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Introducao N

- .
Os Transtornos do Espectro com os critérios do DSM=IN-TR (American Psychiatri¢

. A . B . . ; 18

Autista (TEA) formam um grupo heterogénep de transtoifos do Association, 2000) e/ou do questiondrio ASQ (Autism Screening

desenvolvimento caracterizado pelo prejuizo na interagao social Questionnairé), e 197 controles sem didgnéstico de TEA. O}
i

€ comunicagio, € por padroes restritos de ¢ompgifamentos e ¥ DNA genémico foi obtido de amostras de sangue periférico e 4

interesses. A prevaléncia na populacio é de ~1Y:

—1/500 e sua o genntigpagem fo1 reaiiza.da através de PCR, seguida de clivagem

etiologia permanece desconhecida, sendo

pontados com com enzima de restrigit}‘;especffica e posterior visualizacao dos

possiveis fatores de risco genes envolvidosfho desenvolvimento fragmentos em gel de poliacrilamida ou agarose. Freqiiéncias

fetal, bei@Eomo fatores ambientais sentes no ‘periodo do

A -" :
individugs  geneticamente

suscetiversh Entre os fatores genéticos eogitados, estdo os genes

>
pﬂlimdrﬁcns que codificam enzimas envolvidas no metabolismo

do acido folico.

O folato é uma wvitamina do Resultad*-

complexo B que desempenha wum papel importante no

66G do

desenvolvimento neurolégico, agindo como co-fator na ' MTRR QSS,S% em casos e 36,5% em controles)fem como o

manutenciao e reparo do genoma, regulacao da expressao génica, ¢ genodtipo homozigoto GG (20,0% em casos e 6,088 em controles),
metabolismo de aminodcidos, forma¢ao da mielina e sintese de foram significativamente mainr% ynos gindividuos com TEA
neurotransmissores. O acido félico, obtido a partir da dieta, atua (P=0,0002; P=0,00005) (Tabela 1). Quando comparados os
em dois ciclos: um envolvendo a biosintese de DNA (guanina, oenotipos GG vs. AATAG, Dbsewa? um risco trés vezes maior
adenina e timina), essencial a divisao celular, e outro, de para os individuos com genétpo homozigoto GG (OR:3,56;
metilagao (ou metabolismo do carbono), essencial para o CI:1,34-9,96; P=0,0042). Para os demais pslimorfismos, nao

fornecimento de grupos metil para metiltransferases celulares. foram observadas diferencas significativas entie caso e controle.
Entre os processos relacionados a metilagcao esta o Ciclo da

Metionina (Figura 1).

Tabela 1: Distribuicdo das frequéncias genotipicas e aléliga

polimorfismos nos genes MTR, MTRR, CBS e RFC.

_
/mm Y Frequéncias genotipicas (%) Valor P' Frequéncias alélicas  Valor P'
-adenosiimetionina
- oA ‘ MTRA275%6G  AA  AG GG A ¢
DH Caso 92000 %37 40 070 0.79 .81 048
\j "“*“""ﬂ"‘: iy Controle  67(67) 29(29) 44 } 0.21 0.19 ’
' MTRR A66G AA AG GG A G
s,m-n;r e Caso 20(13) 10207 30 (20) 000005 .47 (.53 0.0002
Ww S Controle 33(3%) o6l o(0) 0.64 .36
L CBS 844ins68 Ins-/- Ins-/+ Ins+/+ Ins-  Ins+
“‘*’*‘1"’“’” . I Caso 12985 23(15 00 005 0.92 .08 086
i sy chikii Controle 169 @6y 25(13) 31 g .08
Figura 1: Representacdao esquematica do metabolismo . RFC-1A80G AA AG GG i\ G
do acido félico (Adaptado de Sharp & Little, 2004). Caso 300 8305 38 (25 s 0.47 (.53 o
Controle 26 (19 68 (30) 42 (31) } .44 (.56 ’

1- Valores P referentes a teste qui-quadrg,do

Objetivo 5
| O objetivo deste estudo
investigar os polimorfismos MTR A2756G, MTRR. AG6G, CBS
844ins68 e RFC-1 AB0G, envolvidos no metaboliSir

a suscetibilidade para os TEA em umaiamoSi

¢

o do folato, e Discussao

ra do sul do Brasal.

Nosso estudo

encontrar uma evidéncia de que o polimorfis

.
Métodos ' representa um fator de risco para desenvol
~ A analise caso-controle Esse resultado esta de acordo com dados dEMlifEAtura que
envolveu 152 pacientes com diagndstico prévio de TEA sugerem alteracoes no metabolismo do folato EEIMGNTIE

idiopati€pgavaliadas clinicamente e diagnosticadas de acordo envolvido na etiologia do autismo.
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