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Pesqulsa do Trago Falcémico em Doadores de Sangue do Centro de Hematolo-
gia e Hemoterapia de Mato Grosso do Sul - HEMOSUL"

. I v bk
Virginia In4dcio Rosa

1. RESUMO

Realizamos uma pesquisa do tra¢o falcémico em doadores de sangue do Centro
de Hematologia e Hemoterapia de Mato Grosso do Sul - HEMOSUL, utilizando
1227 amostras, onde detectamos 18 casos. Distribuimos a populagdao em relagio a
faixa etdria e o sexo; tentando suprir a falta da informagio quanto as diferengas
étnicas, reportamos um breve histérico da povoagio do Estado.

Entre os doadores apresentando hemoglobina AS, verificamos a raga e o local
de nascimento, constatande que 07 deles eram de Sao Paulo, Minas Gerais, Bahia,
Distrito Federal, Pernambuco ¢ Cear4. 05 tinham caracteristicas caucaséides, 12

pardos e (1 negréide.

Utilizamos dois métodos laboratoriais para determinar o estigma siclémico.
Primeiramente na triagem, realizamos teste de solubilidade (Itano, 1955) em todas
as amostras; uma vez positivo nesie método, as amostras foram analisadas por
eletroforese em gel de dgar-amido para confirmar o trago.

*  Trabalho apresentado como requisito final do Curso de Especializagdo em

Hematologia ¢ Hemoterapia.

** Farmacéutica - Bioquimica, funciondria da Secretaria de Saiide de MS-HEMOSUL ¢



2. INTRODUCAO

A idéia desta investigagdo surgiu diante da grande variedade de trabalhos de
pesquisa, realizados com as mais diversas populagoes do Cear4, especialmente com
os doadores de sangue do Centro de Hematologia e Hemoter2pia do Cearé -
HEMOCE. O estado de Mato Grosso do Sul, criado hd mais de 15 anos, quase nada
possui em questdo de pesquisa na 4rea de saiide, principalmente no que concerne
a banco de sangue. O Centro de Hematologia e Hemoterapia de Mato Grosso do
Sul -HEMOSUL, é um 6rgdo fundado hd 4 anos e que enfrenta sérias dificuldades
financeiras e também para formar pessoal técnico.

Surgiu entdo a oportunidade, na realizacio da monografia, estudar amostras
desta populagfo; trata-se de uma regido desconhecida no tocante a hemoglobino-
patias. Foi uma grata satisfagéo, a descoberta de uma pesquisa do trago falcémico
em pacientes do Hospital Universitario da UFMS, que parece ser 0 pioneiro a

tratar do assunto.

A composi¢do racial do Estado em questdo, mereceu enfoque especial no
presente trabalho, haja vista o explosive crescimento da regido e 2 limitada litera-
tura existente sobre o tema; tentamos com isso, suprir o vazio do elemento origem

racial dos doadores de sangue.

O tempo de armazenagem das amostras nos levou a direcionar o tema para a
pesquisa do trago falcémico (e ndo pesquisa de hemoglobinas anormais), devido a
viabilidade da hemoglobina S em amostras estocadas, 0 que ndo ocorre por exem-
plo, com a hemoglobina H, que chega a desaparecer da amostra num periodo de 4
dias38, além de ser a hemoglobinopatia S, a mais comum das alteragdes hematolé-
gicas hereditdrias conhecida no homem?®%, ¢ a de maior aplicacdo em banco de

sangue.

A distribui¢do mundial da doenga das células falciformes é ampla, abrangendo

todos os continentes, notadamente a Africa, América do Norte e América Lati-
g 174349



anemia falciforme, doenga SC e interagdo entre hemoglobina S e talassemia beta.
Os heterozigotos se disseminam facilitando a perpetuagdo dos estados de homozi-
goses para a doenca faiciforme e beta talassemias’®, sem falar das conseqiiéncias

funestas das transfusges com esses sangues.

Enfatizaremos também o aconselhamento genético, necessério junto aqueles
afetados pelo trago falcémico, a fim de evitar uma possivel limitacido na qualidade

de vida dessas pessoas.



3. REVISAO BIBLIOGRAFICA

3.1. Aspectos da ocupacao do Estado de Mato Grosso do Sul
MS)

A histéria do sul de Mato Grosso, hoje Estado de Mato Grosso do Sul, est4
intimamente ligada 4 do Paraguai. Desde o inicio da povoagio da América do Sul,
houveram diferengas fundamentais entre os dois povoadores: os portugueses que
desejavam estender seus dominios até o rio da Prata e os espanhéis que fixaram
seus primeiros postos na enseada do Prata e no Paraguai, com objetivo de alcangar
o Peru, visando suas riquezas minerais, 0 que de certa maneira fez com que
descuidassem de seus dominios territoriais.*’

Houve um trago comum entre as duas correntes de povoadores — a exploragdo
desummana dos primitivos habitantes da terra, destruindo o seu usual modo de
producdo e a sua cultura. Na provincia do Paraguai, no entanto, permaneceriam
formas de exploracdo indigena (coivara, trabalho néo assalariado, mutirao, etc), nas
missdes jesuiticas do Itatim, inserido ai 0 atual Estado de Mato Grosso do Sul, desde
a regido compreendida entre o rio Taquari até o Apa.47

Enquanto os portugueses iniciavam a colonizag¢do do Brasil na faixa litoranea,
os espanhois, receando perder as imensas riquezas do Peru, fundaram nas terras
do atual MS, algumas provincias castelhanas para garantir suas possessoes e impe-
dir o avango portugués. A interligacdo das bacias do Parand e do Paraguai, servindo
de caminho natural A penetragio do europeu no desdobramento do territ6rio
americano, trouxe ao sul de Mato Grosso, os seus primeiros povoadores.*’

A intensa mestigagem entre espanhois, indios Guaranis, indios Cério (regido de
Assungio) e outras tribos ndmades, teve enormes conseqiiéncias na formagéo da

sociedade paraguaia ¢ sul-maltogrossaense.‘r;r

De 1534 até depois de 1663, grande grande parte do territério do MS era
incorporado 2 “Provincia do Rio de La Plata”, regifio na qual havia sérios conflitos
entre colonos espanhéis e jesuitas. Os colonos consideravam os jesuitas usurpado-

1 - 1 - * U ) 1 A



comércio de indigenas, contribuifram para o retardamento do povoamento do
7

territério do Estado em questdo.*
Opastores némades, no século XVIII, que eram mineiros, paulistas ou goianos,
acompanhando o gado bovino que se adaptara perfeitamente & regido, deram inicio

ao povoamento dessa parte do pais.47

Quando rompeu a guerra com o Paraguai, j4 haviam vérias fazendas ao sul de
Mato Grosso, que significariam o nascimento de futuros niicleos mais densos, que

sdo hoje cidades.*’

O primeiro povoado dessa regido foi Maracaju, fundado em 1538, por iniciativa
espanhola, sendo destruido em 1676 pelos bandeirantes paulistas. Somente quase
um século depois teve inicio a ocupagio portuguesa nessas terras; Albuquerque,
hoje Corumb4; Anhuaque ou Nioaque; Herculdnea, hoje Coxim; Santana de
Parnaiba, Aquidauana, Miranda, Camapui e Caiuds, foram os primeiros niicleos

de povoamento, dispersos, sem prote¢io oficial.¥’

As 4reas de fixagdo dos povoadores brancos € mestigos bem como dos indigenas

(pueblos de indios), situados no Paraguai oriental, estavam expostos aos assaltos
dos selvagens do Chaco, que os autores de lingua castelhana costumavam designar
“guaicurus”; e também ao norte aos ataques dos‘mbaié.”

Os indios guaicurus em 1923-26 tendo seu territ6rio delimitado entre 0s rios Apa
e Miranda, partiam para pilhar as estincias paraguaias. Estes fndios eram insuflados
e recebiam armas do capitdo José Antdnio de Lima e Abreu (Forte de Coimbra)
que solicitava este material ao Reino, alegando preparar-se para defesa contra o
ataque que os paraguaios estavam prestes a fazer para ocuparem o sul de Mato
Grosso.*

A partir de 1814, o Paraguai passa a atravessar profunda reforma social, fruto de
um absolutismo em favor do povo, ndo permitindo infiltragdo estrangeira. O pais

se desenvolve e fecha cada vez mais o circulo do comércio extof:rior.47

Brasileiros, argentinos e uruguaios foram entéo manipulados de forma crescen-
te, pela ambigio desmedida da Inglaterra, estimulando e fornecendo meios mate-
riais para destruir a mais avancada Repiiblica da América do Sul na época, o

Paraguai, que era um péssimo exemplo para os demais pafses vizinhos (pela sua

politica nacionalista e progressista) na opinido da Inglatof:rra.47



Bahia e outras provincias a organizar uma Coluna Expediciondria a fim de socorrer
alongingua Provincia de Mato Grosso, para a qual, este doloroso periodo de guerra
teve como conseqiiéncia, maior diversidade no povoamento — quase todos os
acampamentos militares deram origem a cidades. Porém, o tributo pago pelaregido
foi altissimo, a marcha da sua lenta ocupagdo agora retrocedera completamente,
sem falar nas vidas sacrificadas, nos soldados maltrapilhos, com fome ¢ sem armas.
Parte do territorio paraguaio fora incorporado ao atual Estado de Mato Grosso do
sul.?

Comeca entio, a reconstrugao desta regido. A movimengéao do porto fluvial de
Corumbé, muiio contribuiu no intercdmbio com outras partes do pais e também
com outros povos. Comegava também o processo de ocupagéo do interior da regiao
com formagic de latifandios, voltados na sua grande maioria para a criagdo
extensiva de gado, significando baixa absorgdo de mao-de-obra, 0 que explica a

pequena densidade populacional.‘”

No fim do século XIX e inicio do XX, muitas familias gafichas vieram para o sul
de Mato Grosso, em busca de tranquilidade, fugindo dos movimentos revoluciona-
rios do sul do pafs ou em busca de terras férteis.’

O isolamento fisico e social do MS, a inexisténcia dos meios de transporte ¢ de
vias de comunicagdo, as perseguigoes politicas, a prepoténcia e intolerdncia do
grupo Laranjeira Murtinho (proprietérios da companhia Mate Laranj eira), com 0§
brasileiros qué chegavam de outros estados e principalmente do Rio Grande do
Sul, fizeram surgir a idéia de tornar o sul independente das demais regiGes do

imenso Estado.”’

Em 26 de agosto de 1899 Campo Grande ¢é elevada a categoria de municipio,
saindo da comarca de Nioaque; com sua privilegiada situagdo geografica, torna-se

ponto de atracio para os habitantes de Minas Gerais, So Paulo ¢ Rio Grande do
Sul. 2047

O fundador de Calﬁpo Grande — José Antonio Pereira, era mineiro, o primeiro
prefeito — Bernardo Franco Bais era imigrante italiano. Em 1909 chegaram através
do porto de Corumbdé, grande niimero de imigrantes libaneses. Com a Estrada de
Ferro Noroeste do Brasil, novos imigrantes entraram em Mato Grosso, como os

japoneses que se destacaram muito trabalhando com a terra.¥’

Apos o golpe militar de 31 de margo de 1964, o crescimento populacional de



busca de solo propicio para garantir-lhes a sobrevivéncia, outros em busca de
47

refiigio, pelas perseguictes e repressdes politicas.

O Estado de Mato Grosso do Sul encontra-se ainda em est4gio de ocupacio de
seu territdrio, possuindo nicleos urbanos cujos povoadores sdo oriundos do Paran4,
Rio Grande do Sul, Sdo Paulo e nordeste do pais. De sua populagao, 36% ¢ de
imigrantes, donde: 53% sdo de Sido Paulo, Parand e Rio Grande do Sul. H4
municipios onde mais de 80% da populagdo ndo € de origem matogrossense,

porém, de vérios Estados da federagdo e

Por outro lado, os municipios ja existentes receberam também fluxos migratérios
que aumentaram consideravelmente sua populagao como foi o caso de Dourados,

Rio Brilhante, Maracaju e outros !

Ha4 de se considerar também, o fenémeno dos “brasiguaios”, que foram banidos
do Brasil para o Paraguai em conseqiiéncia da politica agricola de mecanizagido da
lavoura e concentragdo fundidria, iniciada na mesma fase que a politica de repres-
sao implantada pelo golpe militar de 1964, que esparramava pelo mundojintelec-
tuais, politicos e lideres de esquerda. Com a diferenca que os exilados brasileiros
tém sua volta coroada com aplausos, e os brasiguaios retornam na calada da noite,

vindos a pé, de carrogas, trazendo algumas tralhas e dezenas de criangas.

Concluindo, podemos entender a povoagio deste estado com uma etapa inicial
com espanhéis, portugueses, bandeirantes paulistas, mongoeiros, indios os quais
nio tinham intengdo de investir suas vidas na regido (com excecéo dos ultimos); e
uma segunda etapa com migragOes as mais variadas possiveis, desde oriundas de
paises europeus, latino-americanos; até 2s de dentro do proprio Brasil. Possibili-
tando-nos inferir que o povo guaicuru (diz-se hoje em dia dos nascidos no Mato
Grosso do Sul) nio possui caracteristicas raciais préprias, embora exista grande
percentagem de individuos com caracteres indigenas 47 £ um grupo hibrido de

consideravel instabilidade.

3.2. Histérico

A anemia falciforme é conhecida hd séculos por povos de diferentes regides da
Africa 2. Exames radiol6gicos de ossos de pessoas que viveram na Africa ha mais
de 7.000 anos mostraram lesoes caracteristicas desta condicdo morbida. E interes-

sante destacar que os doentes eram marcados por tatuagem incisional para facilitar
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Observagoes cientificas da doenga das células falciformes datam de um século e
meio. Os trabalkos de Cruz Jobim, no Rio de Janeiro, em 1835; de Lebby em 1946;
e Hodenpyl, em 1896, nos Estados Unidos, podem ser considerados pioneiros a
respeito dessa patologia. Entretanto, foi James Herrick, em 1910, que observou a
forma anormal dos eritrécitos do sangue periférico de um estudante negro, proce-
dente da fndia Ocidental, portador de um grave quadro anémico acompanhado de
ictericia, complicagées pulmonares e tilceras de membros inferiores.””* Quando o
terceiro caso, semelhante ao descrito por James Herrick, foi relatado em 1917,
cogitou-se a possibilidade dessa patologia ser :)rigem hereditaria pelo fato de se
encontrar eritrcitos com idénticas defcrmagdes no sangue dos pzis do paciente.

O termo anemia falciforme (“sickle cell disease”) foi empregado pela primeira
vez em 1922 por Maon. Esse autor relacionou, inclusive, algumas caracteristicas
comuns entre os portadores dessa patologia: todos eram negroéides, apresentavam
ictericia, fraqueza, Gilceras de membros inferiores, anemia intensa, reticulocitose e
eritrocitos falcizados no sangue periférico. Em 1927, Hahn e Gillespie 7.10.23
demonstraram a dependéncia do fendémeno da falcizagdo com a tensdo de oxigénio,
atribuindo o defeito 2 hemoglobina, ¢ ndo somente ao glébulo' vermelho. Trés anos
depois esse’resultados foram confirmados in vivo quando se observou a formacgéo
de células falcizadas, especialmente quando a tensdo de oxigénio caia abaixo de
40-45 mmHg. Em 1935, Diggs e Bill notaram que algumas dessas células se
mantinham na forma falcizada, mesmo ap6s a reoxigena¢io. Um ano depois, Ham
e Castle ™ propuseram uma explanagao da fisiopatologia do processo de falcizagao.
Essa teoria sustentava a hip6tese de que ocorria um “ciclo vicioso de estase
eritrocitdria” nas células falcizadas do sangue periférico, causando um aumento da
viscosidade sangiiinea, com demora do fluxo sangiifneo através dos capilares e
diminui¢do da tensdo de oxigénio, provocando mais falcizagdo. Qualquer fato que
aumentasse a viscosidade do sangue, exacerbaria a falcizagio dos eritrécitos™*,

Em 1946, Sherman demonstrou que as células falciformes, ao serem desoxige-
nadas, exibiam birrefringéncia ptica. Este fato consistiu, na primeira evidéncia,
que ahemoglobina S, na auséncia de oxigénio, apresentava uma estrutura ordenada
no interior dos eritrécitos, e sugeriu a Linus Pauling que a hemoglobina S era
diferente da hemoglobina normal®?>, Em 1949, Pauling e seus colaboradores
mostraram essa diferenga por meio da mobilidade eletroforética e atribuiram cste
fenémeno @ mudanca de cargada globina7’10. Em 1956, Ingram, utilizando a técnica
de “fingerprint” (eletroforese bidimensional), associada com cromatografia, de-
monstrou que a anormalidade quimica da HbS era devido a substitui¢ao do 4cido



3.3. A Hemoglobina

Segundo Lehman, a hemoglobina foi considerada pelo fisiologista americano
Henderson como a segunda enire as mais interessantes substincias existentes,
somente precedida pela clorofila. Na realidade, a hemoglobina ndo € uma substén-
cia, mas um grupo de globinas relacionadas entre si, as quais estdo ligadas a um
mesmo grupo prostético, o heme, responsdvel pela funcio respiratéria destas
substancias. O heme é o resultado da combinagio de um dtomo de ferro com uma
molécula de porfirina33, que o mantém no estado ferroso e lhe d4 a cor vermelha,

caracteristica da hemoglobin 0,

A sintese das hemoglobinas, sejam elas embriondria, fetal ou adulta, obedecem
a rigido controle genético, envolvendo os genes ativos dos tipos alfa e beta, cujas
expressoes relacionam-se com o periodo do desenvolvimento embrionério e fetal.
O primeiro tetrimero hemoglobfnico predominante nas quatro semanas iniciais do
periodc embriondrio é composto por pares de dimeros de cadeia zeta e €psilon que
formam a Hb Gowerl. Cutras duas hemoglobinas embriondrias, presentes até a
décima segunda semana sdo compostas por pares de cadeia zeta e gama, e alfa e
épsilon, que sdo as Hb Portland e Gower2 respectivamente.3’11’23'33

A partir desse periodo predomina a Hb fetal - alfa 2 gama 2, cuja produgao
comega na quarta semana de gestagdo, aumentando com o desenvolvimento fetal.
A Hb Al - alfa 2 beta 2, é sintetizada a partir da décima semana, € se mant€ém em
concentragio préxima a 10% até o nascimento. A Hb A2 - alfa 2 delta 2, comega a
ser sintetizada na vigésima quinta semana, em pequenas concentracoes, aumentan-
do ap6s o nascimento até estabilizar-se ao sexto més de vida. Dai em diante a
molécula de hemoglobina predominante é a Hb Al — alfa 2 beta 2, com 96% da

concentragio de Hb do adulto, onde a Hb A2 varia de 2,5 a
3.7% 2,3,11,25,27,34,40,41,45,46

Os genes que codificam as cadeias alfa estao no brago curto do cromossomo 16
e 0s que codificam a cadeia beta, no cromossomo 111912 o requerimento de uma
conformagio estdvel para a molécula de hemoglobina estd condicionado a estrutura

dos polipeptideos formadores®,

3.4. A Hemoglobina §



que o tltimo foi introduzido por imigrantes italianos***. O estudo das hemoglo-
binas humanas anormais é de importincia para a saide piblica do nosso pais, cuja
colonizagio se deu absorvendo grandes contingentes de povos oriundos de regides
onde essas alteracdes hereditérias apresentavam prevaléncias significativas. Além
disso, constituem excelente material de pesquisa na 4rea genética1’45.

As hemoglobinopatias podem decorrer de alteragbes dos genes estruturais ou
dos reguladores. Os primeiros determinam a ordenagio dos aminoécidos na cadeia
polipeptidica, originando as hemoglobinas variantes, devido principalmente a: a)
substitui¢do de um aminodcido; b) substitui¢do de dois aminoécidos; ¢) dele¢do de
um ou mais amino4cidos e d) deposigio de amino4cidos na cadeia polipeptidica,
Os genes reguladores podem produzir desequil{brio na proporgio entre as cadeias
polipeptidicas do tipo alfa ¢ beta, provocando as talassemias; esse desequilibrio

pode ser por diminuigao ou auséncia da sintese de um dos tipos de cadeia citadas
1,8,11,27,46

As mutagdes por substituigdo de nucleotideos podem determinar a substituicdo
de um amino4cido por outro, de caracteristicas diferentes ou néo. Este evento pode
ocorrer na superficie interna on externa na molécula de hemoglcbina e nos genes
do complexo alfa ou beta. Quando ocorrem na superficie externa, essas mutagoes
ndo produzem alteragdes significativas no comportamento funcional da molécula,
com excecao feita 3 hemoglobina S e C, que sdo hemoglobinas de agregagao.
Geralmente essas mutagoes envolvem aminodcidos com diferentes pl, permitindo
a separagdo eletroforética das fragdes anormais 1,11,23,24,34,41,45

A hemoglobina S, sendo uma mutagdo da hemoglobina A, origina-se da substi-
tuicdo do 4cido glutdmico pela valina na posigiio 6 da cadeia beta normal. Como a
sintese da hemoglobina é controlada por um par de genes, a anemia das células
falciformes evidencia-se quando em homozigose (SS) e o estado “portador” (trago
falciforme) caracteriza-se pela presenca de hemoglobina A ¢ § em combinagao
heterozigotica (AS). Esta iiltima condigéo, s6 foi evidenciada apés a plublicagdo do
estudo de Coley et all que relataram infartos esplémicos em pilotos, quando em
vOos ndo pressurizados 5:9,10,16,43

O traco falcémico pode ser encontrado na literatura com os nomes de estigma
siclémico, siclemia, falcemia, drepanocitemia, meniscocitemia, drepanocitose ou
traco siclémico. Os individuos com esta caracteristica ndo manifestam perturbagoes

clinicas evidentes, a ndo ser quando submetidos a baixas tensdes de oxigénio. Eles
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Nao raramente encontra-se nesses individuos infarto esplémico em conseqiién-
cia de véo em avido ndo pressurizado, infarto pulmonar e esplénico em atleta
competindo em lugar de grande altitude, trombose fatal do seio longitudinal
superior, morte stibita por excesso de esforgo fisico, morte siibita ap6s anestesia
geral, rotura de bago associada a endocardite bacteriana e hipopituitarismo ante-
rior e posterior manifestado ap6s viagem de avido, além de casos com manifesta-
¢Oes neuroldgicas diversas, osteonecrose assética de cabega do fémur, infarto renal,
hemorragia retimana, tlceras de membros inferiores, hematiiria microscépica.
Essas complicag¢oes podem ocorrer sobretudo na presenga de fatores predisponen-
tes como anestesia geral, hipéxia, acidose, desidratagio, vasoconstri¢io, além da

concetragdo da hemoglobina S no sangue, que nos portadores pode variar de 22 a
4595 3:8.9,10,18,23,26,35,37,43,44,46

3.5. Relacdo com a Maldria

A selegdo de heterozigotos em dreas altamente malarigenas, explica as elevadas
freqiiéncias de hemoglobinopatias nos paises confinantes com o Meditarrineo, no
Oriente Médio, sudoeste da Asia e Africa. Por outro lado, a imigraggio, espontinea
ou forgada, é responsével por sua ocorréncia nos paises do Novo Mundo, incluindo
o Brasil. Neste particular, € importante salientar que a introdugio da malaria no
continente americano ocorreu em uma época relativamente recente, apds a chega-
da dos colonizadores europeus e, dessa forma, ndo contribuiu para aumentar a
prevaléncia de hemoglobinopatias. Decorre daf o fato de repetidos estudos de-
monstrarem completa auséncia destes distirbios em populagdes indigenas nio
miscigenadas"s.

Ha a hipdtese de que o polimorfismo da hemoglobina S poderia ser do tipo
equilibrado (balanced polymorphism) e mantido pelo Plasmodium_falciparum,
tendo em vista as distribui¢des geogréficas coincidentes do gene da hemoglobina
S e desse tipo de maléria. De acordo com essa hip6tese, nas dreas hiperendémicas
desse plasmédio, que provoca um tipo de maldria muitas vezes fatal no periodo de
6 meses a 3 anosde vida, esta doenga selecionaria preferencialmente os individuos
homozigotos AA. Dai resultaria que os heterozigotos AS teriam maior valor
adaptativo do que os homozigotos AA e SS, j4 que esses iltimos estdo sujeitos,
nessas dreas a uma agdo seletiva muitas vezes maior do que aquela que lhe é

oferecida em paises desenvolvidos 10

O mecanismo de agdo poderia ser explicado da seguinte maneira: o parasita



Fagocitério. O protozodrio sendo destruido juntamente com a hemécia, ndo con-

segue se espalhar pelo organismo 14,

3.6. Alteracoes Imunoldgicas

Na anemia falciforme j4 sdo conhecidas as alteragGes imunolégicas, como dimi-
nuigao dos linf6citos formadores de roseta esponténea, dos lifécitos CD-3 positivos,
diminui¢fo na atividade das células citotéxicas naturais, aumento das alfa-1-globu-
linas e gamaglobulinas entre outros ¥ Essas pesquisas sdo como pistas através das
quais poder-se-dinvestigar o mecanismo de agdo das manifestagGes patologicas que
afetam os portadores do trago falcémico; assim como a influéncia do clima tropical
e situacdo sdcio-econdmica também deveriam ser investigados, uma vez ja conhe-

cidos seus efeitos na anemia falciforme .

3.7. Incidéncia

Como a hemoglobina S € caracteristica da raca negra, varias pesquisas objeti-.
vando a determinagdo da freqii€ncia desta hemoglobina entre negréides no Brasil,

levam em conta principalmente nossa miscigenacio racial. Sdo relatadas freqiién-

cias de 4-16% desse gene. Na Africa Tropical atinge valores entre 40-50%
17,18,22,31,35,42,44

Estima-se que 4-6 milhdes de brasileiros sdo portadores de hemoglobinas anor-
mais. Destes, 6-8 mil tem HbSS para uma populagio de 130 milhoes de habitantes
27, Na Calif6rnia, Barnes®, pdde observar que a hemoglobina anormal mais
freqiiente é a S; segundo Stein 2ea pertubagdo hemoglobinica mais conhecida nos

Estados Unidos.

Na pesquisa de AIaﬁj02’4 em S#o Paulo, foi constatado em uma populagio
extra-hospitalar que a hemoglobina anormail mais comum também é a S. Naoum
nesta cidade, d mostrou 66,1% de HbAS dentre as hemoglobinas anormais®
de detectar no Estado de Sdo Paulo, 74% do traco falciforme dentre as anormali-
dades hemoglobim'cas30. Zago, investigando em dois centros deste Estado™ obset-
vou que na cidade de Sdo Paulo, 6,06% da populagio apresentava anormalidade
hemoglobinica, contra 4,31% em Ribeirdo Preto; dentro deste trabalho, em Sio

,além

Paulo, 54% possuia o trago falcémico e em Ribeirdo Preto 43%.

No estudo de Naoum em viérias cidades do Brasilzs, 78,3% das variantes mole-

ary



mesmo estado, esse pesquisador encontrou 2,3% desta hemoglobina entre pacien-
tes'®, Martins?
de pacientes em Fortaleza-Ce, enquanto Santos

cidade, 3,46% do trago falcémico. Em Sobral-Ce, Parenié_s__gncontrou em doadores

constatou uma incidéncia de 3,35% para a HbAS numa populagio

42 encontrou em creches desta

de sangue, 1,6% de hemoglobina AS.

Ramalho®’ em inquérito realizado na regisio de Campinas-SP, observou 6% de
prevaléncia da HbAS, estimando a incidéncia em 1:1000 nascimentos na populagao
negréide desta regido. Em Ribeirdo Preto, entre criancas afetadas com alteragbes
eritrocitarias, 16,7% manifestou o trago siclémico®. No Rio de Janeiro, numa
pesquisa de Lima et all’?, 5,4% dos individuos eram portadores de hemoglobino-

patias, dos quais, 69,5% possuiam hemoglobina S.

Num estudo realizado em Sobradinho, Distrito Federa145, entre doadores de
éangue, 2,69% eram portadores do trago falcémico enquanto que na populagio
;egréide aincidéncia deste fenétipo foi de 4,6%. Tavares Neto et ali* encontraram
no Distrito Federal 2,9% de HbAS com as seguintes freqiiéncias: branco: 1,84%,
mulato claro: 2,55%, mulato médio: 3,68%, mulato escuro: 6,8%, negro: 10,43% ¢
mestico de indio: 3,85%.

Segundo Naoum®, na populagdo caucaséide a prevaléncia de hemoglobinas
anormais foi menor que 2% nas regioes sul e sudeste, enquanto que para as regides
norte, nordeste e centro-oeste, os valores situaram-se entre 2 e 5%, e o tipo de

hemoglobina anormal mais fregiiente foi a AS.

No levantamento realizado em Campo Grande-MS, por Gaspar e Adami** em

6.500 pacientes do Hospital Universit4rio da UFMS, a freqiiéncia do trago siclémi-
co foi de 3,42% e de anemia falciforme, 0,03%.

3.8. Raga

Consta na literatura que os nordestinos, se originaram da hibridizagio entre
negros africanos (34%), portugueses (48%) ¢ indios do Mato Grosso (18%)40. No
Rio Grande do Norte, em particular, o negro teve uma projegéo racial limitada no
processo de colonizagdo, chegando quando j4 havia mistura entre nativos e france-
ses, portugueses e holandeses; embora existam grupos de legitimos descendentes

de es¢ravos no litoral, como no municipio de Sibatima'’.

Sesundo NaoumZ. nas regioes africanas de onde provieram os negros para o



de hemoglobinas anormais entre grupos de caucasbides ¢ negréides aumenta.
Pode-se prever portanto que o trago falcémico aparega com relativa freqiiéncia em
algumas populagdes caucaséides brasileiras que receberam, através de miscigena-

¢éo, fluxo génico negroide importanteg’ﬁ.

A populagio de Sdo Paulo inclui brancos oriundos de diversos paises europeus,
pretos, pardos e asidticos representados quase totalmente por japonesesz. No
perfodo de 1827 a 1932, este Estado recebeu 2,6 milhdes de imigiantes, dos quais
36% eram italianos, 15% portugueses, 14% espanhdis, 4% japoneses, 20% eram

alemdes, drabes, austriacos, russos e poloneses; ¢ 11% de outras nacionalidades.

Num estudo de hemoglobinas anormais em Sao Paulo, Araiijo relata o achado
de anemia falciforme, atribuindo a esta 4 origens: italiana, espanhola, grega e drabe,
além de afirmar que houve diminui¢ao da incidéncia da hemoglobina S no Brasil
entre a populagio negra estudada - 8,2% (em comparagdo com 05 NEgros africa-
nos)z. E de esperar que uma fragdo dos caucaséides sejam segregantes de negroides
e entre a populagdo negroide brasileira pode-se estimar através de marcadores

genéticos, uma contribui¢ao génica caucaséide de cerca de 55 910,

Conclui-se portanto que em qualquer pesquisa de hemoglobinopatias no Brasil,
deve-se levar em consideracdo a nossa miscigenagdo e mais particularmente a
constituigio racial daquela populagdo especifica a ser estudada, pclas peculiarida-

des regionais existentes no territério brasileiro'®*,

3.9. Ocupagio, sexo e idade

Sao conhecidas condigoes morbidas com “cargas genéticas” que afetam a satide
piiblica no Brasil, ¢ em especial a hemoglobinopatia S. Um dos ramos da saide
piblica é a saiide ocupacional, que tem por objetivo “prover, evitar, analisar os
riscos e as possibilades, estudar as alternativas para determinados eventos, sempre
antes que cles se apresentem”, Tendo esses aspectos em vista, devem ser lembrados
os individuos com hemoglobinopatia S,em virtude de sua freqiiéncia.e do fato de
os heterozigotos, quando expostos a condigdes adversas, correrem o risco de

desenvolver complicacdes gravesM.

Em estudo de Tavares Net044, ndo houve diferenca bésica entre mulheres e
homens afetados do trago falcémico e foi constatade também uma igual diversidade

de ocupagoes, cormparados com individuos normais.



Na pesquisa de Alvarez Filho! foi encontrada uma maior prevaléncia de hemo-
globinas anormais na faixa de 0 a 7 anos, ficando a menor para a faixa de 21 anos

acima.

Ramalho™, observando doadores de sangue em Campinas, encontrou 5 porta-
dores do trago siclémico, todos do sexo masculino, numa amostragem de 250
doadores ~ 0 que niio tem qualquer significado estatistico em relagéo ao sexo, pois

a populacdo examinada continha apenas 5 mulheres.

Em uma das investigagoes de Naoum et alt®l, separando a populacio pesquisada
entre caucaséides e negréides, e posteriormente por faixa etéria, temos: entre
caucaséides a faixa etdria que apresentou maior incidéncia de HbAS foi a de 31-40
anos, seguida pelas faixas de 11-20 e 21-30 anos. No grupo de negréides as duas
primeiras faixas etdrias coincidem e a terceira é de 1-10 anos.

Ramalho®’ afirma que a morbidade dos portadores de hemoglobina AS, a partir
dos 18 anos ¢ mais significativa. Nascimento 2 que trabalhou com amostra da
cidade de Salvador-BA, relaciona portadores de hemoglobina S com o sexo; relata
que nos negros americanos ndo hé relagdo entre incidéncia desta hemoglobina com
0 $€X0; j4 em sua pesquisa observou maior incidéncia da anemia falcitorme no sexo
masculino (46,2%), do que no feminino (27,5%), com maior incidéncia de estigma

nas mulheres (72,5%) do que nos homens (53,8%).

A transmissdo genética da hemoglobina S & autossdmica, ndo estando na depen-
déncia do sexo, entretanto consta na literatura que no oeste da india, b4 uma
incidéncia maior de anemia falciforme em criangas do sexo feminino, néio havendo
casos na idade adulta®” - a faixa etdria de maior incidéncia foi de 1-10 anos (40,9%);
enquanto no sexo masculino, a maior incidéncia ficou representada pela faixa de
11 a 20 anos (63,9%); acima de 20 anos, a incidéncia desta anemia se aproxima nos
dois sexos. Estima-se a influéncia dos horménios sexuais estrégenos e andrégenos.
Em experiéncias com animais, foi observado que os estrégenos diminuem a respos-
ta da medula & eritropocitina, enquanto que os andrégenos, entre outros efeitos,
estimulam a critropocitina, aumentando o nimero de hemécias circulantes®Z,

3.10. Outros

A coexisténcia de a-talassemia poderia ser um fator importante navariabilidade

clinica e de dados hematolGgicos para pacientes com anemia falciforme™?.



[

sinais e sintomas manifestados por esses pacientesm. Por outro lado existe uma
relagdo com tuberculose pulmonar, o que, talvez se deva a uma maior tendéncia
dos heterozigotos AS manifestarem a forma exudativa dessa infecgédo.

A hemoglobinopatia SC, que ndo é tdo rara no Brasil, caracteriza-se pela
presenga associada das hemoglobinas S e C; cursa com anemia de moderada até
severa e, as vezes discreta. Podendo ocorrer dores articulares, esplenomegalia,

3

cardiomegalia e, ocasionalmente lesdes 6sseas ~, evidenciados ja na infancia.

3.11. Conduta frente a doadores/banco de sangue

As caracteristicas eritrocitdrias do portador do estigma falciforme, ndo lhe
permite ser um bom doador de sangue. Assim, apenas em receptores normais € que
as hemdcias que contem hemoglobina S podem sobreviver durante o tempo médio
esperado, enquanto que naqueles que apresentam hipéxia (ex: sindrome de insu-
ficiéncia respiratéria), elas sio retiradas precocemente da circulacdo sangiiinea

pelo bagos’%.

A transfusio do sangue com hemoglobina S € contra-indicada em ex-sangiiineo
transfuséo e deve ser sistematicamente evitada em pacientes com anemia falcifor-
me, podendo nesses casos, levar até ao 6bito. Sendo comum a busca de doadores
entre membros da familia, ndo seria incomum encontrar um irmdo AS doando
sangue para um receptor com anemia falciforme; o risco serd de cerca de 66,7%

para este caso, ¢ se for um dos pais, serd de 100%.

Dentre os teste laboratoriais para pesquisa de hemoglobina S, deve-se selecionar
para banco de sangue, testes simples, rdpidos, econémicos e seguros. Ramalho 0
aconselha a pesquisa de hemdcias falciformes através da técnica de Daland e Castle,
empregando como agente redutor uma solucio de metabissulfito de sédio a 2%.

®”, que se baseia em caracteristicas de

recomenda também o teste “Sickledex
solubilidade da hemoglobina S, ou o “Sickle-LD.®” que utiliza reagentes prepara-
dos no préprio laboratério e é capaz de identificar pequenas concentragoes desta
substéncia. Salienta que por mais simples que seja 0 banco de s'angue, sempre existe

uma técnica de identificagio da hemoglobina S que pode ser utilizada.

De uma forma geral, os pesquisadores em seus trabalhos realizam os testes ji
citados, assim como eletroforese em gel de amido pH = 8,6, em gel de 4gar;

resisténcia osmotica, eletroforese em acetato de celulose em pH alcalino ou 4cido,
alomdnflnimincnn mane mmsmnl A bantan Aa naluliliAnAA 2!10313i17D18)22!24144 Eirvnratradn at all



Consta na literatura, estudo da viabilidade do sangue conservado em recipientes
de pléstico, onde verificou que a pressdo parcial do oxigénio aumenta até o 252 dia
de armazenamento, o que seria devido & relativa permeabilidade do material
pléstico aos gases, assim, 0 sangue armazenado “absorve” o oxigénio do ambiente.
Faz-se necesséirio entio, conhecer melhor o comportamento do sangue AS quando
armazenado, assim como quando submetido a refrigeragdo, & porosidade do plas-
tico, 4 agdo do pH e niveis varidveis de potéssio; demonstrando da mesma forma

que as células falciformes estdo numa fase de irreversibilidade 21

3.12. Aconselhamento genético

E necessério frisar o direito a informacdo ¢ de decisdo dos portadores de
hemoglobinopatias e de sua familia. Por atingir frequentemente uma populagéo
sem recursos na grande maioria, a hemoglobinopatia S deve ser uma preocupagao
do /egtado %

Naoum et all®’ relatam reuniGes das pessoas com hemoglobinas anormais
juntamente com seus familiares, com objetivo de esclarecimentos médicos e biol6-
gicos; eram sessoes de 15-20 portadores com dura¢do de 90 min, e os temas
abordados eram: sangue ¢ seus componentes, fungdes dos glébulos vermelhos,
brancos e plaquetas, 0 que é anemia e suas causas mais comuns, anemiad grave e
moderada, anemias hereditdrias, formas de transmissdo, anemias hereditarias im-
perceptivef "(heterozigota) ¢ perceptivel (homozigota), (...), falcemia, cuidados
bésicos que o0s falcémicos devem ter, e outros. Desaconselham os falcémicos
heterozigotos da prética de exercicios extenuantes, mergulhos prolongados, uso de
drogas voldteis — especialmente clorof6rmio, éter, acetona e seus subprodutos e a
anestesia geral sem suplementacio eficiente de oxigénio. O final das reuinges é
destinado as perguntas e sdo entregues carteiras de identificacdo da anemia here-
ditéria especificandc o tipo de hemoglobina anormal, e € solicitado aos portadores

que as apresente por ocasido de consultas médicas.

[ =

A metdlqgia utilizada por Toloi e Pazzianoto48, que lidaram com pacientes, foi
a de comunicar o médico responsével, e com o auxilio deste, visitar a familia,

informando aos portadores do trago falcémico, as condi¢des a que os mesmos ndo

deveriam se submeter - situacdes de hipdxia.

E de grande importancia preventiva, a conscientizagio destes portadores, justi-

ficada para aqueles em fase pré-maritall. A propagagao dos heterozigotos, assim

P r 41 . Y. . 1



¢do de programas eficazes para a idenfica¢io destas patologias e conscientizagdo

dos portadores, d¢ necessidade de se tomar medidas preventivas L.



4. MATERIAIS E METODOS

F oram analisadas 1227 amostras de doadores de sangue do Centro de Hematolo-
gia e Hemoterapia do Mato Grosso do Sul, coletado no periodo de outubro a
dezembro de 1992, num total de 9 semanas, sob niimero 25082-26308. A aliquota
enviada foi de 1 ml de sangue total, colhido com EDTA, acondicionado em frascos
com tampa, dentro de caixas de isopor com gelo recicldvel. Enviadas de Campo
Grande-MS a Fortaleza-CE, z}ilgumas amostras foram armazenadas num perfodo

de até 09 dias entre coleta e fealizagﬁo dos testes.

Foi elaborada uma ficha com dados ilustrativos de caracterfsticas fisicas para ser
preenchida durante a coleta de sangue, possibilitando a identificagdo da origem
racial dos doadores. Fatos que fugiram ao nosso poder de resolugao, impossibilitou
o preenchimento completo de tais fichas, devido ' que, néo elaboramos a relagdo
raga/incidéncia do traco faleémico. Listamos sexo e idade da totalidade da popula-
¢do examinada e dos positivos computamos além destes, a raga e a procedéncia.

As amostras foram submetidas ao teste de solubilidade (Itano, 1955)30, que
ocupa uma solugéo tamponada de sapomiina, a qual contém: 40,12g de KH2PO4;
70,47g de NazHPO4.7H20; 0,8g de saponina e 4gua destilada q.s.p. 250mi; acres-
centando por fim 0, 1g de Ditionito de S6dio na hora do uso. A cada 2,0ml da solugdo
final foi acrescentado 0,02ml da amostra a ser testada ou de cada controle.

Para cada lote testado, foram feitos testes controles positivo e negativo com
amostras pré-testadas no laboratério de hemoglobina do HEMOCE. Ap6s 3-5
minutos, se a hemoglobina S estiver presente, ocorre a opacificagio da mistura,
impedindo a visualizagao de listas pretas desenhadas num cartdo colocado atras do
tubo; na auséncia desta hemoglobina, a mistura permanece transparente e as listas

sdo visualizadas com nitidez.

Em todas as amostras positivas, como técnica de confirmacao foi realizada
eletroforese em 4gar-amido em pH=28,6 onde utilizamos os controles anterior-
mente usados no teste de solubilidade. O gel é preparado com 0,3g de bacto-4gar;
1,2g de amido (0,6g de Maisena” e 0,6g de Arrozina®) e 40ml do tampéo Tris-ED-



A solugio de trabalho é feita diluindo 4ml desta solugdo para 40ml com dgua
destilada.



5. RESULTADOS

Das 1227 aliquotas de sangue examinadas, 1209 apresentaram HbAA e 18 apre-
sentaram HbAS, conforme est4 mostrando a tabela I. Nao tivemos informagoes a

respeito do sexo em 12 amostras, e sobre a idade em 05 doadores.

De 1197 anilises, 120 eram de doadores do sexo feminino, com 01 HbAS ¢ 119
HbAA; entre a popula¢ao masculina — 1095, 17 revelaram HbAS e 1078 HbAA —

de acordo com a tabela II.

Quanto 2 faixa etéria, dividimos a amostragem de acordo com aidade do doador
na data da doagio e o observado esté disposto na tabela I1L

Aplicando-se o teste do xz aos dados da tabela IV, constata-se um valor igual a
0,57 com P 0,05, indicando que ndo existe associagdo entre o sexo € 0 trago

falcémico.

Igualmente, com a tabela V, foi aposto o teste do xz ,comvaloriguala(0,85e P

0,05, tornando patente a auséncia de relagio entre idade e o trago falcémico.

As amostras positivas estdo distribuidas conforme a origem racial dos doadores
(usamos os térmos: caucasbides para definir o tipo racial com pele branca, cabelos
lisos ou encaracolados, sem sinais de mestigagem com raca negra; pardo para o tipo
mestigo de branco com negro ou negro com indio; e negréide para pele escura,
cabelos crespos, labios grossos e nariz em forma de sela) - ver tabela VI e em
relagdo ao local de nascimento ver tabela VIL Nesta tiltima nota-se que 38,9% dos
portadores de HbAS detectados, sao de outros estados do Brasil: Bahia, Sdo Paulo,

Minas Gerais, Distrito Federal, Pernambuce e Ceara.

Entre os portadores do estigma falciforme, nascidos no Mato Grosso do Sul, 3
sio de Miranda, 1 de F4tima do Sul, 1 de Bataguassu, 1 de Corumbd e 05 de Campo
Grande (apresentamos um mapa deste Estado, com a atual divisdo territorial entre

os municipios).






Tabela I - Descrigio das Amostras - Apresentagio conforme a Hemoglobina

detectada com a percentagem correspondente

DOADORES
Hb
N %
AA 1200 08,53
AS 18 1,47
Total 1227 100

Tabela II - Distribui¢io dos doadores - niimero e percentagem - de acordo com
o sexo e incidéncia de HbAA e HbAS,

DOADORES
Sexo AA AS
N % N Yo
Fem. 119 9,80 01 0,08
Masc. 1078| 88,72 17 1,40
Total 1197 98,52 18 1,48

* 12 amostras ndo tem informacéo quanto ao sexo do doador.



Tabela 111 - Disposigio dos doadores segundo a faixa etdria e a ocorréncia de HbAA

e HbAS.
DOADORES
Idade em Anos AA AS
N % N %

< =17 4 0,33 — -
18-24 348 28,48 04 0,33
25-31 301 24,63 06 0,49
32-38 240 19,64 —_ —
39-45 170 13,91 02 0,16
46-52 102 8,35 01 0,08
53-59 37 3,03 04 0,33
> =60 02 0,16 01 0,08
Total 1204 98,53 | 18 1,47

Tabela IV - Distribui¢io do niimero de doadores conforme o sexo e a hemoglobina

detectada
Doadores
Sexo
AA AS Total
Masc. 17 1095
Fem. m 120
Total 18 1215

82 =057 p>005



Tabela V - Incidéncia de HbAA e HbAS de acordo com a idade, tomando

como base a mediana = 28 anos

Idade Doadores
emANSS | Aa | AS | Total
< =28 524 06 530

> 28 680 12 692

Total 1204 18| 1222

R*=085 p>005

Tabela VI - Distribuicio dos doadores portadoes do trago falciforme consoante a origein radial

Origem Doadores

racial

N %o

Caucasbide 05| 27,28

Pardo 12| 66,67

Negroéide 01| 5,55

Total 18| 100%




Tabela VII - Apresentacio dos doadores portadores de HbAS conforme

o Estado brasileiro em que nasceu.

Estado em | D0adores

que nasceu N %
BA 01| 556
CE 01| 5,56
DF 01 556
MG 01| 5,56
MS 11| 61,10
PE 01| 5,56
SP 02| 11,10
Total 18| 1009%




6. DISCUSSAO

P or ser uma caracteristica de interesse em saide piblica, a necessidade da
pesquisa do estigma falciforme aplica-se a toda a populagéo brasileira, em especial
a saudavel e produtiva, com as mais variadas ocupacoes (pois aparentemente nio
hé processo seletivo). O conhecimento desta condig¢do proporcionaria melhor
qualidade de vida ao portador, além de propoz-lhe op¢io e esclarecimento quanto
a probabilidade de gerar filhos igualmente portadores ou com patologia grave em

homozigose - falcémicos; além de haver interesse para os estudos de antropologia.

Mato Grosso do Sul recebeu durante o processo de formagio populacional
(ainda nao concluido), significativo contingente de portugueses, espanhéis, que se
misturaram com os {ndios brasileiros e paraguaios; posteriormente acrescentaram-
se libaneses, japoneses, italianos e povos latino-americanos. Acreditamos que os
negroides foram introduzidos nesta parte do pafs através dos préprios brasileiros
mestigos — paulistas, mineiros, riograndenses do sul, paranaenses, baianos, pernam-
bucanos, cariocas € outros; jd que a mao de obra escrava era marcadamente

indigena.

Inexistindo edlculos ou estudos com as porcentagens raciais que deram origem
ao povo guaicuru, estaremos lidando com comparagio com outras regides brasilei-
ras; havendo um fator agravante, dentro deste trabalho, que foram as informagoes
sobre a raga obtidas somente dos portadores de HbAS, desconhecendo a origem
racial de toda a amostragem com HbAA. Sendo portanto impossivel e penoso
comparar a ocorréncia do evento dentro de cada grupo étnico representado e, este

dado € patente de variagido em relagdo a outros territorios brasileiros.

A freqiiéncia observada da heterozigose AS - 1,47% na populagio total exami-
nada, esteve abaixo do esperado, se tomarmos como base o0 povoamento do estado
e o resultado da pesquisa de Gaspar e Adami'?®, realizado entre pacientes, o que,
condicionando o achado aos estados mérbidos, com niimero elevado de pessoas
com hemoglobinopatias, teremos indices elevados do estado de homozigose SS e
associagoes como SC e S/talassemias, além de baixa incidéncia para o trago falcé-

mico. dados estes. muito distantes da realidade da pooulacdo em geral.



Cogita-s¢ também o nimero de amostras utilizado no presente levantamento,
fator determinante na exatidao desta prevaléncia. Da mesma forma, a conhecida
situagdo de que entre os doadores de sangue, sdo mais comuns individuos de classes
socio-econdmicas baixas, onde o grupo de pardos e negros é notadamente mais

numeroso, também poderia ser fator de erro.

Quanto ao sexo e a idade, ndo observamos inter-relagio com a HbAS. De um
sexo para outro, ¢ em fases distintas, devido a diferencas hormonais; poderia se
esperar uma diversidade de freqiiéncia deste trago, caso a populacio amostral
tivesse faixa etdria mais abrangente.

Desconhecemos informagoes a respeito do acompanhamento médico de porta-
dores do trago siclémico no estado de Mato Grosso do Sul, o que, acreditamos,
fosse de grande interesse cientifico, por ser zona endémica para Maldria (sem
transmissdo ativa), por haver grande mimero de individuos hibridos quanto &
origem racial, por ser regido de clima tropical (com implicagbes desconhecidas
sobre o estado de portador AS — sabemos somente que “in vitro”, baixas tempe-
raturas inibem a falcizagio 21).

E complicado inferir sobre uma populagio desconhecida, tanto por nio se saber
a raga de cada doador que teve participagdo na pesquisa por nédo ser possivel a

comparagdo com trabalhos anteriores da regido.

Sugerimos em estudos posteriores um registro com bases seguras da origem
racial seja feito de cada individuo,componente da populagio em estudo, dentro do
_estado de Mato Grosso do Sul, a fim de conhecer a real prevaléncia de hemoglo-
binopatias deniro de cada grupo racial e até com fins de esclarecimento guanto ao

grau de miscigenagio.

E necessdrio que se disponha de laboratérios equipados adequadamente, uma
vez que esta condigdo é invidvel de ser diagnosticada clinicamente. Quanto a banco
de sangue esta necessidade faz-se ainda mais premente, haja vista os beneficios
acarretados tanto para o doador como para o receptor.

Como opgéo de testes num laboratério de Hemoglobina e Bioquimica Eritroci-
t4ria, em inicio de implantacdo, sugerimos: cletroforese em 4dgar-amido pH = 8,6,
eletroforese em cellogel pH = 8,6 ¢ pH =6,6, dosagem de Hb Fetal pelo método
de Betke, 1959 30, pesquisa de corpos de Heinz, teste de solubilidade (Itano, 1955
39) teste de termoinstabilidade a 37°C, eletroforese de cadeias polipeptidicas em



binas, micro-hematécrito, CHCM, VCM, HCM, contagem de reticulécitos pelo
método do azul de Cresil Brilhante e observagio da morfologia eritrocitdria em
esfregagos sangiiineos.



7. CONCLUSAO

Os resultados deste trabalho mostram o quanto é desconhecida e carente de
informagées, esta parte do pais; justificando de maneira clara, a necessidade da
implantagdo de progra.mas que identifiquem eficazmente as patologias relaciona-
das com hemoglobinas anormais, além do esclarecimento, conscientiza¢éo e acon-
selhamento genético aos portadores nio s6 do traco falcémico mas de outras

alteragOes hemoglobinicas.

Esses portadores devem ser analisados pelos clinicos, com os cuidados
minuciosos, pois a maioria desses pacientes sdo provenientes de populagoes com
sérias caréncias sécio-econémicas e sob constante risco das doengas bésicas de um
pafs que sempre esteve na faixa do sub-desenvolvimento social.

A pesquisa do estigma falciforme também deveria fazer parte da selegdo pré-
admissional dos funciondrios de empresas, principalmente das que lidam com

produtos quimicos voléteis.

A presenga do estado de heterozigose AS, confere ao individuo, a condigdo de
inaptiddo definitiva 4 doagfio de sangue. Quanto ao argumento custo-beneficio,
parece-nos um contra-senso, o dispéndio com bolsa de sangue, exames para soro-
logia e imuno-hematologia, além do trabalho humano; tudo isso com um sangue
ou concentrado de hemdcias que, ao invés de benéfico, serd danoso para alguns

receptores.



8. SUMMARY

We performede a research to determine the sickle cell trait in blood donors from
the Center of Hematology and blood banking of Mato Grosso do Sul (HEMOSUL).
We utilized 1227 blood sample in which we detected 18 cases of Sickle cell trait.
We made the distribuition of the population taking into account age and sex. Also,
we reported a brief history of ethinical differences in the state population.

Among patients presenting hemoglobin AS we verified race and place of birth.
Sever of them came from Sidc Paulo, Minas Gerais, Bahia, Distrito Federal,
Pernambuco and Ceara. Five were while, twelve were mullatos and one was negro.

We utilized two laboratorial methods to determine the Sickle cell trait. First, we
made a screening with Itano solubility test in all blood samples. Once positive by
the previous method, the sample was analyzed by agar-amylum gel electrophoresis

to confirm the trait.
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