
as lam
inopatias, um

 conjunto de 
cerca 

de 
vinte 

doenças 
caracterizadas por desorganização 
da 

lâm
ina 

e 
consequente 

instabilidade nuclear.
Aspectos genéticos
Clinicam

ente, 
as 

lam
inopatias 

agrupam
-se 

em
 

cinco 
grandes 

quadros: 
distrofias 

m
usculares 

esqueléticas, 
cardiom

iopatias, 
lipodistrofias, 

neuropatias 
periféricas 

e 
síndrom

es 
de 

envelhecim
ento 

precoce. 
Esses 

problem
as 

podem
 

ocorrer 
isoladam

ente ou em
 com

binação e 
afetam

 
sobretudo 

tecidos 
de 

origem
 

m
esenquim

al—
m

úsculo 
esquelético 

e 
cardíaco, 

tecido 
adiposo, osso e conjuntivo.

N
o nível m

olecular, há lam
inas dos 

tipos 
A 

(gene 
LM

N
A 

no 
crom

ossom
o 1) e B (genes LM

N
B1 

no 
crom

ossom
o 

5 
e 

LM
N

B2 
no 

crom
ossom

o 
19). 

O
 

LM
N

A 
gera, 

por 
splicing 

alternativo, 
quatro 

isoform
as (lam

inas A, C, AΔ10 e C2). 
Todas com

partilham
 um

 dom
ínio 

α-hélice central, caudas globulares 
e um

 sinal N
LS; m

uitas apresentam
 

na 
cauda 

o 
m

otivo 
–CAAX, 

que 
direciona 

a 
farnesilação 

pós-
traducional 

indispensável 
à 

ancoragem
 

no 
envelope 

e 
à 

interação 
com

 
a 

m
em

brana 
interna. Alterações que im

pedem
 

esse 
processam

ento 
produzem

 
proteínas 

instáveis 
ou 

perm
anentem

ente farnesiladas, 

base 
de 

vários 
fenótipos 

patológicos.
Entre as lam

inopatias, duas 
entidades 

recebem
 

destaque. 
A 

distrofia 
m

uscular 
de 

Em
ery-

D
reifuss (D

M
ED

1) m
anifesta-se por 

contraturas precoces dos tendões 
de 

Aquiles 
e 

cotovelos, 
fraqueza 

m
uscular 

progressiva 
e 

arritm
ias 

ou cardiom
iopatia. H

á três form
as 

hereditárias: ligada ao X (m
utação 

na 
em

erina), 
autossôm

ica 
dom

inante e autossôm
ica recessiva 

(am
bas associadas a variantes em

 
LM

N
A). 

Em
bora 

não 
exista 

cura, 
fisioterapia, reabilitação m

otora e 
vigilância 

cardiológica 
reduzem

 
com

plicações. 
A 

síndrom
e 

de 
H

utchinson-G
ilford 

(H
G

PS,

“progeria 
clássica”) 

resulta 
de 

deleção 
de 

50 
am

inoácidos 
na 

prelam
ina A, im

pedindo a clivagem
 

da farnesila e gerando a proteína 
tóxica 

progerina. 
As 

crianças 
exibem

 
crescim

ento 
deficitário, 

alopecia, 
face 

característica, 
lipodistrofia, 

osteólise 
e 

grave 
cardiopatia que lim

ita a sobrevida; 
inibidores 

de 
farnesiltransferase 

estão em
 estudo, m

as a doença 
perm

anece 
sem

 
tratam

ento 
específico. 

O
utras 

lam
inopatias 

incluem
 as síndrom

es de W
erner 

atípica, 
Barraquer-Sim

ons, 
Buschke-O

llendorff
, Charcot-M

arie-
Tooth, 

displasia 
de 

G
reenberg, 

distrofia m
uscular cinturas, doença 

de 
Pelizaeus-M

erzbacher, an
om

al
ia

 
de

 
Pe

lg
er

-H
uë

t 
e 

di
sp

la
si

a 
m

an
di

bu
lo

ac
ra

l. 
Ap

es
ar

 
da

 h
et

er
og

en
ei

da
de

 c
lín

ic
a,

 t
od

as
 

co
m

pa
rt

ilh
am

 
o 

de
no

m
in

ad
or

 
co

m
um

 
da

 
fr

ag
ili

da
de

 
nu

cl
ea

r 
pr

ov
oc

ad
a 

po
r 

la
m

in
as

 d
ef

ei
tu

os
as

, 
co

ns
tit

ui
nd

o 
m

od
el

os
 v

al
io

so
s 

pa
ra

 
co

m
pr

ee
nd

er
 c

om
o 

a 
ar

qu
ite

tu
ra

 
nu

cl
ea

r 
re

gu
la

 a
 e

xp
re

ss
ão

 g
ên

ic
a 

e 
a 

fis
io

pa
to

lo
gi

a 
em

 
cé

lu
la

s 
hu

m
an

as
 e

 a
ni

m
ai

s.
Te

xt
o 

co
m

pl
et

o 
on
lin
e 

co
m

 fi
gu

ra
s

ht
tp

s:
//

at
in

.ic
b.

us
p.

br
/

La
m

in
op

at
ia

s

R
af

ae
l P

eg
or

ar
o

Is
ab

el
a 

X
av

ie
r

In
tr
od

uç
ão

A 
lâ

m
in

a 
nu

cl
ea

r 
é 

um
 

ar
ra

nj
o 

de
 

fil
am

en
to

s 
in

te
rm

ed
iá

ri
os

 d
o 

tip
o 

V 
(la

m
in

as
) 

qu
e 

re
ve

st
e 

a 
fa

ce
 

in
te

rn
a 

do
 

en
ve

lo
pe

 
nu

cl
ea

r,
 

an
co

ra
nd

o 
a 

cr
om

at
in

a 
e 

co
nf

er
in

do
 r

es
is

tê
nc

ia
 

m
ec

ân
ic

a 
ao

 
nú

cl
eo

; 
ta

m
bé

m
 

co
or

de
na

 
a 

re
pl

ic
aç

ão
, 

a 
tr

an
sc

ri
çã

o 
e 

a 
de

sm
on

ta
ge

m
/

re
fo

rm
aç

ão
 d

o 
en

ve
lo

pe
 d

ur
an

te
 a

 
m

ito
se

. 
M

ut
aç

õe
s 

no
s 

ge
ne

s 
qu

e 
co

di
fic

am
 e

ss
as

 p
ro

te
ín

as
 o

ri
gi

na
m
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