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INTRODUGAO

O tromboembolismo venoso (TEV) resulta de alteragdes nos mecanismos de coagulagéo e
anticoagulacao e, manifesta-se através de duas formas clinicas: trombose venosa profunda e embolia
pulmonar (Lopes, 2006).

O TEV é considerado uma doenga que sofre influéncia tanto de fatores genéticos quanto
ambientais sendo, portanto, considerada uma doenga multifatorial. Dentre os fatores genéticos
acredita-se que o TEV seja multigénico, ou seja, decorre de defeitos genéticos em um ou mais
mecanismos de anticoagulacdo. O polimorfismo C677T da enzima metilenotetraidrofolato redutase
(MTHFR) vem sendo sugerido como um fator de risco independente para o desenvolvimento de
eventos trombdticos, mas muitos estudos ainda ndo o consideram (Bezemer et al., 2007; Guerzoni et
al., 2009).

Varias pesquisas epidemiolégicas tém demonstrado que a elevagdo dos niveis de
homocisteina total no plasma é um fator de risco para a trombose venosa (Morelli et al., 2002). Dentre
inumeras mutagdes ja identificadas que ocorrem nos genes que codificam essas enzimas, o
polimorfismo C677T da MTHFR é o fator genético mais frequente de hiperhomocisteinemia moderada
(Merkel, 2004).

Desta maneira, torna-se fundamental, em qualquer populagao brasileira, um estudo da
prevaléncia do polimorfismo MTHFR C677T, que esta diretamente relacionado a
hiperhomocisteinemia e esta por sua vez esta associada ao TEV. A sua profilaxia tem a chance de
diminuir a condigao de risco do paciente.

Este estudo contempla estimar a prevaléncia do polimorfismo C677A no gene da enzima
metilenotetrahidrofolato redutase (MTHFR) em idosos do municipio de Parnaiba (Pl) e faz parte de
um projeto maior denominado Perfil epidemiolégico do tromboembolismo venoso em uma amostra
populacional do municipio de Parnaiba (PI): prevaléncia de fatores de risco hereditarios e adquiridos.

Pretende-se ainda comparar a freqiéncia genotipica e alélica obtida com as observadas em

outros estudos populacionais.
METODOLOGIA
Foram obtidos, por meio de pungdo venosa em tubos a vacuo com EDTA, 4 mL de sangue

periférico de 148 idosos voluntarios (>65 anos de idade) residentes no municipio de Parnaiba (PI) e

ap6s manifestarem sua vontade em Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE). A selegao



dos idosos e a obtengdo de sangue periférico e das informagdes sobre fatores de risco adicionais
integraram as atividades de orientagdo em salde de um outro projeto cadastrado na CGP-UFPI
intitulado “REDE FIBRA — Rede de pesquisa sobre fragilidade em idosos brasileiros”.

As amostras de sangue obtidas foram submetidas a extracdo do DNA de leucécitos. A
qualidade do DNA foi avaliada em gel de agarose a 8%, a reagao em cadeia da polimerase (PCR) e a
analise de polimorfismo de fragmento de restricdo (RFLP) do polimorfismo MTHFR C677T foi

realizada auxilio do banco de dados NCBI e Ensembl e os programas Gene Runner, Primer 3.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A amostra foi de 148 idosos voluntarios (>65 anos de idade) residentes no municipio de
Parnaiba (PI). A média de idade foi de 73 anos, sendo 57 (38,5%) homens e 91 (61,5%) mulheres.

A Tabela 1 mostra a distribuigdo dos gendtipos do polimorfismo C677T do MTHFR. A
frequéncia dos genodtipos MTHFR 677CC, 677CT e 677TT foi de 86%, 11% e 3%, respectivamente.

Tabela 1: Frequéncia genotipica do polimorfismo MTHFR C677T

Freqiiéncia
Polimorfismo Populacéo Estudada i
Genotipica
CC 127 0,86
MTHFR C677T CT 16 0.11
TT 5 0,03
Total 148 1

A prevaléncia do homozigoto MTHFR 677TT mutado encontrado neste estudo (0,03) foi
semelhante ao genodtipo encontrado em populagbes Afro-brasileiros e africanos nos quais se
apresenta a frequéncia genotipica variando de 0,00 a 0,020.

A prevaléncia do heterozigoto MTHFR 677CT encontrado neste estudo (0,11) foi semelhante
ao gendtipo encontrado em populagdes africanas na qual se apresenta a frequéncia genotipica de
0,104.

Nos dados obtidos a partir do questionario aplicado a esta mesma populagdo obteve-se a
frequéncia de 2,51% de pessoas que declaram ter algum evento trombético. Esse achado ndo pode
ser associado a frequéncia genotipica encontrada para o MTHFR 677TT de 0,03 uma vez que néo foi
realizado estudo através de caso-controle e ainda assim seria necessario um maior grupo amostral

para propor essa assertiva.

CONCLUSAO



A aplicabilidade dos dados obtidos nesse projeto contribui para a busca de estratégias a
serem tomadas na intengao de se prevenir a maior quantidade de eventos trombdticos possiveis em
uma populacéo, principalmente idosos.

Espera-se que os riscos conferidos para o TEV por esse polimorfismo na populagdo de
Parnaiba sejam semelhantes aos observados em populagbes afro-brasileiras e africanas.

Neste estudo ndo possivel realizar associagbes entre a trombose venosa profunda e o
polimorfismo MTHFR C677T. Sugere-se, portanto, que seja realizado estudo com a utilizagdo de um
maior numero amostral acompanhada da medi¢cdo da homocisteina dos voluntarios, bem como,
realizacdo de um estudo caso-controle, para que dessa forma haja um maior aprofundamento da

pesquisa além da obtencao de resultados mais conclusivos.
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