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IDENTIFICACAO DE MUTAQ()ES NO PROTO-ONCOGENE RET NO CARCINOMA MEDULAR DE
120 TIREOIDE. Simone M. Wajner, Marcia K. Pufiales, Caroline R. Abrdo, Jorge L. Gross, Ana L. Maia (Laboratério
de Biologia Molecular, Servico de Endocrinologia, HCPA, Faculdade de Medicina, UFRGS)

O carcinoma medular de tiredide (CMT) é responsavel por 5-8% dos tumores malignos de tiredide, ocorrendo na
forma esporadica (80%) ou hereditaria (20%), sendo esta uma doenca autossdmica dominante, maligna, de diagnéstico tardio e
alta mortalidade. O CMT hereditario pode apresentar-se como parte das sindromes de Neoplasia Enddcrina Multipla (NEM2A e
2B) ou Carcinoma Medular de Tire6ide Familiar (CMTF). Diferentes muta¢@es no proto-oncogene ret foram identificadas como
responsaveis pelo CMT. Alguns estudos sugerem uma correlacdo entre fenotipo-genétipo nas diferentes sindromes clinicas.
Foram selecionados para estudo molecular 21 individuos/familias com diagnostico histopatolégico de CMT. O DNA gendmico
foi extraido dos leucocitos periféricos dos individuos afetados e/ou familiares. Os exons 10, 11, 13 e/ou 16 do ret foram
amplificados da técnica de polimerase chain reaction (PCR) com primers especificos. A presenca de mutac6es foi determinada
através de restricdo enzimatica e/ou sequenciamento. Até o momento foram analisados 11 individuos/familias (1CMT esporadico
e 10 CMT hereditérios - 6 NEM 2A, 2 NEM 2B + Liquen Amildide Cutaneo (CLA), 1 NEM 2B e 1CMTF), no total de 82
individuos. Em todos os individuos/familias com NEM 2A, inclusive na variante CLA, a mutagdo localizava-se no exon 11
(codon 634; TGC — CGC ou TGC — TAC) e na Unica familia com CTMF, no exon 10 (codon 618; TGC — AGC). No paciente
com NEM 2B foi detectada uma mutagéo de novo no exon 16 (codon 918; ATG — ACG). Foram identificadas mutagdes em
todos os individuos com histdria clinica de doenca hereditéria e/ou diagnéstico histopatolégico de CMT multicéntrico e em 8
individuos assintomaticos (idade entre 5 a 25 anos), destacando a importancia do screening genético como método diagndstico.
(FAPERGS, CAPES).
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