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PREFÁCIO
Este livro, que intitulámos “Medicina Genómica – Breve 
Guia Ilustrado”, foi pensado no contexto do “Projeto de 
Capacitação da Região Centro para a Medicina Personali-
zada/de Precisão, de base genómica”. Com ele, queremos 
levar, até às escolas e à população em geral, um texto 
escrito com o intuito de ajudar a descodificar conceitos 
do âmbito da Genómica, frequentemente complexos, e 
fomentar uma lógica de raciocínio que permita perceber 
melhor o seu alcance e limites.
Para escrever este livro, tivemos a felicidade de poder 
congregar uma paleta de autores reconhecidos pela sua 
competência científica e pedagógica e pela sua experiên-
cia de aplicação e divulgação do conhecimento, nesta área 
do saber. Em equipa, souberam olhar para a Genómica 
e para os seus fundamentos, métodos de estudo e apli-
cações atuais e futuras, pelos olhos de quem a deseje 
conhecer e compreender melhor e que, munido das suas 
bases, queira construir conhecimento e raciocínio capa-
citantes de uma opinião crítica esclarecida, de questio-
namentos e debate mais fundamentados, e de escolhas 
e decisões mais conscientes.
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O esclarecimento que possa gerar não habilitará para 
a interpretação dos resultados obtidos com estudos do 
foro da genómica. Mas permitirá perceber melhor a lin-
guagem de um médico, no momento em que este expli-
que a finalidade de um determinado estudo genómico, 
as metodologias a usar e os resultados pretendidos. Será 
ainda de grande utilidade para perceber melhor as bases 
de um consentimento informado, as razões subjacentes 
às certezas e dúvidas associadas à interpretação dos 
resultados de uma análise genómica e, em relação aos 
resultados, a explanação de riscos de natureza genética 
para uma determinada doença e a relevância ou limita-
ções para o diagnóstico, a terapêutica ou a antevisão da 
evolução de uma doença.
Que os objetivos que presidiram ao planeamento e ela-
boração deste livro sejam alcançados, é o nosso mais 
vivo desejo! E que, com ele, seja fomentada a cultura 
científica, nesta área do conhecimento humano.

Fernando J. Regateiro
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GLOSSÁRIO





Aconselhamento genético – Processo que permite a uma pes-
soa doente ou aos seus familiares em risco de ter uma 
determinada doença que pode ser hereditária, serem 
informados sobre as consequências da doença, a pro-
babilidade de a desenvolver ou transmitir e os modos 
de a prevenir ou melhorar.

Alelo – Forma alternativa de um gene. Numa população, um 
gene pode existir sob múltiplas formas (variantes alé-
licas), embora, em cada pessoa, ocorram apenas duas 
formas, no respetivo locus de um par de cromossomas 
homólogos. Para cada gene, um indivíduo herda um ale-
lo do pai e outro alelo da mãe, podendo ser iguais ou 
diferentes. Se forem iguais é homozigoto para aquele 
gene; se forem diferentes é heterozigoto. O termo alelo 
também é usado para designar variantes genéticas de 
DNA não codificante.

Aminoácidos – Moléculas orgânicas com um grupo amina 
(-NH2), um grupo carboxil (-COOH) e uma cadeia late-
ral variável (“R group”). É a partir de aminoácidos que 
as proteínas são sintetizadas.

Amniocentese – Procedimento realizado por via transabdomi-
nal, durante a gravidez, para recolha de líquido amniótico 
fetal e do seu conteúdo celular, para uso no diagnóstico 
genético pré-natal. Permite detetar anomalias cromos-
sómicas, defeitos do tubo neural, anomalias do meta-
bolismo e defeitos moleculares.

Análise do genoma – Assenta na obtenção, quantificação ou 
comparação de dados alusivos ao genoma. Pode recorrer 
à sequenciação total ou parcial do genoma, ou à simples 
identificação de alteração pontual de um gene, conhecida 
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numa família. Fornece informação, por exemplo, sobre 
a presença de variantes genéticas associadas a doença, 
que podem ajudar o médico na decisão clínica.

Anemia falciforme – É uma doença genética que ocorre quan-
do as duas variantes alélicas do gene da beta-globina 
presentes num indivíduo têm uma mutação herdada 
que codifica hemoglobina S (HbS). Nestas condições, 
os glóbulos vermelhos têm forma de foice, sofrem des-
truição excessiva que origina anemia crónica grave, pro-
vocam oclusão de vasos com dor intensa, isquemia de 
órgãos e outras complicações, podendo ser fatal. Nas 
condições em que um indivíduo é heterozigótico HbA/
Hbs, ou seja, portador de uma variante alélica mutada 
para HbS e de uma variante normal (HbA), o efeito é 
clinicamente benigno.

Artrite reumatoide – doença reumática inflamatória autoi-
mune que afeta vários órgãos e tecidos, sobretudo as 
articulações. É uma doença de natureza multifactorial.

Bioética – É um ramo da ética. Com uma abordagem inter-
disciplinar, estuda as questões éticas que surgem nas 
ciências da vida, nos cuidados de saúde e nas políticas 
de saúde e da ciência, e pondera sobre o que é certo e 
o que é errado.

Cancro – doença caracterizada por ritmo e duração não fi-
siológica (anormal) da proliferação celular num tecido, 
frequentemente seguida de invasão de tecidos vizinhos e 
metastização. É uma doença de natureza multifactorial. 
Na base da desregulação da proliferação celular estão 
alterações genéticas e/ou epigenéticas.

38



Células germinais – Células que, nas gónadas do respetivo 
sexo, dão origem aos gâmetas masculinos (esperma-
tozóides) ou femininos (ovócitos). Após gâmetas.

Células somáticas – Todas as células do organismo, com ex-
clusão das células germinais.

Codão – Sequência de três bases consecutivas do DNA que, 
após transcrição em RNAm (RNA mensageiro), codificam 
para um aminoácido.

Código genético – Correspondência entre a sequência de tri-
pletos de nucleótidos do DNA (codões) e a sequência de 
aminoácidos que determina durante a tradução de um 
RNAm em proteína, a nível dos ribossomas.

Congénito – Caracter que está presente (ou determinado) no 
momento do nascimento. Não é sinónimo de genético. 
Pode ter causa ambiental ou hereditária.

CRISPR-Cas9 – Sistema de edição do genoma, composto por 
uma sequência sintética de RNA que “guia” o sistema 
até à sequência de DNA a corrigir, na base do empare-
lhamento complementar de bases, e pela enzima Cas9. 
A enzima Cas9 atua como “tesoura” molecular e corta o 
DNA alvo, gerando quebras de dupla cadeia, o que ativa 
mecanismos de reparação do DNA que podem conduzir 
à inativação ou eliminação da sequência mutada, à repa-
ração do erro ou à inserção de modificações específicas.

Cromossomas – Estruturas compostas por DNA e múltiplas 
proteínas histónicas e não histónicas. A espécie humana 
possui 46, ou seja, 23 pares.
Cromossomas homólogos: Elementos de um par de cro-
mossomas idênticos. Um dos cromossomas é herdado 
do pai e o outro é herdado da mãe.
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Determinismo genético – Visão que defende que os fenótipos 
são exclusivamente ou na sua grande parte resultantes 
do contributo da informação contida no genoma.

Diabetes – Doença metabólica crónica, na grande maioria 
das vezes de natureza multifatorial que se caracteriza 
por glicémias elevadas (aumento da concentração de 
açúcar no sangue).

Diagnóstico genético – Destina-se a confirmar se uma doen-
ça é de natureza genética ou se está presente uma 
anomalia genética associada ao desenvolvimento de 
doença. Assenta na deteção da presença, ausência ou 
modificação de uma determinada sequência de DNA, 
gene ou cromossoma (cromossomopatias, mutações, 
epimutações).

Diagnóstico genético pré-implantatório – Procedimento des-
tinado a estudar anomalias cromossómicas ou génicas, 
realizada numa ou mais (embora poucas) células colhidas 
de um embrião precoce.

Diagnóstico pré-natal – Procedimento realizado antes do nas-
cimento de um feto para determinar se este é portador de 
determinadas anomalias de natureza genética, de origem 
hereditária ou espontânea. Pode recorrer a métodos não 
invasivos (estudos feitos no sangue circulante da grá-
vida em conjunto com ecografia) e a métodos invasivos  
(amniocentese e biópsia das vilosidades coriónicas).

DNA (ácido desoxirribonucleico) – Estrutura bicatenar, forma-
da por duas cadeias complementares constituídas pelos 
desoxirribonucleótidos de adenina (A), timina (T), citosina 
(C) e guanina (G), enroladas em hélice. A sequência de 
nucleótidos codifica a informação genética. Na cadeia 
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complementar, em frente a uma timina fica uma adeni-
na, e em frente a uma citosina fica uma guanina, com 
as bases A-T e C-G ligadas por pontes de hidrogénio. Ao 
longo de cada cadeia, os nucleótidos estão unidos entre 
si por ligações diéster de fosfato.

DNA recombinante – Metodologia que permite juntar duas 
ou mais moléculas de DNA, para formar uma sequência 
híbrida de DNA. A recombinação espontânea de DNA é 
um processo comum nos seres eucariotas, responsável 
pelo aumento da diversidade genética. Ocorre regular-
mente durante a meiose.

Doença arterial coronária – É uma doença de natureza mul-
tifatorial. Consiste no estreitamento das artérias que 
irrigam o coração (artérias coronárias), habitualmente 
por acumulação de depósitos de gordura e de tecido 
fibroso (placas). Pode evoluir para uma completa obs-
trução arterial.

Doença Genética – Doença que depende da expressão de um 
ou mais genes para se manifestar. Pode ser de natureza 
hereditária ou resultar de uma mutação genética em 
célula de um indivíduo (mutação somática). Pode ter 
expressão precoce ou tardia, durante a vida.

Doença Hereditária – Doença que se transmite, através de 
informação genética, dos progenitores à descendência

Edição do genoma – É um tipo de engenharia genética que permite 
corrigir mutações do genoma, através da adição, remoção 
ou modificação de uma determinada sequência de DNA.

Embrião – Estádio de desenvolvimento de um organismo hu-
mano que decorre entre a fecundação e o final da 8ª 
semana de gestação.
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Epigenética – Área da Genética que estuda os mecanismos 
de regulação da expressão génica associados a alte-
ração do fenótipo sem modificação da sequência de 
DNA do genoma. As modificações moleculares são 
reversíveis e podem ser transmitidas de uma geração 
para a outra. Envolvem a modificação das histonas, 
metilação de bases citosina e moléculas de RNA não 
codificante.

Epimutação – Alteração da estrutura química do DNA sem 
alteração da sequência do DNA.

Esporádico – Refere-se ao aparecimento de um traço ou ca-
racter sem base genética, pelo que não é transmitido à 
descendência. Ocorre, habitualmente, num único des-
cendente de um tronco comum de uma família.

Ética – A ética é uma área do saber que investiga sobre o que 
é bem no agir do homem, na busca do comportamento 
que conduza à plena realização da pessoa, no âmbito de 
uma solidariedade com os outros que seja globalmente 
justa. É a ciência da moral e a arte de dirigir a conduta.

Exoma – conjunto dos exões de todos os genes codificadores de 
proteínas, presentes num genoma (humano, ou de outra 
espécie). Em geral, um gene é constituído por exões e 
intrões; apenas as sequências de DNA correspondentes 
aos exões estão envolvidas na codificação de proteínas.

Expressão génica – Diz respeito aos acontecimentos que con-
duzem à manifestação funcional de um gene: quantida-
de de cópias e disponibilidade para serem transcritas, 
transcrição, tradução a nível citoplasmático e eventual 
modificação da molécula proteica após a tradução, asso-
ciação de moléculas entre si ou de moléculas proteicas 
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com outro tipo de moléculas para se constituir uma mo-
lécula funcional.

Expressividade – Diz respeito a diferenças quantitativas na 
expressão de um gene, podendo variar de pouco acen-
tuada a grave (grau de expressão a nível individual).

Familiar – Qualquer condição que é mais comum em paren-
tes de um indivíduo afetado, comparativamente com a 
população geral. Pode não ser de natureza genética.

Fecundação – (ver “Ovo ou Zigoto”).
Farmacogenómica – Área da Genética que estuda as varian-

tes genéticas e a sua correlação com a resposta de um 
indivíduo a determinado tratamento farmacológico.  
A resposta pode ser boa, deficiente, nula ou adversa.

Fenótipo – Traço ou característica física, bioquímica ou fi-
siológica observável como resultado da expressão de 
uma parcela da informação genética contida no genoma.

Feto – Estádio de desenvolvimento de um organismo humano 
que decorre entre o início da 9ª semana de gestação e 
o nascimento.

Fibrose quística – Doença monogénica de natureza recessi-
va, provocada por homozigotia para variantes alélicas 
do gene que codifica a proteína CFTR, uma proteína 
membranar transportadora de cloro. Há centenas de 
variantes alélicas do gene CFTR associadas à doença, 
embora com expressividade variável. A frequência das 
variantes alélicas difere entre populações. Os sintomas 
resultam da acumulação de muco espesso e seco em 
órgãos como os pulmões ou o pâncreas.

Gâmetas (ver “Ovo ou zigoto”) – Células reprodutivas (ovó-
citos e espermatozóides), com um número haplóide de 
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cromossomas (23 cromossomas, no caso da espécie 
humana).

Gémeos dizigóticos – Irmãos que se desenvolvem numa mesma 
gravidez, a partir de dois ovos independentes, pelo que 
podem ser do mesmo sexo ou de sexo diferente. Têm 
50% de identidade genética entre si.

Gémeos monozigóticos (ou gémeos verdadeiros) – Irmãos 
que se desenvolvem numa mesma gravidez, a partir de 
um único ovo inicial. À partida têm 100% de identidade 
genética entre si.

Gene – Unidade básica física e funcional da hereditariedade, 
constituída por uma sequência de DNA cuja expressão 
está associada a uma função da célula ou organismo. Na 
espécie humana há cerca de 20.000 genes codifican-
tes de proteínas, responsáveis pelas mais de 100.000 
proteínas que se encontram no corpo humano. Um ele-
vado número de genes codifica RNAs não codificantes 
de proteínas.

Genética – Ciência que estuda os genes, as suas variantes 
e as leis da hereditariedade nos seres vivos, ou seja, o 
modo como determinados traços e qualidades passam 
dos pais para os filhos.

Genoma – Sequência completa do DNA de um organismo, 
herdada dos progenitores de um novo ser humano. Con-
tém toda a informação necessária para uma pessoa se 
desenvolver e crescer.

Genómica – Diz respeito ao estudo do genoma de uma pessoa 
(ou outro ser vivo). Quase todas as células do organismo 
contêm uma cópia completa do genoma de um indivíduo. 
O estudo do genoma permite conhecer o modo como 
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os genes funcionam e como os produtos que codificam 
interagem uns com os outros e com o meio ambiente. 
Permite também construir conhecimento sobre o modo 
como múltiplas doenças comuns se desenvolvem (por 
exemplo: diabetes, cancro, doença coronária) e melhorar 
o diagnóstico, a terapêutica, o prognóstico e a prevenção.

Genótipo – Par de alelos que se encontra num determinado 
locus.

Hemofilia – Conjunto de doenças monogénicas causadas por 
variantes alélicas de genes localizados no cromossoma 
X. As mutações causadoras de hemofilia são de natureza 
recessiva e afetam a produção da quantidade neces-
sária de fatores envolvidos na cascata da coagulação 
sanguínea. A localização do gene no cromossoma X e a 
natureza recessiva das mutações faz com que a grande 
maioria dos doentes seja do sexo masculino. Os doen-
tes sofrem de hematomas frequentes e de hemorragias 
abundantes que podem conduzir à morte, na ausência de 
administração do factor anti-hemofílico em falta. Para 
adultos com hemofilia B, já há tratamento por terapia 
génica, tendo como vector um vírus adeno-associado.

Homozigótico – (ver “alelo”)
Heterozigótico – (ver “alelo”)
Locus (plural loci) – Diz respeito a um local específico do genoma 

em que se encontra um gene (par de alelos presente em 
cada pessoa), uma sequência de DNA não codificante, 
ou uma posição de um cromossoma.

Medicina Genómica – Área da Medicina que assenta no uso 
de informação genética e genómica sobre um indiví-
duo para tomar decisões clínicas, nomeadamente no 
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diagnóstico, na terapêutica, no prognóstico e na pre-
venção de doenças.

Medicina Personalizada/Medicina de Precisão – Modelo de 
prática médica que integra a caracterização de fenótipos 
e genótipos individuais (v.g. perfis moleculares, ima-
gem médica, dados sobre estilo de vida) para adaptar 
a estratégia terapêutica certa para a pessoa certa no 
momento certo, e ou determinar a predisposição para 
uma doença, e ou proporcionar prevenção atempada e 
dirigida para um alvo específico.

Meiose – Processo de divisão celular que, nos seres eucario-
tas diplóides, origina gâmetas com apenas uma cópia 
de cada par de cromossomas homólogos, por núcleo.

Mitocôndrias – Estruturas celulares citoplasmáticas envolvidas 
no metabolismo, na transdução de sinais, na imunidade 
e na divisão, diferenciação, morte e stresse celulares. 
Numa única célula, há entre centenas e milhares de mi-
tocôndrias, cada uma dotada de uma a dez moléculas de 
DNA circular, também em dupla cadeia, com 37 genes.

Monossomia – Condição em que, no complemento cromos-
sómico de uma célula e para um determinado par cro-
mossómico, se encontra apenas um cromossoma em 
vez dos dois homólogos.

Multifatorial (doença) – Resulta da conjugação de fatores gené-
ticos e fatores não genéticos (ambientais). A componente 
genética contribui por efeito aditivo de diversos genes sem 
que se possa identificar um que seja primordial. Nos fatores 
ambientais incluem-se os estilos de vida, a alimentação ou 
a exposição a substâncias tóxicas, que podem influenciar 
o aparecimento, a evolução e a gravidade da doença.
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Mutação (ver Epimutação) – Alteração permanente do genoma 
de uma célula em relação a uma sequência de DNA de 
referência, transmissível às células filhas. Pode dizer 
respeito a um único nucleótido ou ser mais extensa. 
Uma mutação que ocorre nos gâmetas é hereditária; 
uma mutação que ocorre nas células somáticas não é 
hereditária.

Núcleo – É um organelo celular delimitado por membrana, que 
contém, nomeadamente, os cromossomas.

Ovo ou zigoto – Célula resultante da fecundação de um ovócito 
por um espermatozóide, que consiste na primeira célula e 
primeira etapa do desenvolvimento de um embrião. Com 
a formação do ovo ou zigoto é reconstituído o número di-
plóide de cromossomas (46), próprio da espécie humana: 
23 cromossomas oriundos da mãe e 23 oriundos do pai.

Patogénico – Algo que cause doença.
Penetrância – Traduz a frequência da expressão fenotípica 

de uma determinada variante alélica numa população. 
Diz-se que há penetrância completa (100%) quando se 
manifesta em todos os indivíduos em que está presente 
no genoma e que há penetrância incompleta, quando há 
indivíduos em que, estando presente, não se manifesta.

Pluripotência (células pluripotentes) – Células estaminais 
embrionárias precoces com capacidade para se dividir, 
determinar e diferenciar em qualquer tipo de célula de 
um organismo humano, incluindo as células germinais.

Procriação Medicamente Assistida (PMA) – Diz respeito ao 
uso de métodos subsidiários de procriação humana des-
tinados a conseguir uma gravidez, quando há problemas 
de fertilidade masculina, feminina ou ambos, através 
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de inseminação artificial, fertilização in vitro, injeção 
intracitoplasmática de espermatozóides, transferência 
de embriões, gâmetas ou zigotos, diagnóstico genéti-
co pré-implantação e outras técnicas laboratoriais de 
manipulação gamética ou embrionária equivalentes ou 
subsidiárias.

Proteínas – Polímeros lineares constituídos por aminoácidos. 
Há cerca de 20 tipos de aminoácidos. A sequência de 
aminoácidos de uma proteína é determinada pela se-
quência de nucleótidos do RNA mensageiro transcrito a 
partir do gene codificante da proteína em causa.

RNA (ácido ribonucleico) – Estrutura unicatenar constituída 
por uma sequência de ribonucleótidos de adenina (A), 
guanina (G), citosina (C) e uracilo (U), unidos por ligações 
diéster de fosfato.

Ribossomas – Estruturas celulares onde são produzidas as 
proteínas, a partir da informação transcrita do DNA para 
o RNA mensageiro.

Síndroma – Conjunto de sinais e sintomas, mas também de 
alterações funcionais ou bioquímicas que ocorrem em 
associação uns com os outros. Numa síndroma há um 
espectro fenotípico, ou seja, o total de anomalias que 
a caracterizam. Habitualmente, num mesmo indivíduo 
não estão presentes todas as manifestações fenotípicas 
da síndroma.

Síndroma de Klinefelter – Condição causada por uma trissomia 
dos cromossomas sexuais, em que um indivíduo do sexo 
masculino tem um cromossoma Y e dois cromossomas 
X (XXY) em vez de XY.
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Síndroma de Turner – Condição causada por uma monosso-
mia dos cromossomas sexuais, em que uma mulher tem 
apenas um cromossoma X, em vez de dois (XX).

Terapia Génica – Procedimento intencional destinado a mo-
dificar a sequência do DNA do genoma celular, com 
finalidades clínicas. Pode assentar na substituição de 
uma variante alélica patogénica por uma variante alélica 
normal, na inativação de variante alélica que não funcione 
adequadamente, ou na introdução de um novo gene ou 
um gene modificado no corpo de uma pessoa.

Transcrição (do DNA) – Produção de RNA a partir de uma das 
cadeias de DNA de um gene, pela polimerase do RNA.

Trissomia – Presença de um cromossoma supranumerário, 
numa célula ou células de um organismo diplóide.

Trissomia 21 – Condição em que um indivíduo é portador de 
três cópias do cromossoma 21, no genoma das células 
ou de parte das células.

Variantes alélicas – Formas diversas da sequência de DNA 
de um determinado gene, herdadas dos progenitores. 
Algumas variantes alélicas podem causar doença ou au-
mentar a suscetibilidade para a ocorrência de doença, 
o que depende do local onde ocorre a mutação do gene 
e do tipo de mutação, ou seja, da alteração que provo-
ca no funcionamento da proteína codificada pelo gene. 
Por esta razão, a identificação de variantes alélicas é 
importante para a Prática Clínica em bases genómicas 
– Medicina Genómica. 

Zigoto – (ver ovo ou zigoto)
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