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Introducao

Este trabalho tem como objetivos principais: (Dl&®cer alguns aspectos técnicos dos
exames de DNA aplicados aos testes de Paternidati@eés do relato de alguns casos
oriundos de nossa pratica em realizacéo de exaemésicps, (i) demonstrar como o0s
exames de vinculo genético podem ser utilizadosodemamentas eficazes na Pratica
Forense e (iii) discutir a importancia do rigorri&o-cientifico e da ética dos
laboratérios na conducao dos exames.

O DNA e o teste de Paternidade

Ha 50 anos, os cientistas sabem que as informagieditarias contidas nos genes sao
constituidas pelo acido desoxirribonucléico (ddéaddesoxirriboNucleicAcid). Em

abril de 1953, os pesquisadores James Watson ei$-ck elucidaram a estrutura
complexa da molécula de DNA, comparando-a com wsoada de cordas, estrutura
esta que passou a ser conhecida como “dupla hélisea descoberta foi fundamental
para o desenvolvimento da biologia molecular nas aeguintes.

Dentro da célula, o DNA pode ser observado nunratesa chamada cromossomo.
Todos os seres humanos possuem 46 cromossomosgretulas, sendo 22 pares de
autossémicos e um par de cromossomos sexuais (XYduCada cromossomo é
composto por varias moléculas de DNA, que ficanseqiiéncia Unica para cada
individuo, esses cromossomos estéo localizadostubsos das células. O DNA é
responsavel pela transmisséo das caracteristiceditdeias de cada ser vivo, ou seja,

ele armazena e passa as principais caracteribBeaditarias de pais para

filhos. Durante as divisdes celulares a metadeedesbmossomos é herdada da mée e a
outra metade do pai.

A maioria dos testes atuais analisa diversos Ilded3NA autossémico, entretanto a
analise de marcadores genéticos dos cromossomaasexe Y estdo se tornando
muito importantes em muitas pericias. Elas sdea@ais quando a probabilidade de
paternidade encontrada é baixa ou em casos desstad/inculo genético de supostos
pais falecidos.

Com excecéao dos gémeos univitelinos, o DNA de oadlaiduo é exclusivo. Cada ser
humano possui duas formas de cada gene, uma ierda mae outra que recebe do
pai. Mesmo sendo a maioria dos genes iguais esppessoas, algumas sequéncias do
DNA variam de pessoa para pessoa. Essas sequéatG@asis encontradas em regides
especificas dos cromossomos possuem formas diergue sdo chamadas de Alelos. E
pela analise dos alelos que podemos identificatershinar o vinculo genético. O
exame de DNA tende a observar e comparar o DNAatos, da crianca e do

hipotético pai.

Os primeiros genes marcadores do DNA humano foesuardos por Jeffreys e
colaboradores, sendo conhecidos como minissatdisses sdo locos ou regides onde
acontecem repeticfes consecutivas de conjuntogdauacleotidios, lado a lado. Essas
repeticbes tém importancia médica somente por ser@madores bioldgicos da espécie
humana. Os minissatélites ndo sdo mais utilizatl@raente devido a sua substituicao
pelos microssatélites que sao repeticdes curtasgléncias também lado a lado. Esses



locos e seus genes podem ser identificados pelodméa reacdo em cadeia da
polimerase (PCR, do inglés polimerase chain remc{MULLIS, 1987).

Analisando-se um namero suficiente de locos geretie microsatélites podemos
concluir pela inclusédo da paternidade ou pela salugdo. A Ultima acontece quando
um marcador (alelo) do DNA do filho ndo existir perfil do DNA paterno, ou seja,
guando os alelos néo estdo compartilhados, podessensiderar a hipbtese de
paternidade, pois os alelos do filho que ndo gat@®ente na méae, consequentemente
devem estar no pai biolégico da crianca. No casexad#éncia dessa inconformidade
podemos estar frente a uma exclusdo de paternadegede ter acontecido uma
mutacéo.

Mutacdes sdo modificacbes na sequéncia de DNA enpaeér transmitidas para a
proxima geracao. As mutacdes podem ter origem &&pea ou causa ambiental.
Os laboratorios, na maioria das vezes, concluemeallusdo somente apos a
identificacdo de mais de dois locos onde o aleterpa do filho ndo é compartilhado
pelo suposto pai.

Para os casos de inclusao de paternidade, owsdgse observa o compartilhamento
de material genético dos alelos do filho, que r@omwovenientes da mae, com o
suposto pai pode-se fazer uma estimativa quanrtitdé Paternidade. A analise
estatistica leva em consideracao a frequéncia@aémcia dos alelos compartilhados
entre filho-pai na populacdo e permite o calculérittice de Paternidade, que pode ser
convertido em probabilidade de Paternidade aplicassdo Teorema de Bayes.

A maioria dos laboratorios libera os resultadoschmsivos de Paternidade com
Probabilidade de Paternidade minima de 99,999%lei§o pode parecer preciosismo
exigir mais de 99,99% de precisédo. No entantoQb%,que falta representa 1 erro a
cada 10.000 testes. Se um laboratorio realizaraipalho com menos apuro técnico e o
indice cair para 99,9%, a proporcéo sera de 1lpamacada 1.000 exames; se 0 acerto
for de 99%, teremos 1 erro a cada 100 testes.

O teste de DNA com o objetivo de identificar a paittade é considerado o teste mais
avancado do século. Com este exame, as certepasetieidades atingiram niveis mais
altos. Estatisticas revelam que por volta de 308«cdancas nascidas no Brasil, ndo
tém pai declarado, e isso pode representar sénbtemas emocionais, econémicos e
sociais.

Relatos de casos de exames de DNA
CASO 1

Recebemos em nosso laboratorio as amostras deesemigtadas em papel de filtro de
guatro envolvidos em um exame de Paternidade: avitidy o filho 01 KMD, o filho

02 RMD — gémeos, e 0 suposto pai ATD. Todos osgaiotentos de recebimento das
amostras, extracdo de DNA, PCR e andlise dos maesbram conduzidos de acordo
com os rigorosos critérios de qualidade determis&deeguidos rotineiramente no
laboratorio.



Apbs analise do material genético dos envolvidestificamos alelos em quinze
marcadores de DNA ou microssatélites. Para umilthas festudados (filho 01), em
cada um dos quinze locos examinados, um dos aetastrados no filho e que néo era
proveniente da mée estava presente no supostO fradice de Paternidade verificado,
calculado a partir das frequiéncias destes alelomramostra representativa da
populacao brasileira, permitiu a concluséo de quP A o pai biolégico de KMD com
uma probabilidade de paternidade maior que 99,9999%

Entretanto, para nossa surpresa, na analise doiahgenético do filho 02 observamos
gue em seis dos quinze locos genéticos estudaslaselos encontrados no filho ndo
estavam presentes na mée e em doze dos quinzeekiodados, os alelos encontrados
no filho, ndo estavam presentes no suposto paerRosi concluir que ATD néo é o pai
bioldgico de RMD e que VMD néo é a mae biologicariiéD.

Resultado Filho 01:

Resultados
Locos Alelos ;
Fregiéncias dos Indice de
Mae Fitho Suposto pai alelos do filho paternidade
01051237 404 | 416 408 § 418 408 | 412 0,1250 / 0,0580 4,00
D135317 12112 12 1 14 12 {14 0,3110 / 0,0500 10,00
02151437 121 /129 121 1 129 128 7 133 0,0880 / 0,3260 1,21
D225534 485 [ 493 485 | 497 497 | 497 0,3170 / 0,0640 15,63
D251338 22122 20 f 22 20 /23 0,1280 / 0,0780 3,88
D351358 151 16 15 1 15 15 {16 0,3030 / 0,3030 1,65
D352387 170 / 188 188 / 188 188 / 200 0,1070 / 0,1070 467
D352406 3121 312 312§ 340 340 / 240 0,0830 / 0,0850 11,76
D552503 362 [ 370 370 § 378 362 /378 0,3180 / 0,0260 18,23
D651031 259 ( 262 259 f 265 259 { 265 0,1510 / 0,0740 .76
D75820 81711 a1 9/9 0,1160 / 0,2390 862
SE33 191262 19 / 20 14 /20 0,0860 / 0,0850 7,69
THO1 8/93 8/ 8 718 0,1610 / 0,1610 3
D125391 18119 18 1 21 21 { 24 0,2140 / 0,0890 562
D165753 248 { 260 260 ¢ 264 264 { 264 0,2500 / 0,2040 490
Amelogenina XX Xy X1y

Probabilidade de paternidade = 99,999999999%
indice de paternidade acumulado = 196.285.280.092,20




Resultado Filho 02:

Resultados
Locos Alelos
Fregiléncias dos indice de

Mae Fiiho Suposta pai alelos do fitho pateridade
01051237 404 | 416 404 / 404 408 / 412 0,2530 / 0,2530 Exclusdo
D135317 127112 11 1 12 12 1 14 0,2910 / 0,3110 Exclusdo
D2151437 121/ 128 129 / 137 128 /133 0,3260 / 0,1090 Exclusdo
D225534 485 [ 493 481 / 489 457 | 497 0,0600 / 0,3850 Exclusdo
D251336 22722 17 1 21 20 1 23 0.2000 / 0,0640 Exclusdo
D351358 151 16 15 1 16 15 1 16 0,3030 / 0,2780 .
D352387 170 / 188 176 | 204 188 / 200 0,0680 / 0,0640 Exclusdo
D352406 3127 312 320 { 336 340 / 240 0,1260 / 0,0890 Exclusdo
D552503 362 1 370 374 | 374 362 / 278 0,1080 / 0,1080 Exclusdo
DBS1031 258 262 259 | 262 250 / 265 0,1510 / 0,2120 .
D7S620 6711 8/ 8 948 0,1560 / 0,1560 Exclusdo
SE33 19/ 262 252/ 282 14 1 20 0,0320 / 0,0590 Exclusdo
THO1 8793 71 8 718 0,2630 / 0,1610 .
D125391 18 118 17 { 19 21 1 24 0,1050 / 0,16&0 Exclusdo
D165753 245 1 260 256 { 260 264 | 264 0,1750 / 0,2500 Exclusdo
Amelogenina X I X Xy XIy

Indice de paternidade acumulado = Exclusdo

Ora, tratava-se neste caso de uma investigacaatejlade de duas criangas nascidas
apos gestacao gemelar. A gravidez se deu apés tenseesubmetido a técnica de
fertilizag&o in vitro.

Originalmente a fertilizacao in vitro seguida densferéncia de embrides (FIV-TE) foi
proposta para o tratamento dos casos de infedditiabaria, ou seja, para aquelas
pacientes em que as trompas estavam ausentesparavelmente obstruidas. O
aprimoramento das técnicas de FIV ampliou as suksacdes e permitiu 0 seu uso
para o tratamento da infertilidade de outras egia&

A fertilizagéo in vitro, muitas vezes denominad&bB de Proveta", deve-se ao fato da
fecundacéo do ovulo pelo espermatozoéide ocorrardorcorpo, em laboratério, ou
seja, in vitro. Os embrides resultantes da featléo in vitro sdo transferidos para o
Gtero aproximadamente 72 horas apés a captacanubes o

A perita responsavel pelo caso teve a oportunidadentrar em contato com os pais
envolvidos no exame que optaram por fazé-lo aceperem, apds o nascimento das
criancas que havia uma grande diferenca fenotgritte os bebés e eles.

O resultado do exame serviu de instrumento para@gasal VMD e ATD pudesse
responsabilizar a clinica de reproducéo assistgleestionar judicialmente a conducao
dos procedimentos aplicados ao tratamento dailidade. Aparentemente, no
processo de transferéncia de embrides (FIV-TE) morido ndo pertencente a este
casal, mas provavelmente de outro casal tambémpastrado pela clinica, foi
transferido ao utero de VMD juntamente com um eédoresultante da fertilizacdo de
um ovulo e de um espermatozéide do casal.



Neste caso, além de permitir que o casal idengieaeu filho bioldgico, outros testes
permitirdo identificar os pais biolégicos da outreanca dentre os casais que se
submeteram a tratamento similar na mesma instduica

Quando o exame foi realizado em nosso laboratér@iancas recém nascidas ja
haviam sido registradas como filhas do casal emst§oeResta agora aguardar a
decisao da Justica para definir o futuro da cridigiD.

CASO 02

Outro caso interessante foi o de FSS, filha dol @838 e FJS, que a época do exame
contava com 28 anos de idade. O casal procurow teissratério, pois a filha ao ser
submetida a uma cirurgia de emergéncia precisaloddores de sangue. O pai
prontamente se ofereceu, mas recebeu a informag§oedn&o poderia fazé-lo uma vez
gue ndo havia compatibilidade entre os grupos $aegs dele com o da filha. A
incompatibilidade revelava que o0 mesmo néo poderia pai de FSS. O casal nos
revelou que desde o seu nascimento FSS se mo#egoente de seus irmaos, mas eles
sempre buscavam perceber nela caracteristicaasfisicomportamentais encontradas
em outros parentes distantes das duas familiasdMate do resultado do exame de
sangue FJS precisa ter certeza de seu vinculaemigade com FSS. Submetidos ao
exame de DNA o casal foi surpreendido com o segugagultado: em seis dos
dezessete locos genéticos estudados, os alelostettas na filha ndo estavam
presentes na mae e em dez dos dezessete locas@genstalelos encontrados na filha
nao estavam presentes no pai. Concluindo-se, porgale TRS e FJS ndo sdo os pais
bioldgicos de FSS.

Resultado:
Resultados
Locos Alelos
Freqiiéncias dos Indice de

Mae Fitha Suposto pai alelos da fitha paternidade
0138317 12113 9/ 11 12 713 0,0790 / 0,2910 Exclusdo
018551 157117 14! 16 16 [ 16 0,1490 / ©0,1530 Exclusdo
02151437 133/ 141 121 1 133 121 7133 0.0880 / 0,1340
0225534 481 1 489 459 / 493 489 | 493 0,3650 / 0,1620 -
D251338 17722 19 1 22 17 117 01230 / 0,0780 Exclusao
D351358 15115 1571 15 16 717 0,3030 / 0,3030 Exclusio
0352387 196 / 200 192 / 196 196 [ 208 0,1360 / 0,1600 Exclusdo
0352406 336 / 340 320 /1 332 324 [ 328 01260 / 0,1020 Exclusdo
D552503 366 /374 370 1 3r4 362 [ 378 0,3190 / 0,1080 Exclusao
DES1031 238 / 250 250 / 259 262 1 285 0,3210 / 0,1510 Exclusdo
D75820 9/10 9/ 10 T8 01160 / 0,2840 Exclusdo
D95933 421412 408 ¢ 408 400 [ 408 0,1550 / 0,1550 Exclusdo
PENTAD 8/9 9/ 5 12 714 0,1980 / 0,1980 Exclusdo
SE33 232116 292 1 292 19 7172 0.0480 / 00480 Exclusdo
THO T/93 6/ 93 6 /6 0.2050 / 0,2060
D233 19720 18/ 19 17 718 0.2140 / 0,1680
0165753 264 | 268 286 [ 280 260 [ 264 01750 / 0,2500 Exclusdo
Amelogenina KIX X X Xry

indice de paternidade acumulado = Exclusdo

Provavelmente, estdvamos diante de uma evidéncimdeossivel troca de bebés na
maternidade identificada 28 anos apds o nascintantoianca. Trata-se aqui do



esclarecimento de duvida e elucida¢gfes que pairaehne esta familia que no intimo
conviveu duvida durante quase trés décadas. Jagaséuz sobre a verdade bioldgica
dos envolvidos, mas colocam-se as seguintes queefd6s as estatisticas da
ocorréncia deste tipo de erro nas maternidadesathis brasileiros? Seria viavel a
realizacdo de exames de vinculo genético de c@ta;arao nascer? Neste caso, vale a
pena para os envolvidos procurar pelos pais biodégile FSS? Todo individuo ndo tem
direito ao conhecimento de sua origem bioldgica?

CASO 03

Trata-se do relato de um exame de DNA envolvendod@ DSB, o suposto filho
CABN e o suposto pai JCAM. Apos o estudo de 18 atwes de DNA autossémico
foi observado em um loco o ndo compartilhament@ten entre o filho e suposto pai.
O fato poderia ser uma evidéncia de exclusdo aoaéncia de um evento mutacional
muito raro. Mais marcadores foram analisados es agstudo de mais 16 marcadores
foi encontrada outra inconsisténcia, ou mutaca@sApestudo de 38 marcadores
autossémicos haviam sido encontradas trés incénsias genéticas. Para
complementar o estudo foi realizada a analise dim@ssomo Y, ja que se tratava de
um exame envolvendo um suposto filho do sexo miscal portanto era possivel
analisar a heranca do cromossomo Y direta de paififlao. Houve compartilhamento
de todos os alelos dos marcadores do cromossomo Y.

AP0394009
Marcadores do Cromossoma Y

) . Suposto Filho Suposto Pai
Microssatélites  Ap0394009-05 AP0394009-19

DYS19 14 14
DYS385 11 11

13 13
DYS389I 13 13
DYS389ll 29 29
DYS391 10 10
DYS390 24 24
DYS392 13 13
DYS393 13 13
DYS437 14 14
DYS438 12 12
DYS439 11 11

A dificuldade neste caso era definir se o pai lgimé de CABN era o suposto pai
estudado ou um irméo dele. Desta forma, o resulfadweranca patrilinea do
cromossomo Y seria mantido. O célculo matematicindize Avuncular nos permite
testar a hipotese de o individuo estudado comossopai ser na realidade tio do
suposto filho.

Apos aplicacio dos calculos encontramos um indiaeéular Total superior ao indice
de Paternidade Combinado e a observacéo de qa8%kezes mais provavel que
JCAM fosse tio de CABN do que pai bioldgico.

Resultados:



AP0394009

Tahela de Resultados
[ Suposto Filha _ Suposta Pai
Microssatélites AP0394009-01 AP0304000-05 AP0394009-19 Indice de Paternidade Indice Avuncular
Amelogenina £ X Z
X ¥ T
C3F1PO 11 1 10 1,59 1,30
11 12 12
D133487 205 305 305 1,76 1,38
325 305 341
D251338 19 19 1 00008 05004
25 25 2
D331358 15 12 16 25,00 1300
12 19 19
Da31866 470 472 474 00008 05004
L] 400 482
D332327 100 124 184 490 295
200 200 19
D332406 320 320 320 240 470
24 320 320
D431644 202 0z 198 1,45 1,23
210 210 02
D532503 266 366 358 472 2,86
3T 374 374
D53g18 7 7 11 312 2,07
13 1 1
Daz1031 230 250 259 363 2,33
250 259 262
D73820 11 il B 438 27m
12 12 o
DE31179 12 14 14 0 151
14 14 18
Das3d2 T 376 380 2,40 1,70
384 388 388
DAseaET 179 175 175 1,63 1,32
179 179 179
DI032325 120 120 134 388 244
134 139 139
D123391 17 17 19 325 213
18 20 20
D133258 231 231 239 8,20 460
280 247 247
D133308 141 144 144 6,49 375
150 150 147
D1333217 12 9 o 6,49 375
13 12 12
D1531234 230 250 244 435 2,62
250 250 250
D1633539 11 11 11 1,25 1,43
11 1 12
D16E340 232 232 226 1,46 1,23
238 242 242
DI163753 232 252 264 2,60 L0
280 264 268
D18351 12 20 17 18,52 Q.76
22 22 20
D183970 380 360 360 370 2,35
280 364 364
D21511 30 30 28 179 140
322 322 a0
D2151264 113 115 111 6,76 38T
121 119 119
D2131270 173 173 181 1.67 1,34
173 129 129
D2131437 125 120 121 1,61 1,31
129 129 129
D223534 480 493 493 345 223
47 497 407
FGa 22 21 21 304 247
27 22 22
PENTAD 10 9 9 6,25 363
12 12 9
PENTAE 3 3 5 746 423
10 13 13
SE33 17 17 17 1,15 1,08
18 1z 17
THOL 7 7 [ 1,27 1,14
9 9 7
TPOX 8 2 il 00008 05004
g 3 1
VWA 15 15 15 25,00 1300
15 20 20
indice Paternidade: 27312898350 5023934 654.792
Probabilidade de P: idade: 99, (]
16 MARCADORES 2038925
labateria 3604414
IAIP 184



Apoés a finalizac&o da parte técnica, com os achagmstados, entramos em contato
com o Juiz responsavel pelo caso colocando-o dgeesultado. Concluida a pericia
técnica foi elaborado um laudo pericial explicatimoqual foi incluida a sugestdo de
investigacao da possibilidade da paternidade d&asndo suposto pai em relacéo a
CABN. Infelizmente os familiares envolvidos no exase recusaram a se submeter ao
teste.

Neste estudo destacam-se 0s seguintes pontosmerprbateria de testes conduzidos
(estudo de 18 marcadores) apenas uma inconsisféner@ontrada e com o calculo de
Probabilidade de Paternidade resultante de 99,99886iderado suficiente para a
liberacdo do resultado, porém essa inconsistéaciatérpretada como exclusdo uma
vez que a possibilidade de uma mutacao dessedif@orssultado de um evento
genético muitissimo raro. O estudo foi entdo complgado com outros marcadores e
mais duas inconsisténcias, que poderia se tratanutecdes, foram observadas. Com o
estudo dos 16 marcadores comumente estudados apeaasutacao seria encontrada,
com um IP suficiente para a conclus&o da inclus@®@alernidade dos envolvidos. E
importe salientar a importancia da interacdo dparsavel técnico com o Juiz
responsavel e a investigacao técnica exaustiveéniP @ possivel que em algumas
situagcOes 0 exame de Investigacdo de Paternidgdapenas uma ferramenta a mais na
elucidacao do caso.

Controles Laboratoriais do exame de DNA - A importécia dos critérios de escolha
do laboratério fornecedor do servico

Com o avanco, nos ultimos anos, das técnicas degiaamolecular aplicadas as
investigacdes de paternidade, e gracas a prolierde laboratorios que prestam esse
servico em todo o pais, sociedade e associacGefficas perceberam a importancia de
se orientar a realizacdo dos exames realizadosasil,Blefinindo padrées de conduta e
qualidade que estejam presentes durante todo egsmdle realizagGes dos testes —
desde a coleta das amostras até a emissao ddadesul

Neste sentido, com o propdésito de ressaltar a sieleele de regulamentacao técnica e
juridica dos exames de DNA, foi desenvolvida untppsta na forma de projeto de lei
gue hoje tramita no Congresso Nacional. A proposidéou com a ajuda de diferentes
grupos de trabalho e pretende possibilitar aosgziohais do Direito averiguar,
acompanhar e analisar se o exame foi conduzidoacolservancia dos rigores técnicos
necessarios.

E imperioso ressaltar aqui os cuidados que devems\s®los em consideracio para
nortear a escolha do laboratério. Deve-se obséefatre muitos outros aspectos: a
responsabilidade técnica, a qualificacdo do cagpoito, se o laboratdrio possui um
programa de qualidade estabelecido, se participaatgamas externos reconhecidos
de testes de proficiéncia. Em cada laudo devesiderestudados no minimo 16 locos,
as mutacdes devem ser reportadas e o laboratéodikgpor de um grande namero de
marcadores para a complementacado e a conclusa@idapAlém disso, todos os
procedimentos técnicos devem estar descritos eatgddeia de custddia das amostras
desde a coleta até a emissdo do resultado devearcondaudo final.

T&o importante quanto os laboratorios seguirene@smendacdes definidas dentro de
programas de qualidade, conduta ética e praticesdamlégicas confiaveis, € o



reconhecimento dessas normas de conduta pela adeiedprincipalmente, pelos
profissionais do Poder Judiciario que utilizamesuitados dos exames em sua Pratica

forense.
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