Contributo dos genes eNOS e ECA para a suscetibilidade de elevar a glicemia em hipertensos

& = R Is B2

Laura Aguiar23, lldegario Sementel24, Joana Ferreiral?3, Andreia Matos!23, Mdrio Rui Mascarenhas3>, Luiz Menezes Falc3o®, Paula Faustino34, Manuel Bichol23, Angela Inaciol23 [NSBFT:T%HTO“ l\F —— 1 40 g%?s?:fﬁ%%?fs%ﬁ?ﬁ&&“"”O

ROCHA CABRAL CABRAL i INTERNATIONAL MEETING ON HYPERTENSION ... S
Instituto de Investigacao Cientifica Bento da Rocha Cabral, Lisboa, Portugal & ISAME a4 o AND GLOBAL CARDIOVASCULAR RISK ey 3
’Laboratério de Genética, Faculdade de Medicina da Universidade de Lisboa, Lisboa, Portugal o e R | - AKTIDN T
3Instituto de Saude Ambiental, Faculdade de Medicina da Universidade de Lisboa, Lisboa, Portugal eSS CEIDMIL --:':‘ k- 5 20 3
“Departamento de Genética Humana, Instituto Nacional de Saude Doutor Ricardo Jorge, Lisboa, Portugal ) S 6.+ 0 Esviaidito F :
>Clinica de Endocrinologia, Diabetes e Metabolismo de Lisboa, Lisboa, Portugal 4O NS = "Oﬁ',ggl;gi‘gfgj 202 Ot ot
®Departamento de Medicina Interna, Hospital de Santa Maria, Centro Hospitalar Lisboa Norte, Lisboa, Portugal B il ) N /.‘..; o0t

Introdugdo Resultados

A Hipertensao Arterial (HTA) € um fator de risco cardiovascular
muito prevalente em Portugal (Figura 1) (1). Esta patologia é
multifatorial uma vez que resulta da interacao de varios fatores
ambientais e genéticos que atuam aumentando a pressao arterial
(2). A resisténcia a insulina e a hipertensao sao componentes do
sindroma metabodlico e frequentemente coexistem. Niveis
aumentados de glicemia associados a hipertensao aumentam
significativamente o risco de doenca cardiovascular (3).

Este estudo teve como objetivo investigar a potencial implicacao de
polimorfismos genéticos nos genes da sintase do oOxido nitrico
endotelial (eNOS) e da enzima conversora da angiotensina (ECA) no
desenvolvimento da HTA e hiperglicemia, na populacao

portuguesa.
Material e Métodos
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Os seguintes resultados estatisticamente significativos foram observados:
* Encontrou-se uma associacao entre a presenca do alelo 4a do gene eNOS e a hipertensao (p=0,011) (Tabela 1).

A presenca do alelo 4a do gene eNOS em hipertensos esta associada a valores superiores de HbAlc (p=0,031) (Tabela 2).

W 19.5% A presenca do alelo D do gene ECA em hipertensos esta associada a niveis mais elevados de glicemia (p=0,017) (Tabela 3).
m45.4%
O42.1% Tabela 1 — Comparac¢ao da distribuicao dos genétipos (presenc¢a ou auséncia do alelo 4a) do VNTR no intrao 4 do gene eNOS entre controlos e
[56.1% doentes com hipertensao
[133.4% Adjustado?
Normotensos Hipertensos Valor p! OR (95% Cl) Valor p OR (95% Cl)
Presenca do alelo 4a 34 (26,4) 102 (44,3)
1 2,227 (1,391 - 11 2,297 (1,206 -4,37
Auséncia do alelo 4a 95 (73,6) 128 (55,7) 0,00 ’ (1,391 -3,563) 0,0 297 (1,206 - 4,376)

Teste do 2, n (%)
’Regressao logistica binaria, ajustado para a idade

Foi realizado um estudo de caso-controlo para uma amostra de 377 individuos portugueses, dos

quais 243 hipertensos e 134 normotensos. As analises polimodrficas do numero variavel de

Figura 1 — Prevaléncia de
hipertensao arterial em diferentes Tabela 2 — Associacdo entre a HbAlc e a presenca ou auséncia do alelo 4a do Tabela 3 - Associa¢do entre a glicemia e a presenga ou auséncia do alelo D do
regides de Portugal (1). VNTR no intrdo 4 do gene eNOS, em individuos hipertensos ECA 1/D, em individuos hipertensos
Presenca do alelo 4a Auséncia do alelo 4a Valor p Presencga do alelo D Auséncia do alelo D Valor p
HbAlc Glicemia
6,1; 3,8-8,6 (12) 4,5; 3,1-9,2 (20) 0,031* 90; 63 — 208 (49) 77; 74 -103 (7) 0,017*
(%) (mg/dl)
*Teste de Mann-Whitney — as medidas estatisticas consideradas sao: mediana; *Teste de Mann-Whitney — as medidas estatisticas consideradas sao: mediana;
Minino-maximo; n minino-maximo; n
Conclusao

repeticoes em tandem (VNTR) no intrao 4 (repeticao em tandem de 27 pb) do gene eNOS e do

Os nossos resultados mostram uma associacao entre os genes eNOS e ECA com fenotipos clinicos associados a hiperglicemia, na

polimorfismo ECA 1/D (insercao/ delecao) foram realizadas por reacao em cadeia da polimerase

(PCR). Foram ainda estudados os parametros hematoldgicos glicemia e hemoglobina glicosilada

populacao portuguesa. Individuos com niveis elevados de glicemia tém maior risco de desenvolver hipertensao. A identificacao de

polimorfismos genéticos que possam influenciar o desenvolvimento e gravidade da HTA, pode permitir um diagnostico mais precoce

(HbAlc). Todas as analises estatisticas foram realizadas recorrendo ao software SPSS, versao 24.0,

sendo o nivel de significancia estatistica estabelecido para p <0,05.
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