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/RESUMO - As hemoglobinopatias sdo um grupo heterogéneo de disttrbios caracterizados por alteracoes que envolvem genes estru-
turais e promovem a formacgao de moléculas de hemoglobinas com varia¢ées polimorficas caracteristicas. Essas alteracoes, denomina-
das variantes, possuem freqiiéncias diversificadas, de acordo com distribuicao geografica e/ou étnica. Avaliou-se o perfil hemoglobi-
nico dos testes realizados no Alvaro Centro de Analises e Pesquisas Clinicas, durante o ano de 2004. Foram analisados 9189 testes, re-
alizados por cromatografia liquida de alta performance (HPLC), provenientes de todas as regides do Brasil. Das amostras analisadas,
81,02% apresentaram perfil hemoglobinico normal, enquanto foi observado alteracdo em 18,98%. Destas, os perfis hemoglobinicos
identificados foram: Hb AS 9,11%; sugestivo de beta talassemia 5,50%; Hb AC 2,47%; Hb SS 0,76%; Hb SC 0,39%; Hb CC 0,20%;
PHHF 0,19%; Hb AD 0,18%; e outras formas raras de hemoglobinas em 0,18%. Observou-se que houve predominio da prevaléncia
de Hb AS (traco falciforme) entre os testes com perfil hemoglobinico alterado. Ainda, houve uma freqiiéncia relativamente elevada
de testes sugestivos de beta talassemia.
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/SUMMARY - The hemoglobinopathies are a heterogeneous group of haemoglobin disturbs characterized by the structural genes mu-
tations which results in polymorphic haemoglobin molecules. These abnormal hemoglobins are called “hemoglobin variants”. Their
frequencies vary accordingly to the geographic region and/or ethnic group distribution. Quantification of the various hemoglobinic
structures was performed in 9189 samples from all over Brazil. The variants hemoglobin frequency and beta-thalassemia were analy-
zed. The normal hemoglobinic structure and its variants were detected by High Performance Liquid Chromatography (HPLC). We
found 7445 (81.02%) samples presenting normal hemoglobin structure, Hb AA; whereas 1744 (18.98%) samples revealed some abnor-
mality. The following characteristics were observed among the abnormal hemoglobins: Hb AS (9.11%); suggestive of beta thalasse-
mia (5.50%); Hb AC (2.47%); Hb SS (0.76%), Hb SC (0.39%); Hb CC (0.20%); HPFH (0.19%); Hb AD (0,18%); and some other rare he-
moglobins (0.18%). From our study, we were able to identify a major prevalence of sickle cell trait (Hb AS) among the various haemo-
globin variants. In addition to that, we were able to identify a higher relative frequency of suggestive of beta-thalassemia tests in this
population.
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alizada em laboratoério clinico pode retratar a freqiiéncia

INTRODUGAO
das variagoes de hemoglobina na populacao brasileira.

As hemoglobinopatias correspondem a um grupo hete-
rogéneo de disturbios caracterizados por alteracoes,
qualitativas ou quantitativas, que envolvem a sintese de
genes estruturais e promovem a formacao de moléculas de
hemoglobinas com variacdes polimdrficas caracteristicas
(1). Essas alteracoes, denominadas de variantes, possuem
freqiiéncia variada, de acordo com distribuicdo geogréfica
e/ou étnica (17,18).

O tema hemoglobinopatias vem sendo muito estudado e
estd bem caracterizada na populacao brasileira, principal-
mente, sua prevaléncia e distribuicdo em regides e grupos
étnicos distintos (9). A distribuicdo das hemoglobinas anor-
mais, que provem de formas variantes e talassemias, tem
relacao direta com as etnias formadoras da nossa popu-
lacao.

A maioria dos estudos sobre prevaléncia de hemoglobinas
descritos no Brasil tem cardter regional, ao ser avaliado em
doadores de banco de sangue ou realizados em triagem
neonatal. Poucos sao os estudos que envolvem a populacao
proveniente de todas as regides brasileiras. A avaliacao re-

Este estudo teve como objetivo avaliar o perfil hemoglobi-
nico dos exames realizados no Alvaro Centro de Andlises e
Pesquisas Clinicas durante o ano de 2004.

MATERIAL E METODOS

Foi realizada uma andlise retrospectiva dos resultados de
exames de perfil de hemoglobinas, realizados no periodo
de janeiro a dezembro de 2004, na Unidade de Eletrofore-
ses do Centro de Anélises e Pesquisas Clinicas Alvaro,
Cascavel, Parand. Excluiu-se resultados de pacientes com
menos de 6 meses de idade. A pesquisa de alfa talassemia
nao estd presente nesta andlise, pois esta é realizada so-
mente com solicitacao especifica.

As amostras eram provenientes de laboratérios localizados
em todos os estados do pais. Os exames foram realizados
utilizando amostras de sangue, colhidas com anticoagulan-
te (EDTA). Todas as amostras foram avaliadas utilizando a
Cromatografia Liquida de Alta Performance (HPLC) asso-
ciada a cromatografia de troca idnica no equipamento Va-
riant IT (BIO-RAD, Hercules, CA).
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Neste sistema, as hemoglobinas sao diferenciadas pelos
seus tempos de retengdao. Cada hemoglobina tem um tem-
po de retencdo caracteristico. Tempo de retencéo é o tem-
po transcorrido entre a injecao da amostra até o dpice do
pico da hemoglobina (Fig. 1).

As amostras que apresentaram a fracao de hemoglobina
A2 (Hb A2) elevada foram submetidas ao teste de Resistén-
cia Osmoética em solucao de Cloreto de Sédio a 0,36%
(16).Foram considerados como indicativos de individuos
beta talassémicos todos os individuos que apresentaram
valores de hemoglobina A2 maiores que 3,5% e apresenta-
ram teste de Resisténcia Osmoética, em solucdo de Cloreto
de Sédio a 0,36% positivo.

RESULTADOS

Foram analisados 9189 resultados de testes realizados du-
rante o ano de 2004 na Unidade de Eletroforeses do Alva-
ro Centro de Analises e Pesquisas Clinicas. As amostras
eram provenientes de todos os estados brasileiros.

Do total analisado, 7445 resultados (81,02%), apresenta-
ram perfil hemoglobinico normal, Hb AA, enquanto que
1744 amostras (18,98%) demonstraram alguma alteracao,
qualitativa ou quantitativa (Fig. 2).

Entre os resultados alterados, os perfis hemoglobinicos
identificados apresentaram grande diversidade genética,
ficando assim distribuidos: Hb AS 9,11%, suspeita de beta
talassemia 5,50%, Hb AC 2,47%, Hb SS 0,76%, Hb SC
0,39%, Hb CC 0,20%, PHHF (Persisténcia Hereditaria de
Hemoglobina Fetal) 0,19%, Hb AD 0,18% e Hemoglobinas
raras 0,18%. A tabela 1 apresenta a distribuicao dos geno-
tipos encontrados.

A distribuicao somente dos resultados que demonstraram
alteracoes nas hemoglobinas estd ilustrado na figura 3.

TABELA |
Distribuicao das diferentes variantes de hemoglobinas
observadas nas 9189 amostras avaliadas.

Genotipo AA  AS  beta-tal AC  SS SC CC PHHF AD outras
n 7445 838 506 227 70 36 19 18 17 17
% 81,02 9,11 550 247 076 039 020 019 0,18 0,18

Time (min.)

Figura 1 - Cromatograma de analise por HPLC. Os tempos de
retencao apresentados sugerem “traco falciforme”(Hb AS).
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Figura 2 - Distribuicdo de resultados normais ou anormais das
9.189 amostras avaliadas.
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Figura 3 - Figura 3 - Freqiliéncia observada das diferentes
variantes no grupo que compreende hemoglobinas anormais.

DISCUSSAO

A distribuicao das hemoglobinas anormais varia de acor-
do com as populacoes estudadas, tem-se descritas em tor-
no de 750 hemoglobinas variantes e cerca de 300 tipos di-
ferentes de talassemias (6,7). A miscigenacao racial carac-
teristica da populacao brasileira é um fator preponderante
na dispersdao de genes anormais caracteristicos das do-
encas falciformes e talassemias (2).

Por tratar-se de um centro de apoio a laboratérios, o Alva-
ro Centro de Anadlises e Pesquisas Clinicas recebe amostras
de pacientes que ja passaram por uma triagem prévia co-
mo também de pacientes com anemias a esclarecer e paci-
entes de rotina. Esse fato pode auxiliar na justificativa dos
resultados encontrados, principalmente o nimero de he-
moglobinas anormais e de sugestivos de beta talassemia,
apresentar-se mais elevados que os encontrados em estu-
dos anteriores realizados em diversas regides do pais
(1,8,9,14,18).

As hemoglobinas variantes com maior freqiiéncia na popu-
lacdo brasileira, ndo se diferenciando de nossa andlise, sao
as hemoglobinas S (Hb S) e C (Hb C), as quais tém origem
africana, fato que evidencia a participacao intensa do ne-
gro africano na formacao da populacao brasileira (15,18).
No entanto, a miscigenacao ocorrida no Brasil fez com que
essas hemoglobinas deixassem de se restringir a popu-
lacao descendente de africanos, sendo encontradas tam-
bém em outros grupos étnicos (1). A hemoglobina S é tida
como a alteracao hematolégica hereditdria mais freqiiente
e conhecida no homem (11). Concordando com o resultado
desta andlise, a Hb S é a mais freqiiente hemoglobina va-
riante encontrada; ela pode apresentar-se sobre a forma
heterozigota, Hb AS (traco falciforme) ou sobre a forma ho-
mozigota Hb SS, forma que torna os individuos portadores
de anemia falciforme (12).
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A beta-talassemia estd entre as 03 mais freqlientes hemo-
globinopatias encontradas no Brasil (18). Individuos beta-
talassémicos podem apresentar anemia leve, que pode in-
tensificar-se em determinadas situacoes, como na gravi-
dez, situacoes de estresse e quando associada com outros
processos patolégicos. A imigragao dos povos do mediter-
raneo, principalmente italianos, contribuiu na formacéo da
populacao, principalmente no Sul e Sudeste do Brasil; hou-
ve um grande fluxo de imigrantes italianos provenientes
de determinadas regides onde a freqiiéncia de individuos
beta-talassémicos encontrada pode ter sido bastante eleva-
da, variando de 0,4% a 20,0% (8). Diferenciando-se de ou-
tros estudos, o segundo perfil hemoglobinico em prevalén-
cia foi o de beta talassemia, apesar do mesmo nao ter sido
confirmado por investigacoes moleculares. Valores nor-
mais de Hb A2 unidos a valores limitrofes nos indices he-
matimétricos, demonstram alguns estudos, nao sao sufici-
entes para excluir a possibilidade de beta talassemia (8).
Muitos estudos tiveram como fonte de dados os bancos de
sangue (1,9,13,14), outros foram realizados a partir da tria-
gem neonatal (8,9,14), neste estudo foram utilizados resul-
tados de pacientes provenientes de todas as regides do
pais, que ja passaram por uma triagem prévia ou pacientes
com anemias a esclarecer ou ainda pacientes de rotina. Es-
tas diferencas, nos grupos estudados, bem como as va-
riagoes técnicas e a heterogeneidade étnica da populagédo
brasileira, podem justificar as diferencas obtidas relativas
ao numero e prevaléncia de resultados encontrados. Con-
tudo, em nosso estudo e em diversos outros (3,13,18) a Hb
S, principalmente em sua forma heterozigota, foi a que te-
ve prevaléncia.

CONCLUSAO

Os resultados deste trabalho nos permitem concluir que
houve uma prevaléncia de Hb S (traco falciforme) entre os
testes com perfil hemoglobinico alterado, resultado seme-
lhante a varios trabalhos descritos na literatura. Observa-
mos, também, uma freqiiéncia elevada de suspeita de beta
talassemia quando comparado com trabalhos anteriores.
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