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Introducéo: Os fatores etiologicos da sindrome de Down (SD) ainda ndo séo totalmente
conhecidos. Estudos propuseram que uma consequéncia do metabolismo anormal do folato
seria a ocorréncia da SD independente da idade materna, relacionada a hipometilacdo do
DNA. Alguns polimorfismos em genes que participam desta via metabdlica sdo apontados
como fatores de risco materno para a SD. O gene Timidilato sintase (TS) apresenta um
polimorfismo de repeticdo em tandem de 28 pares de base (pb) na regido promotora,
contendo duas (2R) ou trés repeticdes (3R), e a quantidade de repeticdes afeta a expressao
génica. Objetivo: Este estudo teve o objetivo de avaliar a contribuicao do polimorfismo de
repeticdo de 28-pares de base (pb) do gene TS, envolvido no metabolismo do folato, na
modulacdo do risco materno para a SD. Métodos: O grupo caso foi constituido por 91
maées de individuos com trissomia livre do cromossomo 21 (média de idade = 35,2 £ 9,5) e
0 grupo controle por 172 mulheres com filhos sem a sindrome (média de idade = 42,0 +
8,8). A genotipagem do polimorfismo TS repeticdo 28-pb foi realizada por meio de Reagéo
em Cadeia da Polimerase (PCR) por diferenca de tamanho de fragmentos. O teste do Qui-
quadrado foi utilizado para determinar o equilibrio de Hardy-Weinberg e as frequéncias
genotipicas foram comparadas pelo teste de maxima verossimilhanca. O risco materno foi
avaliado pelo teste de regressdo logistica. Resultados: O polimorfismo TS repeti¢do 28-pb
apresentou-se em equilibrio de Hardy-Weinberg no grupo caso (x2 = 0,58; P = 0,45) e em
desequilibrio no grupo controle (x2 = 12,35; P < 0,01). O teste de maxima verossimilhanca
mostrou que as frequéncias genotipicas diferiram entre os grupos (P = 0,03) e o teste de
regressdo logistica demonstrou que o gendtipo TS 3R/3R esta associado com o risco
materno aumentado para a SD (OR = 3,99; IC 95% = 1,36 — 11,68; P = 0,01). Conclusdes:
O genotipo TS 3R/3R é um fator de risco materno para SD na casuistica estudada.
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