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INTRODUCAO

O Transtorno Bipolar (TB) € uma doenca crbnica grave e
incapacitante. Também tem sido associada com o aumento
de condicoes médicas gerais e elevada taxa de mortalidade
precoce. Pacientes com TB possuem uma chance maior de
desenvolver doencas associadas com o envelhecimento,
como diabetes |l, sindrome metabdlica, osteoporose e
doencas cardiovasculares. Alguns fatores estao sendo
estudados como possiveis causas para essas comorbidades,
tais como aumento do estresse oxidativo, inflamacao e
encurtamento de telomeros.

Os teldbmeros sao complexos DNA-proteina encontrados nas
extremidades dos cromossomos. Eles sao responsaveis por
manter a integridade do cromossomo e assim proteger as
informacoes genéticas. Sao fundamentais no controle da
divisao celular e vao sendo encurtados ao longo da vida. No
entanto, sob condicdes de estresse cronico, como no TB, o
encurtamento dos teldbmeros pode ser prematuramente
induzido ou acelerado.

OBIJETIVOS

Este estudo tem como objetivo avaliar o comprimento dos
telomeros de portadores de TB nas fases iniciais e tardias da
doenca, comparando com individuos saudaveis pareados
para idade e sexo.

METODOS

Vinte e seis portadores de TB em eutimia e trinta e quatro
controles saudaveis foram recrutados. O DNA gendmico foi
extraido do sangue periférico e o comprimento dos
telomeros foi medido utilizando RT-gPCR.

Para avaliacao clinica foi aplicada as escalas HAM-D
(sintomas depressivos), FAST (funcionalidade em atividades
cotidianas) e YMRS (sintomas maniacos). Portadores de TB
foram classificados em estagio inicial e tardio seguindo a
classificacao | e IV proposta por Kapczinski et al., 2014.

RESULTADOS

As caracteristicas clinicas e socio-demograficas encontram-se
na Tabela 1.

Tabela 1. Caracteristicas clinicas e sociodemograficas dos pacientes com TB e controles

Estagio Inicial Estagio tardio

TB Controles TB Controles
(n=14) (n=15) P (n=12) (h=19) P

Género (M/ F) 3/11 6/9 0,427 4/8 7/12 1,000
Idade (anos)? 40,71(11,77)  38,13(11,44) 0,555  53,83(11,44) 50,26(9,48)  0,354°
Tempo de doenca (anos)® 8,00 (5-11,7) 22,50(11,2-34,7)

Numero de episodios P 4,0 (2,2-5,7) — — 17,0 (10-40)

Escolaridade (anos)® 11,0(8,25-12,0)  12,0(9,0-14,0)  0,366° 8,0(6,0-9,0) 8,0(6,0-10,0)  0,673°
FAST® 12,00(6,0-32,0)  6,00(4,0-12,0)  0,055°  46,00(35,7-54,5)  7,50(4,2-22,5)  0,000°
HAM-DP 1,0 (0,0-2,25) 5,0(3,0-2,0)

YMRS® 0,0(0,0-3,0) 1,0(1,0-3,0)

IMC? 26,94(5,99) 26,75(3,46)  0,92¢ 31,56(7,32) 26,73(4,71) 0,058
Comprimento do 0,85(0,6-1,1)  1,32(1,1-20) 0,002  0,68(0,5-0,8) 1,15(0,7-1,9)  0,005¢

telomero

FAST, Functioning Assessment Short Test;: HAM-D, Hamilton Depression Rating Scale: YMRS, Young Mania Rating Scale: IMC, indice
de Massa Corporal. Valores em negrito indicam p estatisticamente significativos (p<0,05). ®MédiatDP. "Mediana e intervalo
interquartil 25-75. “Qui-quadrado. “Teste t de Student. Teste de Mann-Whitney U.

Foi encontrada diferenca significativa no comprimento dos
telomeros entre pacientes com TB em estagios inicial e
tardio, qguando comparados aos respectivos grupos controles
(p=0,002 e p=0,005, respectivamente; Mann Whitney U;
Figura 1).

Comprimento do telomero (T/S)

Figura 1. Comprimento de teldbmero em pacientes com TB e controles sauddaveis. Razdo T/S é
representada pelo numero de copias repetidas do telbmero (T) para cada copia unica (S). Dados
expressos em mediana e intervalo interquartil 25-75 (95% IC), teste de Mann-Whitney U (*p<0,005).

CONCLUSAO

Os dados encontrados neste estudo confirmam pesquisas
anteriores mostrando o encurtamento de teldbmeros no TB. O
presente estudo também sugere que desde fases iniciais o
envelhecimento acelerado poderia colaborar para as diversas
alteracoes clinicas vistas no TB.
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