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SUPLEMENTO 1. Diario da Republica - | série-A (n°18 de 26 de Janeiro de 2005)

ARTIGO 6.° INFORMAGAO GENETICA

1- A informacao genética é a informacao de salde que verse as caracteristicas
hereditarias de uma ou de varias pessoas, aparentadas entre si ou com
caracteristicas comuns daquele tipo, excluindo-se desta defini¢éo a informacéo
derivada de testes de parentesco ou estudos de zigotia em gémeos, dos estudos
de identificacdo genética para fins criminais, bem como do estudo das mutacoes

genéticas somaticas no cancro.

2- Alinformacéao genética pode ser resultado da realizagdo de testes genéticos por
meios de biologia molecular, mas também de testes citogenéticos, bioquimicos,
fisiol6gicos ou imagioldgicos, ou da simples recolha de informac&o familiar, registada
sob a forma de uma arvore familiar ou outra, cada um dos quais pode, por si S0,

enunciar o estatuto genético de uma pessoa e seus familiares.

3- Ainformacdao genética reveste natureza médica apenas quando se destina a ser
utilizada nas prestacdes de cuidados ou tratamentos de salde, no contexto da
confirmacdo ou exclusdo de um diagnostico clinico, no contexto de diagnostico pré-
natal ou diagnéstico pré-implantatério ou no da farmacogenética, excluindo-se,
pois, a informacéo de testes preditivos para predisposi¢des a doencas comuns e

pré-sintométicos para doengas monogénicas.

4- Ainformacdo genética que ndo tenha implicagfes imediatas para o estado de
saude actual, tal como a resultante de testes de paternidade, de estudos de
zigotia em gémeos, e a de testes preditivos - com a excepcao de testes genéticos
para resposta a medicamentos -, de heterozigotia, pré-sintomaticos, pré-natais ou
pré-implantatorios ndo pode ser incluida no processo clinico, salvo no caso de

consultas ou servigcos de genética médica com arquivos proprios e separados.

5- Os processos clinicos de consultas ou servicos de genética médica ndo podem ser
acedidos, facultados ou consultados por médicos, outros profissionais de satde ou
funcionarios de outros servi¢os da mesma instituigao ou outras instituicées do

sistema de satde no caso de conterem informacéo genética sobre pessoas saudaveis.

6- A informacao genética deve ser objecto de medidas legislativas e
administrativas de proteccéo reforcada em termos de acesso, seguranca e

confidencialidade.

7- A utilizacdo de informacao genética € um acto entre o seu titular e o
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médico, que é sujeito as regras deontolodgicas de sigilo profissional dos médicos
e dos restantes profissionais de saude.

8- A existéncia de vinculo laboral ou outro entre o médico ou outro profissional
de salde e qualquer actividade, incluindo companhias de seguros, entidades
profissionais ou fornecedores de quaisquer bens ou servicos, ndo justifica

gualquer diminuic&o aos deveres de segredo que sobre aqueles impendem.

9- Os cidadaos tém o direito de saber se um processo clinico, ficheiro ou registo
médico ou de investigacao contém informagao genética sobre eles préprios e a
sua familia e de conhecer as finalidades e usos dessa informacéo, a forma

como é armazenada e 0s prazos da sua conservacao.

ARTIGO 9.° TESTES GENETICOS

1- Arealizago de testes genéticos diagnosticos ou de farmacogenética obedece
aos principios que regem a prestacao de qualquer cuidado de salde.

2- A deteccdo do estado de heterozigotia para doencas recessivas, 0 diagndéstico
pré-sintomaético de doencas monogénicas e o0s testes de susceptibilidades
genéticas em pessoas saudaveis s6 podem ser executados com autorizacdo do
préprio, a pedido de um médico com a especialidade de genética e na
sequéncia darealizagdo de consulta de aconselhamento genético, apés
consentimento informado, expresso por escrito.

3- A comunicacao dos resultados de testes genéticos deve ser feita
exclusivamente ao proprio, ou, no caso de testes diagndsticos, a quem
legalmente o represente ou seja indicado pelo préoprio, e em consulta médica
apropriada.

4- No caso de testes de estado de heterozigotia, pré-sintomaticos e preditivos, 0s
resultados devem ser comunicados ao proprio e ndo podem nuncaser
comunicados a terceiros sem a sua autorizacao expressa por escrito, incluindo a
médicos ou outros profissionais de salde de outros servigos ou institui¢cdes ou
da mesma consulta ou servigco mas ndo envolvidos no processo de teste dessa
pessoa ou dasua familia.

5- No caso de testes pré-natais e pré-implantatorios, os resultados devem ser
comunicados exclusivamente a progenitora, aos progenitores ou aos respectivos
representantes legais.

6- N&o devem ser realizados testes pré-sintomaticos, preditivos ou pré-
implantatorios em pessoas com incapacidade mental que possam nao

compreender as implicacGes deste tipo de testes e dar 0 seu consentimento.
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7- Em situagdes de risco para doencgas de inicio na vida adulta e sem curanem
tratamento comprovadamente eficaz, arealizacdo do teste pré-sintomatico ou
preditivo tem ainda como condi¢cdo uma avaliacéo psicoldgica e social prévia e o
seu seguimento apos a entrega dos resultados do teste.

8- Afrequéncia das consultas de aconselhamento genético e a forma do seguimento
psicoldgico e social sdo determinadas considerando a gravidade da doenga, a
idade mais habitual de manifestacao dos primeiros sintomas e a existéncia ou ndo

de tratamento comprovado.

ARTIGO 10.° TESTES DE HETEROZIGOTIA, PRE-SINTOMATICOS, PREDITIVOS E PRE-NATAIS

1- Paraefeitos do artigo anterior, consideram-se testes para deteccdo do estado de
heterozigotia os que permitam a deteccgéo de pessoas saudaveis portadoras
heterozigdticas para doencas recessivas.

2- Consideram-se testes pré-sintomaticos os que permitam a identificacéo da
pessoa como portadora, ainda assintomatica, do genétipo inequivocamente
responsavel por uma dada doenga monogénica.

3- Consideram-se testes genéticos preditivos os que permitam a deteccgao de
genes de susceptibilidade, entendida como uma predisposi¢do genética para
uma dada doenca com hereditariedade complexa e com inicio habitualmente
na vida adulta.

4- Consideram-se testes de farmacogenética os testes preditivos que permitem a
deteccéo de predisposicoes para respostas diferenciais no tratamento com um
dado medicamento ou a susceptibilidade para reacc¢des adversas derivadas da
toxicidade da droga.

5- Consideram-se testes pré-natais todos agueles executados antes ou durante uma
gravidez, com a finalidade de obtencéo de informacédo genética sobre o embrido
ou o feto, considerando-se assim como caso particular destes o diagndstico pré-
implantatorio.

6- Consideram-se testes de rastreio todos os testes diagnésticos, de heterozigotia,
pré-sintomaticos, preditivos ou pré-natais que sdo aplicados a toda a populacéo
ou grupos populacionais de risco aumentado, nomeadamente por género,

idade, origem étnica, em qualquer altura da vida.

ARTIGO 17.° DEVER DE PROTECCAO

1- Eilicita a criacdo de qualquer lista de doencas ou caracteristicas genéticas que

possa fundamentar pedidos de testes de diagnostico, de heterozigotia, pré-



Document downloaded from http://iwww.elsevier.es, day 09/02/2026. This copy is for personal use. Any transmission of this document by any media or format is strictly prohibited.

sintomaticos, preditivos ou pré-natais ou de qual- quer tipo de rastreio genético.

2- Todo o cidadao tem direito a recusar-se a efectuar um teste genético do
estado de heterozigotia, pré-sintomatico, preditivo ou pré-natal.

3- Todo o cidadédo tem direito a receber aconselhamento genético e, se indicado,
acompanhamento psicossocial, antes e depois da realizacdo de testes de
heterozigotia, pré-sintomaticos, preditivos e pré-natais.

4- SO podem ser pedidos testes genéticos a menores desde que sejam efectuados
em seu beneficio e nunca em seu prejuizo, com o consentimento informado
dos seus pais ou tutores, mas procurando-se sempre 0 seu préprio
consentimento.

5- Nomeadamente, ndo podem ser pedidos testes preditivos em menores para
doencas de inicio habitual na vida adulta, sem prevencdo ou cura
comprovadamente eficaz.

6- Do mesmo modo, o diagnéstico pré-natal para doencas de inicio habitual na
vida adulta e sem cura ndo pode ser efectuado para mera informacéao dos pais,
mas apenas para prevencao da doenga ou deficiéncia, dentro dos prazos
previstos na lei.

7- Os médicos tém o dever de informar as pessoas que os consultam sobre o0s
mecanismos de transmissao e 0s riscos que estes implicam para os seus familiares
e de os orientar para uma consulta de genética médica, a qual deve ser
assegurada nos termos da legislacdo regulamentar da presente lei.

8- No caso dos testes de rastreio genético, deve sempre proteger-se, além dos
direitos individuais, os direitos das populagdes ou grupos populacionais a
rastrear, evitando-se a sua estigmatizagao.

9- Os cidadaos com necessidades especiais, bem como os que sdo portadores de
deficiéncias ou doencas cronicas, incluindo os doentes com patologias
genéticas e seus familiares, gozam do direito a protecgéo do Estado em matéria

de informacé&o sobre os cuidados de salde de que necessitam.
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SUPLEMENTO 2. Testes genéticos.

Existem diversos tipos de testes genéticos, desde o classico caridtipo, técnicas
de citogenética como FISH (Fluorescence In Situ Hybridization), arrayCGH
(Comparative Genomic Hybridization) com objetivo de detetar desequilibrios
gendmicos (delecdes/duplica¢des gendmicas), as técnicas moleculares como MLPA
(Multiplex Ligation-dependent Probe Amplification) para detecao de
delecBes/duplicacdes génicas e sequenciacdo de Sanger ou NGS (Next Generation
Sequencing) para detecdo de mutacdes pontuais (silent, missense, nonsense,

frameshift e splicing).

A técnica de NGS veio permitir a investigacdo mais abrangente e custo-eficaz
de diversas patologias através do estudo em simultaneo de multiplos genes,
aumentando assim a taxa de diagndstico, mas, em contraponto, veio originar
situacdes de dificil aconselhamento genético, em particular pelo aumento da detecéao

de variantes de significado incerto.
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SUPLEMENTO 3. Genes citados ao longo documento.

Gene Proteina

ABCG5 Esterolina 1

ABCG8 Esterolina 2

ACTA2 a2 actina

ACVRL1 Recetor activina A, tipo ll-like 1

APOB Apolipoproteina B

APOE Apolipoproteina E

AQP1 Aquaporina 1

ATP13A3 ATPase tipo 13A3

BMPR2 Recetor da proteina dssea morfogenética tipo |l

CACNALC Subunidade a1 do canal de calcio, dependente da voltagem, tipo
L

CACNA2D1 Subunidade a2/61 do canal de calcio, dependente da voltagem,
tipo L

CACNB2b Subunidade B2B do canal de calcio, dependente da voltagem

CASQ2 Calsequestrina 2

CAV1 Caveolina 1

COL3A1 Cadeia a1 do colagénio tipo Il

DSC2 Desmocolina 2

DSG2 Desmogleina 2

DSP Desmoplaquina

EIF2AK4 Eukaryotic translation initiation factor 2 Alpha Kinase 4

ELN Elastina

ENG Endoglina

FBLN4 Fibulina 4

FBLNS5 Fibulina 5

FBN1 Fibrilina 1

GDF2 Fator de crescimento/diferenciacéo 2

JUP Placoglobina da juncéo

KCNE1 Canal de potassio, dependente da voltagem, subfamilia E,
subunidade reguladora 1

KCNH2 Canal de potassio, dependente da voltagem, subfamilia H,
membro 2

KCNJ2 Canal de potassio, retificador, subfamilia J, membro 2
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KCNK3 Canal de potassio, subfamilia k, membro 3

KCNQ1 Canal de potassio, dependente da voltagem, subfamilia KQT-like,
membro 1

LDLR Recetor da lipoproteina de baixa densidade

LDLRAP1 Proteina adaptadora ao recetor da lipoproteina de baixa densidade de
tipo 1

LIPA Lipase A

LMNA Lamina A/C

MAT2A a metionina-adenosiltransferase Il

MFAPS5 Proteina associada a microfibrilas 5

MILK Cinase da cadeia leve da miosina

MYBPC Proteina C de ligacdo a miosina

MYH7 Cadeia pesada da B-miosina, musculo cardiaco

MYH11 Cadeia pesada da miosina do musculo liso

NOTCH1 Notch, Drosophila, homolog of

PKP2 Placofilina 2

PRKAG2 Proteina cinase, ativada por AMP, nao catalitica, y2

PRKG1 Proteina cinase, dependente de GMPc, reguladora, tipo |

PSCK9 Pro-proteina convertase subtilisina/kexina tipo 9

RYR2 Recetor rianodinico 2

SCN5A Subunidade a do canal de sodio, dependente da voltagem, tipo V

SCN10A Subunidade a do canal de sdédio, dependente da voltagem, tipo X

SLC2A10 Familia de transportadores de solutos 2, membro 10

SKI V-SKI avian sarcoma viral oncogene homolog

SMAD3 Mothers against decapentaplegic homolog 3

SMAD9 Mothers against decapentaplegic homolog 9

SOX17 SRY-Box 17

TBX4 T-Box 4

TBX5 T-Box 5

TGFB2 Fator de transformacao do crescimento B2

TGFB3 Fator de transformacao do crescimento B3

TGFBR1 Recetor de tipo 1 do fator de transformacao do crescimento B

TGFBR2 Recetor de tipo 2 do fator de transformacao do crescimento B

TMEM43 Proteina transmembranar 43

TNNI3 Troponina |
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TNNT2 Troponina T cardiaca

TPM1 Tropomiosina 1
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SUPLEMENTO 4. Lista de abreviaturas usadas ao longo documento.

BF_FDG = 18-fluorodesoxiglicose

99m Tc-DPD = tecnécio 99 m - 4cido

difosfono-propanodicarboxilico
AD = autossdmico dominante
ADN = &cido desoxirribonucleico
AR = autossémico recessivo

BCRE = bloqueio completo de ramo

esquerdo

BEM = bidpsia endomiocéardica
BRE = bloqueio de ramo esquerdo
CC = cardiopatias congénitas

CGH = comparative genomic

hybridization

CK = creatinocinase

FLA = flutter auricular

FV = fibrilhag&o ventricular

HAP = hipertenséo arterial pulmonar

HF = hipercolesterolemia familiar

MLPA = multiplex ligation-dependent

probe amplification

MAVD = miocardiopatia arritmogénica

do ventriculo direito
MCD = miocardiopatia dilatada
MCH = miocardiopatia hipertréfica

MCR = miocardiopatia restritiva

CSVD = camara de saida do ventriculo

direito

DP = desvio-padrao

ECG = eletrocardiograma

ETE = ecocardiograma transesofagico
ETT = ecocardiograma transtoracico
FA = fibrilhac&o auricular

FC = frequéncia cardiaca

FEVE = fracéo de ejec¢do do ventriculo

esquerdo

FEVD = fracéo de ejec¢do do ventriculo

direito

FISH = fluorescence in situ
hybridization

MHND = miocardiopatia hipocinética
ndo dilatada

MNC = miocardiopatia ndo-compactada
MS = morte subita

MSC = morte subita cardiaca

NCVE = ndo-compactacéo do ventriculo

esquerdo

NGS = next generation sequencing
PEEC = para-esternal eixo curto
PEEL = para-esternal eixo-longo

PET = tomografia de emisséo de

positrées

10



PVM = prolapso da valvula mitral
RMC = ressonancia magnética cardiaca

SADS = sudden arrhythmic death

syndrome)

SBr = sindrome de Brugada
SM = sindrome de Marfan
SQTC = sindrome do QT curto
SQTL = sindrome do QT longo

SRP = sindrome de repolarizacao

precoce

TC = tomografia computorizada
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TV = taquicardia ventricular

TVNS = taquicardia ventricular ndo-

sustentada

TVPC = taquicardia ventricular

polimorfica catecolaminérgica
VD = ventriculo direito
VE = ventriculo esquerdo

VETD = ventriculo esquerdo em

telediastole
VSI = variantes de significado incerto

VTD = volume telediastélico

11
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SUPLEMENTO 5. Niveis de recomendacao.

= (Classe | - o teste genético é recomendado; Classe lla - o teste genético pode
ser util/deve ser considerado; Classe IlIb - o teste genético pode ser
considerado; Classe Ill - o teste genético ndo esta recomendado.

= Nivel A - a avaliag&o / teste genético tem elevada correlagdo com a doenca
de interesse em estudos de moderada ou grande dimensdo; Nivel B - a
avaliacdo / teste genético tem elevada correlacdo com a doenca de interesse
em estudos de pequena dimensdo ou de um centro unico; Nivel C - a avaliacdo

/ teste genético tem correlagdo com a doenga de interesse em casos clinicos.

12
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SUPLEMENTO 6. Canalopatias.

Tabela S1. Score de Shanghai proposto para o diagnostico da sindrome de
Brugada.(8)"

CRITERIOS PONTOS
l. ECG (12-derivacdes/Holter)*s
a) Padréao tipo 1 espontaneo 3,5
b) Padréo tipo 1 induzido pela febre 3
c) Padréo tipo 1 induzido em testes de provocacao 2

I. Histodria clinica*
a) Paragem cardiaca inexplicada ou FV / TV polimorfica
documentada

b) Respiracdo agonica noturna

P N N W

c) Suspeita de sincope arritmica
d) Sincope de etiologia / mecanismo néo esclarecido 0,5
e) FA/FLA em pacientes < 30 anos, sem etiologia
alternativa
II. Historia familiar*
a) Familiares de 1° ou 2° grau com diagndstico definitivo 2
de SBr 1
b) MSC suspeita em familiares de 1° ou 2 grau (noturna,
na presenca de febre ou farmacos precipitantes) 0,5
c) MSC inexplicada < 45 anos em familiares de 1° ou 2°
grau com autépsia negativa
V. Resultado teste genético
a) Presenca de variante provavelmente patogénica num 0,5

gene de suscetibilidade para SBr

SCORE®
= SBr provavel /definitiva > 3,5
=  SBr possivel 2-3

= Nao-diagnéstico <2

# Este score carece ainda de avaliacdo prospetiva e validagdo. *contabilizar o critério
com maior pontuacgédo; § para o diagndstico é obrigatodria a presenca de um critério

eletrocardiogréafico. ECG - eletrocardiograma; FA - fibrilhac&@o auricular; FLA - flutter

13



Document downloaded from http://iwww.elsevier.es, day 09/02/2026. This copy is for personal use. Any transmission of this document by any media or format is strictly prohibited.

auricular; FV - fibrilhac&o ventricular; MSC - morte subita cardiaca; SBr - sindrome de

Brugada; TV - taquicardia ventricular.

Tabela S2. Score de Shanghai proposto para o diagnostico da sindrome de

repolarizacéo precoce.(8)"

CRITERIOS PONTOS
l. Historia clinica*
a) Paragem cardiaca inexplicada ou FV / TV polimérfica 3
documentada 2
b) Suspeita de sincope arritmica 1
c) Sincope de etiologia / mecanismo néo esclarecido
1. ECG de 12-derivacdes*®
a) Padrao de repolarizacao precoce > 0,2 mV em > 2 2
derivacdes inferiores e/ou laterais e segmento ST
horizontal/descendente 1,5
b) Alteracbes dinamicas na elevacao do ponto J (> 0,1 mV) em
> 2 derivacées inferiores e/ou laterais 1
c) Elevacao do ponto J > 0,1 mV, em > 2 derivacdes inferiores
e/ou laterais
Il. Holter
a) Extrassistoles ventriculares com intervalo de acoplamento 2
curto (com onda R sobre o ramo ascendente ou pico da
onda T)
V. Historia familiar*
a) Familiar com diagnostico definitivo de SRP 2
b) > 2 familiares de 1° grau com padrao de repolarizacao 2
precoce (critério Il.a) 1
c) Um familiar de 1° grau com padréo de repolarizagéo 0,5
precoce (critério 1l.a)
d) MS inexplicada < 45 anos em familiares de 1° ou 2° grau
V. Resultado teste genético
a) Presenca de variante provavelmente patogénica num gene 0,5
de suscetibilidade para SRP
SCORE®
= SRP provéavel /definitivo 25

14
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= SRP possivel

= Nao-diagnéstico

3-4,5
<3

# Este score carece ainda de avaliacdo prospetiva e validagdo. *contabilizar o critério

com maior pontuacao; § para o diagnéstico € obrigatéria a presenca de um critério

eletrocardiogréafico. ECG - eletrocardiograma; FV - fibrilha¢@o ventricular; MS - morte

subita; SRP - sindrome de repolarizacéo precoce; TV - taquicardia ventricular.

Tabela S3

Score de risco da sindrome do QT longo. (12)

PONTOS

b)
.

a)

b)

Achados eletrocardiograficos*
QTc?
> 480 ms**
460-479 ms
450-459 ms (nos homens)
> 480 ms ao 4° minuto de recuperacao da prova de
esforco
Torsade de pointest
Alternéancia da onda T
Onda T entalhada em 3 derivacgdes
FC baixa para a idadet
Historia clinica
Sincopet
com stress
sem stress
Surdez congénita
Historia familiar
Familiar com diagndstico definitivo de SQTL"

MS inexplicada < 30 anos em familiares de 1° grau”

R P N R RPN W

0,5

SCORE

= Baixa probabilidade de SQTL
= Probabilidade intermédia de SQTL
= Alta probabilidade de SQTL

1,5-3
>3,5

*na auséncia de farmacos ou condic¢des associadas a prolongamento do QTc; § QTc

calculado pela formula de Bazett (QTc=QT//RR); T - mutuamente exclusivo; t

frequéncia cardiaca em repouso < 2° percentil para a idade. # - 0 mesmo membro da

15
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familia ndo pode ser contabilizado nos dois critérios; ** de acordo com Priori S.G et
al(9) um intervalo QTc > 480 ms, em ECGs de 12 derivacdes repetidos, na auséncia de
causas secundarias, € suficiente para o diagnostico de SQTL. FC - frequéncia

cardiaca; MS - morte subita; SQTL - sindrome do QT longo.
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SUPLEMENTO 7. Manifestacdes cardiacas e extra-cardiacas de fenocépias da

miocardiopatia hipertrofica.

Na miocardiopatia hipertrofica, antes do teste genético, deve ser avaliada a
presenca de manifestacdes especificas cardiacas e extra-cardiacas, que podem
orientar o diagndstico molecular: 1) doenca de Anderson-Fabry - cornea verticilata,
acroparestesias, hipohidrose, angiogueratomas, insuficiéncia renal/ proteinuria,
doseamento da alfa-galactosidade A nos leucdcitos; 2) doencas mitocondriais
(dificuldades na aprendizagem, atraso mental, surdez, alteracfes visuais, ptose
palpebral, fragueza muscular, doseamento de lactato, mioglobindria, CK,
transaminases, biopsia muscular (cardiaca ou ndo); 3) amiloidose (neuropatia periférica
e autonomica, sindrome do tunel carpico bilateral, insuficiéncia renal/ proteindria,
purpura particularmente periorbitaria, achados particulares no ECG, ecocardiograma
ou ressonancia magnética, imunofixacéo das proteinas do plasma e urina, cadeias leves
livres no soro, cintigrafiacom 99mTc-DPD (no caso de amiloidose por transtirretina),
diagnostico histoldgico (aspirado da gordura abdominal ou bidpsia do 6rgéo
aparentemente afetado); 4) doenca de Danon (dificuldades na aprendizagem, atraso
mental, retinite pigmentosa, ECG com pré-excitacdo ventricular/bloqueio auriculo-
ventricular, hipertrofia ventricular esquerda concéntrica massiva no ecocardiograma,

aumento da CK e transaminases).(78)
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SUPLEMENTO 8. Diagnéstico de miocardiopatia dilatada em familiares.

Tabela S4. Critérios de diagnéstico de miocardiopatia dilatada em familiares.(24)

Doenca provavel

1 critério major + 2 1 critério minor ou

1 critério major + variante genética causal

Doenca possivel

1 critério major ou

2 critérios minor ou

1 critério minor + variante genética causal

Critérios major 1. Reducéo inexplicada da fracdo de ejecdo do ventriculo
esquerdo (45 % < FEVE < 50%)
2. Dilatagédo inexplicada do ventriculo esquerdo, de acordo
com nomogramas (diametro/volume VETD > 2 DP + 5%)
Critérios minor 1. BCRE ou BAV
2. Arritmias ventriculares inexplicadas (> 100 extrassistoles
ventriculares/h durante 24h ou TVNS, definida como > 3
batimentos com frequéncia > 120 bpm)
3. Alteracdo motilidade segmentar do ventriculo esquerdo na
auséncia de perturbacéo da conducéo intraventricular
4. Realce tardio de padréo ndo-isquémico na RMC
Evidéncia de inflamacéo ou necrose/fibrose (n&o
isquémica) na biopsia endomiocéardica
6. Presenca de auto anticorpos anti-cardiacos especificos

BAV - bloqueio auriculo-ventricular; BCRE - bloqueio completo de ramo esquerdo; DP

- desvio-padréo; FEVE - fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo; RMC - ressonancia

magnética cardiaca; TVNS - taquicardia ventricular ndo-sustentada; VETD - ventriculo

esquerdo em telediastole.
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SUPLEMENTO 9. Manifestacdes sugestivas de doenca genética/rara na miocardiopatia
dilatada.

Em todos os casos de miocardiopatia dilatada, antes do teste genético deve
ser avaliada a presenca de algumas manifestagfes sugestivas de doenca genética/rara,
gue podem orientar o diagnostico molecular(24), nomeadamente: 1) na avaliagao
clinica - atraso mental, surdez neurossensorial, hipovisdo/cataratas, ptose palpebral,
dificuldade marcha/fraqueza muscular, miotonia, hiperpigmentacao da pele/cicatrizes,
queratodermia palmo-plantar e cabelo encaracolado; 2) alteracdes analiticas - alteracéo da
fungéo renal ou hepatica, CK, saturacdo da transferrina/ferritina, hemograma, presenca de
proteindria, alteracdes do metabolismo fosfo-célcico ou da fungéo tiredidea; 3) alteracdes
no ECG - bloqueio auriculo-ventricular, onda P de baixa amplitude, paralisia auricular,
padrdo de “enfarte” postero-lateral, QRS de (muito) baixa amplitude + blogueio de ramo
direito atipico; 4) alteracdes ecocardiogréaficas - discinésia/acinesia postero-lateral do

ventriculo esquerdo.(78)
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SUPLEMENTO 10. Diagnostico de miocardiopatia arritmogénica do ventriculo direito.

Tabela S5. Critérios de diagnostico de miocardiopatia arritmogénica do ventriculo
direito.(32)

Diagnostico 2 critérios major ou
definitivo 1 critério major + 2 critérios minor ou

4 critérios minor de diferentes categorias

Diagnéstico 1 critério major + 1 critério minor ou

provavel 3 critérios minor de diferentes categorias

Diagnéstico 1 critério major ou

possivel 2 critérios minor de diferentes categorias

DISFUNCAO REGIONAL OU GLOBAL / ALTERACOES ESTRUTURAIS

Critérios Ecocardiograma transtoracico

major * Acinésia ou discinésia regional ou aneurisma do
VD
* e um dos seguintes (em telediastole):
- CSVD PEEL =32 mm (19 mm/m?)
- CSVD PEEC > 36 mm (21 mm/m?)
- ou A éarea fracional < 33%

Ressonancia magnética cardiaca

= Acinésia ou discinésia regional do VD ou
dessincronia

= e um dos seguintes:
-VTD VD 2 110 mL/m?(@#) ou = 100 mL/m?
(®)
- Ou FEVD < 40%

Angiografia
= Acinésia ou discinésia regional ou aneurisma do VD

Critérios Ecocardiograma transtoracico

minor * Acinésia ou discinésia regional do VD

» e um dos seguintes (em telediastole):
- CSVD PEEL 2 29e < 32 mm (2 16 e < 19 mm/m?)
-CSVDPEEC > 32 e < 36 mm (2 18 € 21 mm/m?)

- ou A area fracional >33% e < 40%
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Ressonancia magnética cardiaca

*  Acinésia ou discinésia regional do VD ou
dessincronia

* e um dos seguintes:
-VTD VD > 100 e <110 mL/m?(@f) ou > 90 e <
100 mL/m? (®)
- ou FEVD >40%e < 45%

CARACTERIZAGAO TECIDULAR

Critérios

major

= Substituicdo do miocardio do VD por fibroblastos (< 60% de
midcitos residuais por anélise morfométrica ou < 50% se
estimativa), com ou sem substituicio por tecido adiposo,

numa ou mais amostras, de BEM.

Critérios

minor

= Substituicdo do miocérdio do VD por fibroblastos (60%-75%
de midcitos residuais por analise morfométrica, ou 50%-
65% se estimativa), com ou sem substituicdo por tecido

adiposo, numa ou mais amostras, de BEM.

ALTERAGCOES DA REPOLARIZAGAO

Critérios

major

= Ondas T invertidas nas derivacdes pré-cordiais direitas
(V1, V2 e V3), ou para além destas, em pessoas > 14 anos,
na auséncia de BCRD (QRS > 120 ms).

Critérios

minor

= Ondas T invertidas nas derivacdes V1 e V2 em pessoas > 14
anos, na auséncia de BCRD, ou em V4, V5 ou V6.
= Ondas T invertidas em V1, V2, V3 e V4 em pessoas > 14

anos, na presencga de BCRD.

ALTERACOES DA DESPOLARIZACAO / CONDUCAO

Critérios

major

= Onda epsilon nas derivagdes pré-cordiais direitas (V1-V3)

Critérios

minor

* Potenciais tardios em > 1 de 3 parametros, na auséncia de
QRS > 110 ms no ECG standard:
- Duracao do QRS filtrado > 114ms
- Duracao da porcao terminal do QRS < 40 pV (duracao do
sinal de baixa amplitude) > 38 ms
- Média da / da voltagem dos 40 ms terminais do QRS < 20
pv
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- Duracao da ativacao terminal do QRS > 55 ms, medida
desde o nadir da onda S até ao fim do QRS, incluindo R’,
em V1, V2, ou V3, na auséncia de BCRD

ARRITMIAS

Critérios

major

TV sustentada ou ndo-sustentada com morfologia de BRE e

eixo superior.

Critérios

minor

TV sustentada ou ndo-sustentada da CSVD, morfologia de
BRE e eixo inferior.

>500 extrassistoles ventriculares em Holter de 24 horas.

HISTORIA FAMILIAR

Critérios

major

MAVD confirmada num familiar de 1° grau, por critérios
clinicos ou patolégicos (autopsia ou cirurgia).
Identificacdo de variante genética patogénica, associada

ou provavelmente associada, no individuo em estudo.

Critérios

minor

Historia de MAVD num familiar de 1° grau, mas sem
possibilidade de confirmacéao.

Morte subita < 35 anos, por MAVD suspeita, num familiar
de 1° grau.

MAVD confirmada num familiar de 2° grau, por critérios

clinicos ou patoldgicos (autépsia ou cirurgia).

BCRD - bloqueio completo de ramo direito; BEM - bidpsia endomiocéardica; BRE -

bloqueio de ramo esquerdo; CSVD - camara de saida do ventriculo direito; FEVD -

fracdo de ejecdo do ventriculo direito; MAVD - miocardiopatia arritmogénica do

ventriculo direito; PEEC - para-esternal eixo curto; PEEL - para-esternal eixo-longo;

VD - ventriculo direito; VTD - volume telediastdlico; @ - mulher; @ - homem.
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SUPLEMENTO 11. Diagnésticos diferenciais a considerar na miocardiopatia restritiva.

Na miocardiopatia restritiva, antes do estudo genético, devem ser
considerados os seguinte diagndésticos diferenciais e testes diagndsticos: 1) amiloidose;
2) doenca de Anderson-Fabry; 3) desminopatia (perturbacdo da conducgéo auriculo-
ventricular, fraqueza muscular, elevacdo da CK sérica); 4) esclerodermia; 5) fibrose
endomiocérdica, sindrome hipereosinofilica, fibroelastose endocérdica (obliteracao
apical parcial do ventriculo esquerdo ou ventriculo direito, por ecocardiograma ou
RMC); 6) hemocromatose (hiperpigmentacéo cuténea/cicatrizes, artralgias,
hipogonadismo, diabetes, disfuncdo hepética, elevacdo da taxa de saturagéo da
transferrina e ferritina sérica, achados caracteristicos por RMC); 7) sarcoidose (com ou

sem manifestacdes extra-cardiacas, doseamento da ECA plasmatica, calcemia, calcilria de

24h, ressonancia magnética cardiaca, 18F-FDG-PET); 8) sindrome carcinoide; 9) toxicidade

por antraciclinas; 10) miocardiopatia secundaria a radiacéo.(22, 78)
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SUPLEMENTO 12. Diagnéstico de ndo-compactacao do ventriculo esquerdo.

Tabela S6. Critérios de diagnéstico de ndo-compactacéo do ventriculo esquerdo. (38-44)

ECOCARDIOGRAFIA TRANSTORACICA

Jenni et al (38)

Fluxo dentro dos recessos inter-trabeculares; 2 camadas distintas; hipertrabeculacéo
no 4pex ou nos segmentos medios inferior ou lateral; sem outras anomalias e

Ratio miocardio ndo-compactado/compactado >2:1 (em telessistole, para-esternal

eixo curto)

Chin et al (39)
(Distancia epicardio-vale da trabécula) / (distancia epicardio-pico da trabécula) <

0.5 (em telediastole, para-esternal eixo curto)

Stollberger et al (40, 41)
3 trabéculas, apicais aos musculos papilares, visiveis num plano e

Ratio miocérdio ndo-compactado/compactado >2 (em telediéstole, apical 4-camaras)

Gebhard et al (44)

Espessura miocardio compactado < 8 mm em sistole

RESSONANCIA MAGNETICA CARDIOVASCULAR

Petersen et al (42)

Ratio miocardio ndo-compactado/compactado >2,3 (em telediastole, eixo longo)

Jacquier et al (43)
Massa trabeculada do ventriculo esquerdo > 20% do total da massa do ventriculo

esquerdo (em telediéstole, eixo curto)
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SUPLEMENTO 13. Rastreio familiar nas miocardiopatias.

A avaliacao fenotipica inicial esta recomendada nos familiares de 1° grau
(incluindo os assintomaticos) e inclui historia clinica (com especial atencéo para
sintomas de insuficiéncia cardiaca, arritmias, sincope/pré-sincope e eventos
tromboembolicos), exame fisico (com enfoque nos sistemas cardiovascular e
neuroldgico), eletrocardiograma e ecocardiograma e eventualmente Holter, em casos

de perturbacéo da conducgéo/arritmias.(23, 24, 31, 79)

A reavaliacdo periddica dos familiares de primeiro grau em risco esta também
recomendada, particularmente nos casos de miocardiopatias familiares.(24, 31, 79) O
inicio e periodicidade destas avaliac6es (Tabela S7) dependem da miocardiopatia em
causa e podem ser modulados por varios fatores, nomeadamente a idade de inicio, a
gravidade das complica¢Bes dentro da familia, préatica do exercicio fisico intenso ou
competitivo, gravidez, presencga de sintomas ou outra suspeita clinica.(79) Uma vez
identificado um novo caso de doenca, o rastreio clinico deve ser alargado aos restantes

elementos da familia (cascata clinica).

As recomendacdes da Heart Failure Society of America, preconizam um inicio mais
precoce do rastreio familiar, desde os primeiros anos de vida, e recomendam o rastreio
durante toda a vida dos familiares de primeiro grau, com periodicidades variaveis,

mediante a miocardiopatia em questéo e a faixa etéria.(23)
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Tabela S7. Recomendaces para o rastreio familiar dos doentes com miocardiopatias.(79)

MCH MCD MAVD MCR NCVE
Quando 10-12 anos Inféncia 10-12 anos 10-12 Recém-
iniciar (excepto anos nascido
laminopatias:
10-12 anos)
Periodicidade Cada 3-5 Cada 1-3 anos, Cada 3-5 Cada 3-5 Cada 1-3
da avaliacdo  anos, <10 <10 anos? anos, <10 anos, <10 anos, <20
anos anos anos anos®
Cada 1-2 Cada 1-2 anos, Cada 1-2 Cada 1-2 Cada 2-5
anos, 10- 10-20 anos® anos, 10-20 anos, 10-  anos, >20
20 anos anos 20 anos anos®
Cada 2-5 Cada 2-5 anos, Cada 2-5 Cada 2-5
anos, >20 > 20 anos? anos, >20 anos, >20
anos anos anos
Quando 50-60 anos 50-60 anos 50-60 anos 50-60 50-60
terminar® anos Anos

a) A avaliacao cardiaca seriada é mandatdria no contexto familiar das MCD e NCVE,

mas é questionavel nas formas esporadicas, situacdes em que uma avaliacdo Unica

durante a puberdade ou vida adulta podera ser suficiente. b) Se houver

desenvolvimento de sintomas podera ser realizado avaliagdo cardiaca. MAVD -

miocardiopatia arritmogénica do ventriculo direito; MCD - miocardiopatia dilatada;

MCH - miocardiopatia hipertrofica; MCR - miocardiopatia restritiva; NCVE - ndo

compactacéo do ventriculo esquerdo.
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SUPLEMENTO 14. Aortopatias hereditarias.

Tabela S8.1. Principais sindromes associadas a aneurisma e disse¢éo da aorta.

SINDROME  CARACTERISTICAS CLINICAS GENES CRITERIOS DE  ENVOLVIMENTO AORTICO -
FREQUENTES DIAGNOSTICO PARTICULARIDADES(49)
AD FBN1 Critérios de - Terapéutica médica:
TGFBR1 e | Ghent (80) blogueadores-beta,

Marfan Envolvimento cardiovascular: | 2 inibidores dos receptores
- Aneurisma da aorta SMAD 3 Sequenciacdo | tipo-1 da angiotensina |l
toracica e/ou disseccado TGFB2 de ADN* (losartan)

- PVM, insuficiéncia mitral
- Insuficiéncia adrtica - Cirurgia de aneurisma da
aorta a partir dos 5 cm ou
Ocular: antes se histoéria familiar de
-Ectopia lentis dissecdo adrtica <5 cm,
-Miopia aneurisma com rapida
expansdo (<2mm/ano),
Esquelético: insuficiéncia adrtica ou
- Anomalias do tecido mitral significativa, desejo
conjuntivo (hiperlaxidez de engravidar
articular, hérnias
recorrentes, estrias
atréficas, ectasia dural)
-Hipercrescimento dos 0ssos
longos (dolicostenomélia,
aracnodactilia, cifoescoliose,
deformidade do esterno)
- Protusdo do acetébulo
Alterac0es faciais
AD
TGFBR1 Sequenciagdo | -Doenca vascular mais
Loyes- Triade: TGFBR2 de ADN* agressiva do que na
Dietz -Tortuosidade/aneurismas SMAD3 Sindrome de Marfan
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arteriais (principalmente TGFB2
cabeca e pescoco) TGFB3 -Pode manifestar-se na
-Uvula bifida/fenda palatina infancia
-Hipertelorismo
-Reparacdao cirargica
Outras caracteristicas: se didmetro aortico
- pele aveludada e > 4,2 cm por ETE ou
translucente 4,4-4,6 cm por TC/RM
- craniossinostose (cirurgia habitualmente
- hipoplasia malar, sem complicagdes)
retrognatia, esclerdticas
azuladas
- manifestacdes esqueléticas
semelhantes ao SM,
hiperlaxidez articular
- anomalias da coluna
cervical
AD COL3A1 Sequenciacdo | - A ocorréncia de ruturas
-Rutura de artérias de médio de ADN ou dissec¢des, multiplas ou
Ehlers- e grande calibre recorrentes, em diferentes
Danlos -Rutura de Utero gravidico Anélise do localizacdes, em idades
(forma -Rutura gastro-intestinal colagénio tipo | inferiores a 40 anos, deve
vascular) (antes das ruturas arteriais) Il em levantar esta hipdtese de
-Pele fina e translucida, fibroblastos diagnéstico.
equimoses faceis,
envelhecimento cutaneo - A dissecéo arterial pode
prematuro ocorrer sem dilatagéo
- Caracteristicas faciais prévia.
- Tecidos friaveis
complicam
a reparacdao cirurgica.
Monaossomia (45,X)
Caridtipo | Caridtipo - Risco de disse¢ao aodrtica
Turner -Valvula adrtica bicuspide 45X aumentado

-Coartagdo adrtica

se existir bicuspidia ou
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-Baixa estatura
-Amenorreia primaria
-Alteracdes metabolicas
-Pescoco curto

-Orelhas de implantacéo

baixa

coartacdo adrtica,

hipertensao ou gravidez.

Outras

Sindromes

Disfungdo multissistémica do

musculo liso

Shprintzen-Goldberg

Tortuosidade arterial (AR)

Cutis Laxa (AD ou AR)

Aneurismas-osteoartrose
(AD)

ACTA2

SKI

SLC2A 10

ELN

FBLN4

FBLNS

SMAD3

Sequenciacéo
de ADN

AD - autossomico dominante; AR - autossémico recessivo; ETE - ecocardiograma transesofégico;

PVM - prolapso da valvula mitral; RM - ressonancia magnética; SM - sindrome de Marfan; TC -

tomografia computorizada. * Sequenciacéo de ADN: gene-especifico ou em painéis genéticos.
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Tabela S8.2. Formas ndo sindromicas associadas a aneurisma e dissecdo da aorta.

FORMAS NAO ASSOCIACOES GENES CRITERIOS DE  ENVOLVIMENTO AORTICO -
SINDROMICAS FREQUENTES DIAGNOSTICO PARTICULARIDADES(49)
AD ACTA2
TGFBR1 | Sequenciagao - Disseccao adrtica pode
Aneurismas/ Possiveis associagdes: FBN1 de ADN* (% de ocorrer <5¢cm
disseccédo -Livedo reticularis MYLK casos com
adrtica -Paténcia do canal SMAD3 variantes - Esta indicado o rastreio
familiares arterial NOTCH1 | patogénicas: familiar.
-Aneurismas PRKG1 15-20%)
intracranianos MYH11
-Bicuspidia aértica TGFB2
-Prolapso mitral MAT2A
-Iris flocculi MFAP5
-Doenca cerebrovascular
ou coronaria
Outras - Ehlers-Danlos tipo Sequenciacao
situacdes classico de ADN

genéticas com
risco
acrescido de
aneurisma

aortico

- Sindrome de Beals

- Doenca poliquistica
renal AD

- Sindrome de Noonan
- Sindrome de Alagille,

etc.

AD - autossomico dominante; * Sequenciacao de ADN: gene-especifico ou em painéis genéticos.
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Tabela S8.3. Indicagbes para a avaliacdo imagiologica da aorta.(49)

Sindrome de

Marfan

ETT no momento do diagndstico (para avaliacdo da raiz da aorta e aorta
ascendente) e a cada 6 meses para controlo da taxa de progressao da
dilatacéo.

Se taxa de progressao estavel: avaliacdo ecocardiografica anual (ou mais

frequente, se diametro > 4,5 cm)

Sindrome de

Avaliacao imagioldgica de toda a aorta no momento do diagndstico e a
cada 6 meses, para controlo da taxa de progressao da dilatacdo adrtica.

Avaliacdo anual por RM da circulacdo cerebral e pélvica.

Loyes-Dietz
Avaliacdo imagioldgica cardiaca e adrtica para diagnéstico de bicuspidia,
coartacdo e/ou dilatacéo aortica.
Sindrome de Se a avaliacao inicial ndo mostrar alteracdes, a avaliacdo imagioldgica
Turner deve ser repetida a cada 3-5 anos ou antes, se indicagao clinica.
Se houver anomalias na avaliacéo inicial, a avaliacdo imagiol6gica deve
ser anual
Sindrome de Avaliacdo imagioldgica ndo-invasiva € recomendada

Ehlers-Danlos

(tipo vascular)

Aneurismas e
disseccdes da
aorta toracica,

familiares

A avaliacdo imagioldgica da aorta é recomendada para os familiares em
primeiro grau de doentes com aneurisma e/ou dissecdo da aorta toracica,

para identificar individuos assintomaticos com patologia adrtica.

ETT - ecocardiograma transtorécico; RM - ressonancia magnética.
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SUPLEMENTO 15. Cardiopatias congénitas.

Sao varios os fatores etioldgicos das cardiopatias congénitas (CC): fatores
ambientais, doencas maternas cronicas (diabetes, fenilcetondria, lUpus), infecdes
maternas (rubéola), exposicdo pré-natal a alcool ou farmacos (antiepiléticos,
varfarina, litio etc.), anomalias cromossomicas numéricas/aneuploidias (monossomias
-Turner, trissomias -13, 18, 21) ou estruturais (delecéo 22q11.2 - S. diGeorge;
delecdo 7911.23 - S. Williams, etc.) e sindromes monogénicos (com atraso mental -
S. Rubenstein-Taybi, S. Cornelia de Lange, S. de Smith-Lemli-Opitz etc.; com
alteracfes nos membros - S. de Holt Oram, VACTERL etc.; com baixa estatura - S. e
Noonan, S. de Ellis van Creveld, etc.). Como os fatores genéticos estao envolvidos na
maioria dos casos, é sempre importante a avaliagdo por um geneticista para o
diagndstico e aconselhamento genético (risco de recorréncia, diagnostico pré-
natal).(81-83)(84)

A abordagem ao diagnéstico genético das CC é variavel e pode incluir:
cariotipo (ex. trissomia 21), hibridizacdo gendémica comparativa com arrays (ex.
anomalias congénitas multiplas, sem diagnoéstico de sindrome especifica),
hibridizacdo fluorescente in situ (ex. suspeita de delecdo 22q11.2), sequenciacao de
painéis genéticos especificos, quando ha suspeita de doenca monogénica. A
variedade de genes, a sua frequéncia relativa (algumas variantes ultra-raras) e o
caracter oligogénico e multifatorial de muitas das CC, pode também justificar o

recurso a sequenciacao do exoma/genoma.(85).

Na Tabela S9.1 encontram-se alguns exemplo de CC sindrémicas frequentes e
nas tabelas S9.2 e S9.3 apresentam-se alguns dados sobre o risco de recorréncia de

algumas CC.
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Tabela S9.1. Exemplos de cardiopatias congénitas associadas a sindromes frequentes.(85)

SINDROME

CARDIOPATIA CONGENITA

OUTRAS ALTERAGOES

Trissomia 21

(Sindrome de Down)

CC presente em 40-50% dos casos,
sendo as mais frequentes os defeitos
auriculo-ventriculares, comunicac6es
interventriculares e interauriculares;
Tetralogia de Fallot e d-transposicdo

das grandes artérias menos frequentes.

Face caracteristica, baixa estatura,

hipotonia, hiperextensibilidade,
perturbacéo variavel do
desenvolvimento intelectual, risco

aumentado de doenca de Alzheimer.

Monossomia X

(Sindrome de Turner)

CC presente em cerca de 30% dos casos.
Coartacdo da aorta, valvula adrtica
bicUspide, estenose adrtica, dilatagdo
raiz da aorta que pode evoluir para

dissecdo ou rotura.

Baixa estatura, infertilidade,
linfedema das méos e dos pés, pescoco
“alado”, anomalias esqueléticas e

renais.

Sindrome de
22q11.2*

delecao

CC presente em cerca de 75% dos casos.
Tetralogia de Fallot (20%), truncus
arteriosus, defeito do septo ventricular
conoventricular, anomalia isolada do
arco aortico, interrupcdo do arco

aortico de tipo B.

Dismorfismo facial
subtil),

perturbacdo do

(que pode ser
malformacdes do palato,
desenvolvimento
intelectual, imunodeficiéncia,

hipocalcemia, doenca psiquiatrica.

Sindrome de
7911.23%

delecao

CC presente em 50-85% dos casos.

Estenose supravalvular adrtica ou

pulmonar,  estenoses  pulmonares
periféricas, mas qualquer artéria pode

estar estenosada.

Face caracteristica: bochechas

proeminentes, boca grande, labios

grossos, olhos azuis com a firis

estrelada. Anomalias esqueléticas e
renais, hipercalcemia infantil,
hipercalciuria, alteracdes enddcrinas,

personalidade *“social”.

Sindrome de Noonan§(86)

Estenose valvular pulmonar (40-50%,
frequentemente valvulas
MCH (20%),

comunicacao

com
displasicas), coartacao
aorta, interauricular,
defeitos valvula mitral, tetralogia de

Fallot, anomalias arteriais.

Baixa estatura, pescoc¢o curto e largo,

hipertelorismo,  ptose  palpebral,

implantacdo baixa das orelhas,

escoliose, lordose, pectus excavatum,

criptorquidia e alteracdes cognitivas.

Sindrome de Holt Orami

Defeitos septais, anomalia de condugéo

cardiaca.

Defeitos dos membros, do eixo radial

(ex. auséncia do polegar). Sem

perturbacdo do  desenvolvimento

33



Document downloaded from http://iwww.elsevier.es, day 09/02/2026. This copy is for personal use. Any transmission of this document by any media or format is strictly prohibited.

intelectual.

*Microdeleg¢do no cromossoma 22; pode ser transmitido num padrao autossémico

dominante em 20% dos casos. Varias designacdes (CATCH 22, Sindrome de Sprintzen,

Sindrome velocardiofacial, Sindrome de DiGeorge). tMicrodele¢do no cromossoma 7 que

inclui o gene da elastina (ELN). Também designado por Sindrome de Williams-Bauren.

§Sindrome autossémico dominante; multiplos genes, todos da via RAS-MAPK (as situacdes

determinadas por estes genes sdo designadas por Rasopatias). tMutacdo no gene TBX5. CC

- cardiopatia congénita; MCH - miocardiopatia hipertréfica.

Tabela S9.2. Risco de recorréncia de uma cardiopatia especifica (para os irméos de um

caso indice).(87, 88)(89)

CARDIOPATIA CONGENITA
Comunicacdo interventricular
Comunicacéo interauricolar
Persisténcia do canal arterial
Tetralogia de Fallot

Defeito septal atrioventricular
Estenose pulmonar

Estenose aortica

Coartacdo da aorta
Transposicao de grandes artérias
Ventriculo esquerdo hipoplasico
Atrésia pulmonar*

Truncus arteriosus

Atrésia da trictspide*

Anomalia de Ebstein*

*Risco baseado num nimero muito limitado de casos

Risco (%)
3

2,5-3

3

2,5-3

3-4
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Tabela S9.3. Risco de recorréncia de uma cardiopatia congénita nao especifica.(88)

Familiares afetados

Incidéncia populacional

Filhos de um caso isolado:

Pai

Mée

Dois irméos afetados (ou um dos pais e um irméao)

>2 familiares em primeiro grau

Risco (%)
0,5

1,5-3,5
3,5-18
3-10
~50
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