneticamente balanceados
ou nio-balanceados?

VII. Os gametas produzidos a partir da
segregacio adjacente-1 e adjacen-
te-2 serdo geneticamente balancea-
dos ou nio-balanceados? Quais os
tipos de mutagdes cromossdmicas
presente nesses gametas?

5. Transloca¢do Robertsoniana

(fusio céntrica)

5a. Esquematizar dois pares de cromosso-

5b

mos homélogos (um acrocéntrico pe-
queno e outro acrocéntrico médio) com
massas de cores diferentes, simulando os
cromossomos 21 e 14,

+

Separar um componente de cada par de
homélogos e representi-los em interfa-
se, reservando os outros dois cromos-
somos de cada par. Realizar duas que-
bras, sendo uma imediatamente abaixo
do centrémero, no brago longo do cro-
mossomo 21 e outra no braco curto do
cromossomo 14. Em seguida, o brago
longo do cromossomo 21 deve ser liga-
do ao brago curto do cromossomo 14 na
altura da quebra. Os demais segmentos
gerados apds as quebras e religagio dos
cromossomos devem ser eliminados.

5c. Representar a duplicagio dos cromos-

5d

sSOomos.

Simular a segregacio durante a anifase
I da meiose de modo que uma célula re-

.

ceba os cromossomos normais e a outra
célula o cromossomo fusionado.

5e. Promover a separagio dos cromosso-

mos durante a anifase I de forma que
uma das células-filhas receba o cromos-
somo fusionado juntamente com o cro-
mossomo 21 normal, enquanto que a
outra célula-filha herde o cromossomo
14 normal.
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5f. Discutir com os colegas e responder as

seguintes perguntas:

VIII. Os gametas, gerados a partir da

IX.

segregagdo meidtica proposta no
item 5d, serdo geneticamente ba-
lanceados ou nio-balanceados?
Quantos cromossomos haverd
em cada um?

Caso o gameta com 0 cromosso-
mo fusionado se envolva numa
fecundagio com um gameta not-
mal, o individuo resultante sera
fenotipicamente alterado? Qual
serd o ntimero de cromossomos
presentes no complemento di-
ploide desse individuo?

Os gametas, gerados a partir da
segregagio meidtica proposta no
item 5e, serio geneticamente ba-
lanceados ou nio-balanceados?
Quais seriam as consequéncias

caso esses gametas venham a se
envolver em processos de fecun-
dagio com gametas normais?

CONSIDERACOES FINAIS

O modelo proposto apresenta-se como uma
rica ferramenta didatica permitindo a com-
preensio de um tema que, muitas vezes, é de
dificil visualizagdo prética. Nesta perspecti-
va, 0 método explora a imaginagio tanto por
parte do professor quanto dos alunos, ocasio-
nando um exercicio de fixa¢do e aprendizado
facilitado. Vale a pena ressaltar que, além de
possuir um baixo custo e utilizar materiais
de facil acesso, a atividade pode ainda ser rea-
daptada conforme o ptblico alvo a ser atingi-
do, atendendo as necessidades dos diferentes
niveis educacionais trabalhados.

RESPOSTAS

1. Delecao Intersticial — representada na
Figura 1 abaixo.

Alca de delecio «—

, ——> Segmento deletado
b

Figura 1.

Representacao da delecdo
intersticial na interfase (1a e
1b) e emparelhamento dos
cromossomos homdlogos ap6s
delegao na profase | (1¢).
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Questio I. O emparelhamento entre o cro-
mossomo normal e o seu homdlogo, que
sofreu a delegio intersticial, leva A for-
magio da al¢a de delegdo. O centromero
estd representado por massa de modelar
branca. Lembrar que ele é duplo, pois cada
um dos cromossomos possui sua regiio
centromérica, que também é duplicada
junto com a duplicagio dos cromossomos.
(a) cromossomo normal; (b) cromosso-
mo com delecio intersticial; (c) Ambos
os cromossomos (normal e com delegio)
duplicam em interfase; com o emparelha-
mento dos cromossomos na profase I da
meiose, uma al¢ca de delecio é formada.
Essa estrutura, que engloba a regido par-
cialmente monossémica do cromossomo

normal, permite que os segmentos corres-
pondentes nos dois cromossomos possam
ser adequadamente justapostos durante a
profase I.

2. Permuta desigual — representada na Fi-

gura 2 abaixo

Questio II. A permuta desigual resulta na

formagio simultinea de cromossomos-
-filhos que terdo duplicagio e dele¢io do
mesmo segmento cromossdmico (cro-
mossomos 2 e 3 da Figura 2c).

Questdo III. Uma vez que na duplicagio

4 ganho e na delecio perda de material
h h deleg da d terial
genético, esses rearranjos sio do tipo nio-
-balanceado.

{ Segmento
deletado
Ponto de quebra _ s Ponto de quebra
na recombinacao \‘\ na recombinacao
\ l

2: Cromossomo-filho com
! segmento deletado
2

4 3: Cromossomo-filho com
segmento duplicado

Segmento

1 e 4: Cromossomos-filhos normais

duplicado ¥

Figura 2.

Ocorréncia de permuta desigual
na profase | da meiose (2a-b).
Os gametas que herdarao cada
um dos cromossomos-filhos,
ap6s a disjuncao na anafase II,
sao representados em 2c.
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3. Inversdo Pericéntrica — representada na
Figura 3 abaixo.

Questio IV. O cromossomo que sofreu a
inversio pericéntrica, nesse caso especi-
fico, passa a ser acrocéntrico (Figura 3c).
Contudo, a depender dos locais em que
as quebras acontecam, também é possivel
que a morfologia cromossémica mude de
meta para submetacéntrica.

Questio V. As inversdes paracéntricas, por
nio envolverem o centrdmero, nio mo-

dificam a morfologia cromossémica, po-
dendo ser identificadas apenas por meio
de técnicas especificas de bandeamento
cromossdmico, a exemplo do bandea-
mento G. Jd as inversdes pericéntricas,
naqueles casos em que resultam na mo-
dificagdo drastica da morfologia cromos-
sOmica, podem ser detectadas até mesmo
por técnicas de coloragio sélida dos cro-
mossomos (coloragio com Giemsa, por
exemplo).

Ponto de quebra ——>

Inversdo de 180°
antes da religacao

Ponto de quebra ——>

Ponto de religacdo apos inversaio ——— c
Ponto de religacao apos inversaio ———

Figura 3.

Ocorréncia de inversao
pericéntrica em um
cromossomo de morfologia
metacéntrica. Para efeito de
comparacao da morfologia de
ambos, o homélogo normal
correspondente é mostrado ao
lado do cromossomo que sofreu
inversao.

4, Translocagao simples e reciproca — re-
presentada na Figura 4 abaixo

Questio VI. Os gametas, gerados a partir da
segregacio alternada, um deles contendo
os dois cromossomos normais e, o outro,
os dois envolvidos na translocagio, serio
geneticamente balanceados (Figura 4el).
No tltimo caso, toda a informagio gené-
tica presente nos Cromossomos normais
permanece conservada nos cromossomos
translocados, embora reorganizada numa
configuragio diferente. Se preferir, o pro-

fessor poderd pedir aos alunos que simu-
lem a disjun¢do das cromatides irmas dos
cromossomos duplicados na anifase II da
meiose. Na Figura 4 sio representados os
dois tipos de gametas gerados apds essa
etapa (Figura 4e2), lembrando que os ou-
tros dois gametas gerados nesse processo,
cada um idéntico aos mostrados em 4e2,
sdo omitidos.

Questio VII. Os gametas gerados a partir

da segregacio adjacente-1 e adjacente-2
serio todos nio balanceados, contendo
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tanto segmentos cromossdmicos nulis-
sdmicos quanto dissémicos (Figuras 4f1
e 4gl). No caso da segregagio adjacen-
te-2 essas mutagdes cromossomicas sao
ainda mais graves, uma vez que os seg-
mentos dissdmicos e nulissdmicos sdo
mais extensos que os dos gametas resul-
tantes da segregacio adjacente-1. Se pre-
ferir, o professor podera pedir aos alunos

que simulem a disjun¢io das cromdtides
irmis dos cromossomos duplicados na
anifase II da meiose. Na Figura 4 sio
representados os quatro tipos de game-
tas gerados apds essa etapa (Figura 4f2
e 4g2), lembrando que os outros quatro
gametas, gerados nesse processo, cada
um idéntico aos mostrados em 42 e 4g2,

"\

/

Segmento
translocado

Gametas balanceados

/O

sio omitidos.
/ \

Segmentos
translocados

[IRIY LR L
[T

Gametas ndo balanceados

Gametas ndo balanceados

h:

5. Translocagdao Robertsoniana (fusio cén-
trica) representada na Figura 5 abaixo

Questio VIII. Os gametas gerados serdo ge-
neticamente balanceados, sendo que um
tipo terd os cromossomos 14 e 21 livres (n
= 23) e, 0 outro, o cromossomo fusiona-
do [n = 22, £(14;21)] (Figura 5d1). Em-
bora haja elimina¢io de material genético
durante a transloca¢io robertsoniana, o
cromossomo fusionado t(14;21) é geneti-
camente balanceado, uma vez que as multi-
plas cépias de genes de RNA ribossémico

presentes nos bragos curtos dos cromosso-
mos acrocéntricos estardo preservadas nos
cromossomos 13, 14, 15, 21 e 22 normais.
Se preferir, o professor poderd pedir aos
alunos que simulem a disjun¢io das cro-
mitides irmis dos cromossomos duplica-
dos na anéfase II da meiose. Na Figura 5
sdo representados os dois tipos de gametas
gerados apds essa etapa (Figura 5d2), lem-
brando que os outros dois gametas, gera-
dos nesse processo, cada um idéntico aos
mostrados em 5d2, sio omitidos.

Figura 4.

Representagao com
translocagao simples e reciproca
durante a interfase (4a-c) e suas
consequéncias para 0 processo
de segregacao cromossémica na
meiose (4d-f2).
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dl ¢~

A

il

Cromossomo 14 Cromossomo 21

n =22, t(14;21)

%,
|

Ponto de
quebra

el »e
n=23

Gametas balanceados

Ponto de
quebra

fioh

of
Segmentos
eliminados

t(14;21)

n =23, t(14;21)
n=22 -21

.

e2

Gametas nao balanceados

Figura 5.

Representacdo de translocacao
robertsoniana (fusao céntrica)
durante a interfase (5a-c)

e suas consequéncias para

0 processo de segregacao
cromossdmica na meiose (5d1-
e2).

Questdo IX. Nesse caso, o zigoto seria ge-

neticamente balanceado e o individuo re-
sultante de seu desenvolvimento nio teria
fenétipo sindrdmico. O complemento
diploide das células somdticas desse in-
dividuo, no entanto, seria diferente do ca-
ridtipo padrio da espécie humana, sendo
composto por 45 cromossomos: 2n = 45,
XX ou XY, t(14;21).

Questio X. Ambos os gametas serdo nio-ba-

lanceados, seja por apresentarem excesso
ou perda de informagio genética (Figura
5d). Caso o gameta que contém o cromos-
somo 21 livre junto com o cromossomo
fusionado (portanto, parcialmente dissd-
mico para o braco longo do cromossomo
21) se envolva em fecundagio, o individuo
resultante terd uma trissomia parcial do
brago longo do cromossomo 21, situagio
clinicamente conhecida como Sindrome
de Down por translocagio, cujo cariétipo
serd: 2n = 46, XX ou XY, t(14;21). Jd o

gameta nulissdmico para o cromossomo
21 (n = 22, -21) seré invidvel, uma vez que
o zigoto resultante do seu envolvimento
num processo de fecunda¢io serd monos-
sdmico para o cromossomo 21 (cariétipo
2n = 45, XX ou XY, -21), o que é incom-
pativel com o desenvolvimento normal. Se
preferir, o professor poderd pedir aos alu-
nos que simulem a disjun¢io das croma-
tides irmas dos cromossomos duplicados
na anéfase II da meiose. Na Figura 5 sio
representados os dois tipos de gametas
gerados apds essa etapa (Figura 5e2), lem-
brando que os outros dois gametas gera-
dos nesse processo, cada um idéntico aos
mostrados em 5e2, sio omitidos.
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