Uma arvore da saude familiar
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Esta brochura constitui um resumo do livro Family Diseases: Are you at risk? de Myra
Vanderpool Gormley (Genealogical Publishing, Baltimore, Maryland, 1989) e foi reimpri-
mida com a autorizacao da autora e do editor. Editada e adapatada para as familias
afectadas com VHL por Joyce Wilcox Graff, com o apoio de Debra L. Collins, M.S., Ge-
netics Counselour, University of Kansas Medical Center, Kansas City, Kansas.

Myra Vanderpool Gormley é colunista no Los Angeles Times Syndicate e uma genealo-
gista reconhecida. Escreve reportagens e uma coluna semanal com o titulo ”Shaking your
family tree”, publicada nos jornais de todo o pais (E.U.A.). Também escreve sobre histéria
familiar para a revista Colonial Homes. Ja foi convidada em programas de televisao e
radio em Nova lorque, Los Angeles, Seattle, Salt Lake City e Kansas City, e no Canada, e
proferiu numerosas conferéncias genealdgicas sobre genética e genealogia.

Joyce Wilcox Graff debrugou-se sobre a Doenca de Von Hippel Lindau desde 1962,
como esposa e mae de pacientes de VHL. Publicou ja dois trabalhos genealdgicos: A Freed
Family History e To Preach the Gospel, e, com a ajuda do livro de Myra V. Gormley
esforga-se por descortinar os caminhos do gene VHL na sua prépria familia. Vive em
Boston com o seu filho e trabalha na Digital Equipment Corporation.

1 Introducao

Com uma deteccao a tempo e tratamento apropriado, ha hoje mais espe-
ranca para as familias com a Doenca de Von Hippel Lindau do que em qualquer
outra época. Através do relato da histéria clinica da sua familia, cada individuo
poderd dar uma ajuda significativa aos médicos para identificar os familiares
de risco, diagnosticar a sua doenca cedo e assim contribuir para uma melhor
saude.

A maioria das pessoas pensara que as doencas genéticas sao raras. Apesar de ser verdade
que cada uma das 5.000 doencas genéticas é relativamente rara, no seu todo acabam por
ser bastante comuns. Inimeras pessoas sofrem de problemas devido, no todo ou em parte,
a genes ou cromossomas defeituosos. As doencas genéticas sao muito mais prevalentes do
que se pensa genericamente, tal como demonstram as seguintes estatisticas:

e 12 a 15 milhdes de americanos® sofrem de uma doenca genética de um ou outro tipo;
e 20 milhoes de americanos sao portadores de verdadeiros defeitos genéticos;
e um em cada 250 recém-nascidos ¢ portador de uma doenca genética;

e um em cada 3 bebés ou criancas da entrada nos hospitais devido a um problema
genético;

'Por referéncia a uma populaciao de 263 milhdes de americanos em 2001.



e cada um de nos carrega uma quantidade entre 4 e 7 genes defeituosos recessivos.

Acima de tudo, reconhece-se hoje em dia que os maiores problemas de satude e causas
de morte em adultos — diabetes, doencas cardiacas, variadas doengas do foro psicoldgico
e alguns tipos de cancro — todos apresentam uma componente genética significativa. Ob-
viamente, entao, todos nés temos um papel fundamental a desempenhar na investigacao,
na area da genética humana. Felizmente, essa investigacao atinge ja horizontes brilhantes
nunca sequer sonhados, pela geracao anterior, como possiveis. Quase nao se passa um
dia em que nao se leia nos jornais ou revistas a noticia sobre uma nova descoberta ou
inovagao. Pode mesmo dizer-se que se assiste a uma revolucao no nosso entendimento da
genética humana. E estes novos desenvolvimentos trazem consigo a promessa de reduzir
a prevaléncia de anomalias genéticas, melhorando e prolongando a vida das vitimas. De
entre os mais recentes progressos: mais e melhores exames para diagnosticos pré-natal;
tecnologia melhorada para assegurar a vida dos doentes graves e recém-nascidos com de-
formacoes e aumentar a expectativa de vida dos atingidos por anomalias genéticas; e a
capacidade de levar a cabo exames na populagao em geral para identificar os portadores
dos genes prejudiciais.

Esta revolucao genética ja afecta a vida de cada um de nés, mesmo sem disso termos
nocao. O médico de familia, ao indagar sobre a histéria da saide familiar de cada paciente,
desde que doencas teve na infancia ou se os pais ou avos sofreram de diabetes ou de uma
doenga do coragao, passou a alargar o registo médico com perguntas sobre as origens
étnicas, datas e causas de morte de cada um dos quatro avos, e sobre que doencas sofreram
os diversos parentes.

Um namero cada vez maior de pessoas bem formadas comeca a procurar compilar
informagoes sobre a sua propria arvore genealdgica e potenciais riscos de satide presentes.

Uma nova genética humana tem vindo a revolucionar a investigacao médica. Comeca a
fornecer informacao precisa sobre quem sera mais vulneravel a determinado tipo de doencas
e quem deve evitar determinados agentes exteriores potenciadores. Ajuda ja os investiga-
dores a criar medicamentos mais eficazes e com menos efeitos secundarios e permite renovar
os conhecimentos sobre a funcao reguladora dos genes no crescimento e desenvolvimento
humano, do inicio ao fim da vida.

Doencas graves tais como doencas cardiacas, cancro e esquizofrenia, cada uma delas
provavelmente envolvendo variados genes, sao demasiado complexas para transigir nos seus
segredos, mesmo com os novos testes e terapias sofisticadas. Contudo, algumas doengas
multi-genes?? podem ser prevenidas ou atenuadas por meio de medicamentos ou por
manipulacao do estilo de vida ou outros factores externos. A medida que os cientistas
descobrem o factor de risco genético de certas doencas, as pessoas que ficam a saber da
sua susceptibilidade podem reduzir as probabilidades de contrair a doenca pela simples
alteracao de aspectos especificos do seu comportamento e ambiente circundante. Na medida
em que a investigacao avanca, os médicos sao capazes de ajudar milhoes de pessoas a



prevenir ou controlar doengas hereditarias, incluindo doencas que s6 nas ultimas décadas
foram identificadas como tal.

O médico assistente de cada familia detém importantes instrumentos e informagcoes
para alcancar diagndsticos precoces e administrar tratamentos para doencas genéticas,
mas o seu sucesso no tratamento de cada caso concreto vai depender em larga medida
da assisténcia fornecida pelo préprio doente ao relatar-lhe os seus antecedentes familiares
de saude. Porém, poucas pessoas poderao fornecer ao seu médico um resumo eficaz da
saude familiar, apenas porque eles préprios detém um reduzido conhecimento dos dados
da sua genealogia de saide. Se os avos faleceram antes do seu nascimento ou durante a
sua infancia, uma pessoa pode nao ter qualquer ideia sobre as doengas que lhes causaram a
morte, e os testemunhos dos familiares podem ser parciais ou nao inteiramente correctos. A
maioria de nds nao tem conhecimentos suficientes da histéria médica dos parentes - mesmo
que sejam irmaos ou irmas. Até porque conhecer a causa da morte pode nem ser suficiente
- ela pode constar da certidao de 6bito do avo como ”velhice”, e haver um passado de
diabetes ou artrite, que podem ter sido a causa do declinio da sua satde.

Determinar uma ligagao genética para uma doenca pode demonstrar-se complexo, es-
pecialmente quando é herdada através de um gene recessivo. Os individuos afectados com
uma doenca recessiva poderao muitas vezes nao encontrar padrao ou precedente da doenca
na historia familiar. Enquanto alguém pode nao manifestar sintomas de problemas médicos
relacionados, mas a sua esposa for também portadora do gene recessivo, entao a doenca
pode manifestar-se nos filhos ou aparecer nos netos, se as esposas dos filhos também forem
portadoras do gene recessivo.

Muitas anomalias de desenvolvimento, defeitos de nascenca e processos patoldgicos pa-
recem simplesmente ser ”"de familia”sem serem associados a riscos fortemente recorrentes
previsiveis. Estas desordens sao etimologicamente referidas como caracteristicas ”"multi-
factoriais” porque dependem de varios factores, tanto genéticos como do meio envolvente.

Os defeitos cromossomicos incluem outra classificagao de defeitos genéticos. Alguns
podem ser transmitidos com uma recorréncia de alto risco e sé poderao ser identificados
através de um estudo cromossémico do individuo afectado e de alguns familiares para
determinar quais os elementos nao afectados mas capazes de transmitir a anomalia.

Em doengas ligadas ao sexo (relacionadas com o cromossoma X), as caracteristicas do
padrao genealdgico de transmissao sao um ou mais dos elementos masculinos afectados em
varias geracoes relacionados com mulheres portadoras aparentemente normais - pessoas
que podem transmitir uma doenga genética aos filhos, mas que nao estao elas préprias
doentes. A hemofilia é um exemplo deste tipo de doencas relacionadas com o cromossoma
X. As mulheres portadoras apresentam um risco de 25 % de ter filhos homens afectados
e todas as filhas mulheres serdao necessariamente portadoras do gene. Ainda assim, ha
algumas estruturas familiares em que o gene foi transmitido através de varias mulheres
nao afectadas e, por sorte, nao foi herdado pelos seus filhos.
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2 A arvore da saude da sua familia

No diagnéstico de qualquer problema genético ajuda conhecer a historia clinica da familia
tao detalhadamente quanto possivel. Por exemplo, para os individuos de origem judaica,
o médico procurara saber se os seus ancestrais foram de origem sefardita, oriental ou
asquenaz, porque ha doencas genéticas caracteristicamente encontradas num dos grupos e
nao nos outros. Frequentemente torna-se necessario examinar varios membros da familia
do doente até se poder chegar a um diagndstico de uma anomalia genética com toda a
certeza. Embora nos dias que correm, com os elementos de cada familia espalhados pelo
pais - até por vezes pelo mundo fora - é dificil para o médico conseguir levar a cabo tal
tarefa; o que torna ainda mais valiosa toda a recolha sobre a histéria da saide familiar
que cada individuo possa efectuar, para si e para os seus parentes. Para além de aumentar
a fiabilidade do diagnéstico, sera necessaria uma historia da saude familiar completa para
um eficaz aconselhamento genético. Porque tal aconselhamento incide nao s6 sobre a
probabilidade de haver outros membros da mesma familia afectados, mas também sobre
aspectos de prognésticos, tratamentos e suporte emocional. Mas um aconselhamento eficaz
sO se alcanca, repete-se, com o conhecimento completo da histéria da satide da familia em
causa.

Uma boa histéria da saude familiar deverd incluir informacao sobre o préprio, os seus
irmaos, os seus filhos e os seus ascendentes e seus irmaos. Para as mulheres, o médico
provavelmente fard perguntas sobre algum aborto, espontaneo ou provocado, nados-mortos
ou criancas que faleceram na infancia e parentes que tenham morrido. E fundamental
estabelecer uma histéria pré-natal completa no caso de se iniciar uma nova familia. O que
deve incluir mengao do eventual uso de drogas, consumo de alcool ou exposi¢ao a quaisquer
doencas infecciosas. Deve haver a preocupacao de estar atento a presenca de deficiéncias
congénitas na familia, tomando nota de quaisquer caracteristicas ou doencas, relatando-as
ao médico

O conhecimento dos antecedentes étnicos da familia, tal como o local de nascimento
dos pais, avos e eventualmente bisavds, sera relevante e uma informacao importante. Na
anotacgao dos locais de nascimento deve registar-se nao sé o pais, mas também a cidade ou
regiao e até o nome do hospital, se houver essa informacao. Porém, s6 muito raramente os
genealogistas conseguem dar resposta a todos estes pontos.

A titulo de exemplo para ilustrar os beneficios da tarefa de reconstruir a historia familiar
surge a seguinte historia real: um dia telefona-me uma amiga, genealogista interessada,
perguntando se teria alguns dados sobre os padroes de emigragao dos italianos e espanhéis
para a Irlanda e Escocia, de onde a maior parte da sua familia é originaria. Isto porque
fora diagnosticada talassemia grave ao seu neto de seis semanas e os médicos necessitavam
de toda a informacao sobre a genealogia da familia da crianca.

A talassemia é uma forma hereditaria de anemia, que ocorre mais frequentemente nas
pessoas com origens no Mediterraneo. Causa aumento do baco, acumulacao de ferro nos



tecidos, dificuldades respiratérias e atrasos de crescimento e desenvolvimento, sendo uma
doenca grave e sem cura conhecida. O tnico tratamento possivel requer transfusoes su-
cessivas, através de um processo complicado, doloroso e dispendioso. ”Preciso de saber
se algum dos meus familiares escoceses ou irlandeses tem raizes no Mediterraneo, especi-
almente em Itédlia.- disse a minha amiga. Ela propria nao descobrira qualquer elo, mas
pensou que talvez houvesse dados sobre migragoes da regiao do Mediterraneo para as Ilhas
Britanicas. Comecgou a procurar conexao entre a Irlanda e a Escécia pelo lado materno,
sem grandes conhecimentos sobre a ascendéncia da crianca pelo lado paterno. A sua avo,
também genealogista, investigou diligentemente as origens da familia, mas apesar dos seus
esforgos, nao lhe foi possivel encontrar qualquer ligacao conhecida com o Mediterraneo.
Todos os seus familiares, e do seu marido, descendiam das Ilhas Britanicas, tanto quanto
foi possivel determinar. A informacao recolhida sobre os antepassados paternos também
s6 deu noticia de raizes no norte da Europa. Os médicos da crianca continuaram a pensar
que ela sofria de talassemia e recomendaram que todos os elementos da familia materna
fizessem testes para rastreio da doenca. Mas apesar disso, com base em toda a fidvel e
organizada informacao genealdgica recolhida pela avd materna sobre as origens dos ante-
passados das duas familias envolvidas, resolveram primeiro refazer os exames a criancga,
e ai descobriram que houvera um erro na interpretacao dos resultados do primeiro teste.
Excluindo a talassemia, puderam identificar e tratar a doenca do bebé.

A historia da familia envolve mais do que a genealogia, que se resume a detectar os
antepassados em linha directa. Inclui cartas genealdgicas e linhagens, é afinal a histéria
dos nossos antepassados - com efeito, o conjunto das suas biografias. Os genealogistas
estao hoje em dia mais interessados nas historias de familia, do que apenas nos registos de
nascimento, casamento e 6bito. E reconhecem a importancia para os seus clientes de inserir
informagoes sobre a saude dos ascendentes, mesmo sabendo que essa informacao recolhida
podera nao ter uma utilidade imediata, mas que pode vir a ter um valor incalculavel
a longo prazo. A medida que a ciéncia da genética se vai tornando mais pormenorizada,
uma historia de familia alargada e bem documentada pode revelar-se um investimento para
0s 1nossos netos e bisnetos e ainda futuras geragoes na sua busca por uma vida saudavel.

Em 1984, a maior organizacao hereditaria do pais, com mais de 200.000 membros, a
Sociedade Nacional de Filhas da Revolu¢gdo Americana (DAR), langou um projecto de
Arvore da Genética Familiar em parceria com a Vanderbilt University’s School of Medicine
em Nashville, Tennessee. A DAR investiu US$ 50.000 délares em material informdtico
para este estudo e os seus membros forneceram milhares de cartas genealdgicas médicas
que atravessam cinco geragoes. Sarah Hughey King, entao presidente da DAR e a impulsi-
onadora do projecto, impeliu todos os membros a participar porque ”diagndsticos precoces
de glaucoma, diabetes, deficiéncia da hormona do crescimento, doenca de Huntington, can-
cro, doengas circulatérias, dislexia e Alzheimer, apenas para enumerar algumas (doencas
genéticas), torna possivel um tratamento e, em muitos casos, previne problemas na geracao
seguinte”. ”Temos muita sorte- observou ela - ”em saber quais as nossas origens. A nossa
investigagao servira de alento a outras que se seguirao.” Sob a direc¢ao do Dr. John A. Phil-



lips III da Divisao de Genética de Vanderbilt, a investigagao e catalogacao da genealogia
médica dos membros da DAR continuou e os resultados virao a ser publicados.

3 Deteccao precoce

Julga-se que os factores genéticos sao responsdveis em 25% das doencas. Apesar de ser
um numero assustador, muitas das anomalias genéticas em tempos tidas como incuréaveis
hoje sao controlaveis ou trataveis com sucesso, desde que diagnosticadas numa fase pre-
coce. O conhecimento das historias familiares fornece aos descendentes um importante
instrumento, alertando para a atencao a manifestacoes precoces de doencgas como o can-
cro da mama, diabetes ou glaucoma. Ao compilar o historial familiar podem encontrar-se
pistas para complicagbes médicas que afligiram a familia durante geracoes e alertar os
descendentes para esses potenciais problemas - mesmo antes de os sintomas surgirem. Se
houver anomalias genéticas na sua familia, elas poderao ser diagnosticadas e tratadas a
luz do conhecimento cientifico actual. E gracas ao avango da revolugao genética, podem
hoje encontrar-se meios para minimizar ou prevenir algumas doencas que ameagaram oS
membros de uma familia no passado.

A nova onda de investigacao genética ja revelou as seguintes descobertas:

e H& um defeito genético muito espalhado que explica o porqué de 10% dos individuos
de raca branca do Norte da América e da Europa nao metabolizar correctamente
certos medicamentos. Estima-se que entre 35 a 43% da populacao branca do Norte
da América e da Europa é portadora de pelo menos uma cépia deste gene mutante.
Um estudo recente sobre o elemento debrisoquina, utilizado no controlo da tensao
sanguinea alta, revelou esta anomalia metabdlica. E um gene recessivo, mas esta
caracteristica genética afecta o metabolismo de mais de vinte medicamentos vulgar-
mente prescritos, incluindo antidepressivos, antiarritmicos (que regularizam o bati-
mento cardiaco) e o anti-tussico dextromethorphan.

e Os investigadores desenvolveram recentemente uma andlise ao sangue que identifica
criangas com risco de sofrer de retinoblastoma (um tumor fatal no olho). Esta doenga
é em grande medida curavel se tratada antes de se espalhar para o exterior do olho. A
identificacao do gene em causa significa que podem ser efectuadas andlises ao sangue
e tecidos moles aqueles que sofreram dessa doenca em criancgas e desejam conhecer o
risco de transmitirem o gene.

e Os cientistas estudaram a utilizagdo de uma simples andlise ao sangue para diag-
nosticar o alcoolismo que podera fornecer um meio de rastreio para conhecer o risco
herdado de alguém se tornar alcodlico.

e A investigacao continua a avancar na terapia de genes humanos que possibilitara
aos médicos transplantar uma copia sa do gene para as células do doente que nao
o tem ou o tem com anomalia. Eventualmente este processo podera vir a ser usado
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para curar doentes com fibrose quistica, véarias formas de hemofilia e possivelmente
distrofia muscular.

Mesmo que ja impressionantes, estes avancos representam apenas a fronteira visivel de
uma revolucao genética com um exponencial inimaginado de resultados possiveis. Dentro
dos préximos 10 anos, cerca de 2.000 a 3.000 marcadores genéticos virao a ser identificados
e poderao permitir testes preditivos para milhares de doencas, desde a trombose ao ataque
cardiaco passando pela doenca de Alzheimer.

Nao se pode escolher os préprios genes - ou mesmo muda-los, por enquanto - mas co-
nhecer os problemas de satde provaveis na sua familia ou com probabilidade de transmitir
as proximas geragoes poderd ser alerta suficiente para prevenir ou minimizar os seus efei-
tos. Saber que determinada doenca se transmite na sua familia pode condicionar uma
mudanca de habitos alimentares ou a administracao de determinados medicamentos ou
uma vigilancia médico regular. Ou até saber que afinal o risco de ter herdado uma certa
doenca nao é afinal tao elevado como se pensara. De qualquer forma, hé outras situacoes
de satude que, apesar de nao se transmitirem geneticamente, tendencialmente se manifes-
tam mais numas familias do que noutras, e pela investigacao dos dados da sua arvore da
saude familiar pode para isso ser alertado. Os que tiverem um passado familiar com sérias
doengas genéticas poderao de forma esclarecida (talvez até com aconselhamento genético)
decidir se querem ou nao ter filhos. Toda a informacao médica recolhida sobre a sua familia
e anotada podera ajudar os mais novos e mesmo as geragoes ainda por vir a beneficiar dos
avancos da medicina. Claro que pode optar por esconder alguns aspectos mais assustadores
do passado, no entanto pode afinal descobrir que resulta de um ramo sélido e com uma
longa vida da familia. Sem prejuizo do que descobrir, essa informacao podera sempre ser
util para melhorar os cuidados com a satde dos seus familiares. E que melhor heranca
deixar aos seus descendentes do que uma arvore da satde familiar com dados valiosos para
prosseguir uma vida saudavel?

4 O que sao doencas genéticas?

Os genes sao a informacao quimica herdada dos nossos pais no momento da concepcao.
Determinam a nossa constituicao biolégica. Sao eles que nos formam similares com os
nossos pais e controlam o nosso crescimento e a nossa aparéncia. Também determinam a
nossa resisténcia a determinadas doencas ou predisposi¢ao em relagao a outras.

Mas, cada individuo é portador de genes defeituosos. Podemos descrever varios meca-
nismos pelos quais os defeitos genéticos serao transmitidos de geracao em geracao:

1. Um tnico gene esta alterado:

(a) Heranca autossémica dominante, em que a caracteristica é transmitida por um
progenitor e da geracao anterior;



(b) Heranga recessiva, quando ambos os progenitores nao foram afectados;

(c) Heranga de ligagao sexual ou ligado ao cromossoma X, em que o gene em causa
é tido por relacionado com o cromossoma X.

2. Uma heranca de padrao multifactorial. Varios genes ou varios cromossomas intera-
gem entre si. Influéncias desconhecidas do meio envolvente poderao contribuir para
a expressao ou caracteristicas fisicas do gene.

3. Reagrupamento de cromossomas, supressao ou duplicagao. Cada um de noés tem 46
cromossomas organizados em 23 pares, numerados de 1 a 22. O vigésimo terceiro par
distingue homens e mulheres. O sexo feminino tem dois cromossomas X, e o sexo
masculino tem um cromossoma X e um cromossoma Y.

Julga-se que a sindroma de Von Hippel Lindau seja causada por um defeito no brago
mais curto do cromossoma 3. E um gene autossémico dominante de incidéncia muito
variavel. O que significa que quem nao seja portador da doenca nunca podera transmiti-
la aos seus descendentes. Sendo portador da doenca pode sofrer de problemas de satde
ligeiros ou significativos ao longo da vida. A doenga pode mesmo revelar-se de forma tao
ligeira em alguém que aparente ter "saltado”aquela geracao. Por esta razao, a vigilancia
médica é fundamental.

5 Heranca autossémica dominante

Autossomico significa a presenca do par de genes num par de cromossomas que nao aquele
que determina o sexo, portanto quer os individuos do sexo feminino quer do sexo masculino
poderao ser afectados. Numa transmissao dominante, uma crianca afectada normalmente
tem um dos progenitores com o mesmo problema. Quando o progenitor é portador do
gene da doenca, existe um risco na ordem dos 50% de cada descendente herdar o gene
e apresentar manifestacoes do problema, embora possa nao ser evidente no momento do
nascimento. Ha uma igual probabilidade de a crianga nao receber o gene defeituoso e nesse
caso essa crianca e mais tarde os seus préprios descendentes estarao livres dessa heranca
genética. Existem cerca de 2.000 problemas genéticos autossémicos dominantes conhecidos.

6 A construcao de um historial médico

Os registos médicos como aquele que apresentamos adiante, mostrando quatro geragoes,
sao normalmente usados para descrever uma doenga ou defeito em particular e como ocorre
numa familia em concreto. Para ter essa ideia na sua prépria familia, construa um registo
comecando pelos seus bisavos, se conseguir, com as idades e falecimentos e quais os pro-
blemas de satude e causas de morte.

Estes registos reportam-se em linha directa a pessoa interessada e sao importantes para
qualquer registo genealdgico. Normalmente torna-se dificil determinar distirbios genéticos



Figura 1: Como funciona a transmissao de um gene autossémico dominante (imagem cedida
pelo National March of Dimes.)

How Dominant Inheritance Works

One affecled parent has a single faulty gene (D)} which
dominates its normal counterpart (R}
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sem a ajuda de um geneticista, mas de qualquer forma o que é importante é o registo das
doencgas mais relevantes que afectaram os varios membros da familia ao longo dos tempos
porque pode revelar dados sobre a predisposicao familiar para certas doencas. Pode-se fazer
este registo adicionando os dados mais relevantes a um tnico registo familiar ou criar pastas
em que se recolham separadamente as informacoes sobre os irmaos para cada casal de avés,
ou seja, em que se expanda os registos dos parentes de via colateral. Os genealogistas que
ambicionem registar toda a informacao médica e de satide dos seus antepassados, terao
provavelmente que construir varias bases de dados ou utilizar um computador para reunir
e compilar o material recolhido.

7 Colocar as perguntas certas

E comum concentrar a atencao nos mais graves problemas de saude, como VHL, e tirar
conclusoes erradas. E importante recolher a informacao de uma forma completa para que
o médico possa analisar o conjunto familiar como um todo.

Ajudara colocar as questoes apropriadas. Algumas das perguntas negligenciadas nos
questionarios as maes sao: ”"Foram estas todas as gravidezes que teve?”ou ”Todos os fi-
lhos sao do mesmo casamento?”. E ha assuntos a que nao é dada atencao como: doencas
mentais, suicidio, infertilidade, estatura demasiado alta ou demasiado baixa, dificulda-
des de aprendizagem, problemas de linguagem e alergias. Outra categoria por vezes nao
abordada sao os problemas de satude tratados e resolvidos muito tempo atrds e por isso
esquecidos. Por exemplo, uma hérnia operada, cirurgia ao labio leporino ou palato, defei-
tos congénitos no coracgao, ou abortos nao registados ou nados mortos. Podem também
ter havido problemas com os dentes. E ha que perguntar ainda se houve intervencoes de
cirurgia reconstrutiva em algum membro da familia.

O mais natural é que tenha que conversar com os membros da sua familia vérias vezes
para fazer perguntas especificas. Muitas vezes as respostas iniciais sao vagas e ha que
voltar a perguntar mais detalhes. Ajuda ter um memorando das perguntas a colocar. E
se fornecer essa lista a alguns familiares, pode ajudé-los a recordar questoes sobre a saude
familiar entretanto ja esquecidas. Pode fazer perguntas tais como: 7O Tio Manuel teve
problemas de ouvido ou de visao? Conhecem-se-lhe alguma marca de nascenca ou sinais?
Sofreu de problemas do coragao? Lembra-se de mais alguma coisa sobre o seu estado de
saude? Foi operado alguma vez? A qué?”.

H& que ter em atencao que, a nao ser que todos os membros da familia sejam pro-
fissionais de satude, a informagao fornecida pode nao ser precisa (e mesmo que fossem
profissionais, os conhecimentos médicos também evoluiram) e a descri¢do pode ser incor-
recta. Ainda assim, tome nota da descricao feita por varias pessoas. A Tia Maria pode
considerar-se perita nos problemas de satde da familia mas baralhar as recordagoes todas!
Pode contar que a avé sofria de artrite e afinal ter sido o avo!
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Figura 2: Um esquema simples de uma drvore genealdgica para efeitos genéticos (imagem
cedida pelo Kingdom Productions, Houston, Tezas)

Basic Medical Pedigree Chart

This example tovers Tour gemerations and shows the basic principles of
drawing up & family tree, The sight great:grandparenls are shown in
Generation I the Tour grandparents in Gemeralion |I the bwo perents
in Generation lll apd a male proband false called Index Personl is

shown in Generation 1V,

1

1l

A% | :

A

Safe Sihlepgs i fark grmeration may e sdded: ikey sould be Cndecaked by iR oarahdc
mwmbers [imm I=Tt bn gaghl im0 crdes of hirkh.

12



Seguindo esta linha de pesquisa pode-se chegar a informagao pouco precisa na primeira
descricao dos seus familiares. Depois de construir um primeiro rascunho da ascendéncia,
tomar nota de dados tao especificos quanto possivel e recolher documentacao relacionada
(certidoes de 6bito, registos médicos, etc.), deve-se recomegar e indagar generalidades sobre
toda a familia.

Ao procurar manifestagoes de Von Hippel Lindau nas geracoes anteriores, antes de as
tentar identificar clinicamente, pergunte aspectos tais como:

Houve problemas relacionados com a visao? (tende a indicar problemas na retina)

Houve dificuldades de aprendizagem? Dores de cabega crénicas? Tumores cerebrais
ou aneurismas? (tende a indicar problemas no encéfalo)

Houve noticia de dores crénicas? Problemas de mobilidade ou movimentagao? (tende
a indicar problemas na medula)

e Houve cancro? Em especial cancros abdominais? (tende a indicar problemas nos
rins, pancreas ou glandulas supra-renais)

Mesmo nos dias de hoje, é vulgar a doenca de Von Hippel Lindau nao ser identificada
pelo nome, portanto nao espere ter um diagnodstico médico claro em todos os membros
da familia. Por outro lado, a presenca dos sintomas nao é certeza que a pessoa sofra ou
sofresse de VHL. Desde que tenha a sua confirmacao, deve conversar com a sua equipa
médica para completar a informacao final.

Deve incluir no seu registo outras doencas familiares ou problemas genéticos que tenham
afectado também a sua familia:

e Alcoolismo, alergias, artrite, asma, doengas do sangue (hemofilia, ...sickle cell di-
sease?? (anemia), talassemia); cancro (algumas manifestagoes demonstram uma
relacdo familiar) - no peito, no intestino, nos ovarios, da pele ou no estomago. H&
também algumas evidéncias sobre a ligagao familiar no caso de leucemia e cancro do
pulmao.

e Doencas cardiovasculares (tensao arterial alta, arteroesclerose, ataques do coragao,
hiperlipidemia, trombose, defeitos congénitos do coracao); deficiéncias congénitas de
nascenca, fibrose quistica, diabetes, sindroma de Down, nanismo, epilepsia, proble-
mas de audi¢do, doenga de Huntington, hipertensao, doengas do figado (particular-
mente hepatite).

e Doengas mentais (em especial doengas maniaco-depressivas, esquizofrenia); atra-
sos mentais (sindroma de Down, sindroma PKU); enxaquecas, abortos, esclerose
miultipla, distrofia muscular, miastenia grave, obesidade, PKU (phenylketonuria).
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e Doencas respiratorias (em especial enfisema, pneumonia bacteriana, tuberculose);
doenga de Rh, ...sickle cell disease?? ou ...; doencgas de pele (em especial psoriase),
morte sibita na infancia (SIDS), suicidio, lupus eritematoso (sistémico), distirbios
da tiréide, doenga de Tay-Sachs; e problemas de visao (cataratas, dislexia, glaucoma,
retinite pigmentosa).

Com toda esta informacao a equipa médica poderd visualizar melhor o conjunto de
todos os contornos da satde da sua familia.

8 A genealogia médica pessoal
Registe num quadro semelhante ao que se apresenta os dados sobre os seus parentes directos

e acrescente folhas extra para descrever todos os dados sobre estes ou outros parentes,
anotando diagnosticos ou suspeitas de VHL ou outra informagao importante.
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Registo da saide familiar
Nome Data de | Sangue e | Profissao | Doengas | Data e
nasci- Rh causa de
mento morte

MARIDO
Seu Pai

Sua Mae
Seus

Irmaos

Seu  Avo
Paterno
Sua  Avo
Paterna
Seu  Avo
Materno
Sua  Avo
Materna
MULHER
Seu Pai

Sua Mae
Seus

Irmaos

Seu  Avo
Paterno
Sua  Avo
Paterna
Seu  Avo
Materno
Sua  Avo
Materna

Anote cada casamento e, se possivel, as gravidezes ocorridas, incluindo os abortos e
os nados-mortos. Descreva as doencas ou enfermidades de um modo tao preciso quanto
possivel, incluindo as idades das ocorréncias. Indique a causa de morte conhecida e a idade
a data.

Registe o pais de nacionalidade de cada parente. Pode ser 1til acrescentar fotografias.

Depois de reunir esta informagao, construa a sua arvore genealdgica de acordo com as
indicacoes fornecidas adiante neste folheto, marcando a cor os membros da familia afectados
com VHL, utilizando os cédigos seguintes:

Cédigos das complicagoes de VHL:
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Preenchido - diagndstico clinico

Cortado - suspeita
112 1 - cérebro e/ou medula
314 2 - retina

3 - rins e/ou pancreas

4 - glandulas supra-renais

Ao consultar um profissional de genética, ajudara enviar previamente a consulta dados
completos sobre a satide dos membros da sua familia e a drvore genealdgica.

Os colaboradores da VHL Family Alliance poderao dar algum apoio ao seu trabalho de
elaboracao do registo.

9 Seja parte do milagre moderno

As pessoas a quem foi diagnosticada a Doenca de Von Hippel Lindau podem ajudar a nascer
um milagre moderno na nossa era. Por favor contacte um dos centros de investigagao abaixo
indicados e contribua voluntariamente com amostras de sangue e tecido tumoral para
ajudar a isolar o gene que causa VHL. As véarias equipas estudam diferentes abordagens
do problema, pelo que serao apreciadas dadivas multiplas.

Podem mesmo ser enviadas amostras pelo correio, desde que devidamente acondiciona-
das. Se possivel, informe-as antecipadamente a uma cirurgia para que seja possivel enviar
amostras de um tumor. Se for seu desejo tornar acessivel as suas amostras a uma ou
mais equipas, deverd deixar o seu desejo por escrito e previamente estabelecer os contactos
necessarios.

e Dr. Eamonn R. Maher, Clinical Genetics, Addenbrooke’s Hospital, Hills Road, Cam-
bridge CB2 2QQ), England, U. K., Tel. 44-223-216446, Fax 44-223-217054.

e Dr. Bernd Seizinger, Cancer Drug Discovery Department, Bristol-Myers Squibb
Pharmaceutical Research Institute, P.O. Box 4000, Princeton, NJ 08543-4000. Tel.
1-609-252-3257, Fax 1-609-252-3307.

e Dr. David I. Smith, Molecular Biology/Genetics, Wayne State University School of
Medicine, 540 East Canfield, Detroit, MI 48201. Tel. 1-313-577-6968, Fax 1-313-577-
5218.

e De. Jeffrey M. Vance, Box 2900, Duke University Medical Center, Durham, NC
27710. Tel. 1-919-684-5963, Fax 1-919-684-6514.

e Dr. Berton Zbar, National Institutes of Health, Frederick Cancer Research & Deve-
lopment Center, Building 560, Room 12-71, Frederick, MD 21702. Tel. 1-301-846-
1288, Fax 1-301-846-6145.
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Obrigada a todos!?
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Figura 3: Os simbolos utilizados para construcao de uma arvore genealdgica para efeitos
genéticos (imagem cedida pelo Kingdom Productions, Houston, Tezas).
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Figura 4: Um esquema simples a seguir na construgao de uma arvore genealdgica para

efeitos genéticos.
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Figura 5: Um exemplo concreto com a arvore da familia de Joyce Graff.
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