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RESUMO: As hemoglobinopatias se apresentam como doencas de importancia
na saude publica de varios paises latino-americanos. Sua prevaléncia nas
Américas do Sul, Norte e Central esta relacionada com a heranca étnica de seus
povos, que sao descendentes de indigenas, europeus, africanos e asiaticos, que
miscigenaram ao longo de 500 anos. Devido a esta origem muito heterogénea, a
freqUéncia e os tipos de hemoglobinopatias mostram amplas variacdes regionais
e nos subgrupos populacionais (NAOUM,1997). O processo de miscigenacao
pode ser analisado sob o ponto de vista de distribuicAo geografica. Visando
contribuir para o estudo da triagem neonatal e controle das hemoglobinopatias,
apresentarem dados que colaborem na implementacdo de condutas relacionadas
a sua prevaléncia, e consequentemente contribuir para grande valor social e
cientifico da populagédo de nossa regidao, propomos esta investigacao.
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INTRODUCAO

A hemoglobina é uma proteina de estrutura globular e quaternaria

composta por um tetrAmero de cadeia globina e um grupo prostético (o grupo
heme), ligado a cada uma das cadeias globinicas, na qual tem como funcéo
principal o transporte de oxigénio (NAOUM, 1997). As alteracdes das
hemoglobinas envolvem a sintese estrutural e quantitativa dos aminoacidos que
compdem as diferentes cadeias de globinas, bem como as moléculas e enzimas
que participam da formacao do grupo heme (NAOUM ,1997).

As hemoglobinopatias sdo designacdes destinadas as hemoglobinas
variantes e talassemias que causam hemolise, policitemia, cianose, anemia ou
falcizacdo, ou seja, sdo polimorfismos genéticos humanos com alta freqiéncia
populacional. As hemoglobinopatias e as talassemias séo disturbios hereditarios
que ocorrem na hemoglobina humana devido a alteracdes génicas dos
cromossomos 11 e 16, responsaveis pela sintese das cadeias beta e alfa da
globina, respectivamente (NAOUM,1997), e essas apresentam morbidade
significativa em todo o mundo (ARAUJO, 2004).

As hemoglobinas variantes ocorrem devido a alteracdes na molécula, onde
um aminodacido é substituido por outro. A HbS ocorre devido a mutacdo do gene
beta (B), na posi¢cédo 6, onde o acido glutdmico é substituido pela valina, na qual
esta variante estrutural exerce o efeito através da precipitacdo e polimerizacdo da
HbS, acarretando a deformacdo da hemacia (forma de foice) aumentando a
viscosidade sanglinea com formacdo de cristais tactoides, levando a anemia
hemolitica crénica (SOMMER, 2006). Segundo Naoum (1997), a HbC é formada
pela mutacdo do acido glutdmico por uma lisina na mesma posicdo 6 do gene
beta da globina, com capacidade de induzir a desidratacdo do eritrocito e a
formacdo intracelular de cristais (SOMMER, 2006).

As manifestacdes clinicas da HbS sdo observadas apenas nos individuos
homozigotos para HbS (HbSS), resultando na anemia falciforme. Os
heterozigotos (HbAS) séo classificados como portadores de traco falciforme e séo
geralmente assintométicos (SOMMER, 2006), apesar de apresentar relatos de
morte sUbita e complicacbes clinicas tais como hematuria, hipostendria,
embolismo pulmonar e infarto esplénico. JA com relagdo a HbC, apenas os
individuos homozigotos (HbCC) apresentam sintomatologia, caracterizada por
anemia hemolitica de leve a moderada (SOMMER, 2006).



Segundo a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), mundialmente, 270
milhdes de pessoas carregam genes que determinam a presenca de
hemoglobinas anormais (BACKES,2005). No entanto, as mais prevalentes e
clinicamente significantes na populagéo brasileira sao: Hemoglobina S (HbS) e a
Hemoglobina C (HbC) (SOMMER,2006). A HbS é um gene de alta frequiéncia em
toda a América, e no Brasil € mais freqlente nas regides sudeste e nordeste.
Portanto, as hemoglobinas variantes e as talassemias apresentam distribuicéo
geografica bastante diversificada na Africa, Asia, Europa e nas Américas, apesar
de estarem confinadas as regides tropicais e subtropicais (REIS, 2006).

As talassemias constituem, dentro das anemias hereditarias, um grupo
heterogéneo e numeroso caracterizadas pela deficiéncia total ou parcial da
sintese de globina. Séo classificadas de acordo com a globina afetada (REIS,
2006). Podem ser consideradas como as mais comuns dentre as alteracfes
genéticas monogénicas na populacdo mundial (OLIVEIRA, 2006), que resulta no
desenvolvimento de anemia microcitica e hipocrémica (ALVES, 2000).

A Portaria do Ministério da Saude n°. 822 de 06 de junho de 2001,
publicada no Diario Oficial da Unido de 07 de junho de 2001, determinou a
obrigatoriedade do Programa Nacional de Triagem Neonatal (PNTN), em todo o
Territério Nacional, na qual regulamentou a triagem neonatal de varios disturbios
metabdlicos, incluindo as doencas falciformes e outras hemoglobinopatias. Essa
medida reconheceu a relevancia da saude publica no Brasil, destacando um dos
principios fundamentais da Etica Médica, que é o da igualdade, garantindo acesso
igual aos testes de triagem a todos recém-nascidos Dbrasileiros,
independentemente da origem geogréfica, raca e classe socioecondmica
(ARAUJO, 2004), além de ter como objetivo o desenvolvimento de acdes de
Triagem Neonatal, diagnostico, acompanhamento e tratamento das doencas
congénitas e outras hemoglobinopatias. A identificacdo de hemoglobinas
anormais em recém-nascidos permite o diagndstico precoce de portadores de
anemia falciforme, evitando ou reduzindo as complicagcbes clinicas da doenca
(ARAUJO, 2004).

A historia de Goias tem como ponto de partida o final do século XVII, com a
descoberta das suas primeiras minas de ouro, e inicio do século XVIIl. Esta
época, iniciada com a chegada dos bandeirantes, vindos de S&o Paulo em 1727,

foi marcada pela colonizag&o de algumas regides (PALACIN, 1989).



A formacéo do povo goiano teve, por sua vez, a contribuicdo de diferentes
etnias, no contato com os indios nativos e negros que foi fator decisivo na
formacao da cultura do Estado (PALACIN, 1989). O inicio dos povoados coincide
com o Ciclo de Ouro, minério amplamente explorado nessa época.

A formacéo étnica da populacédo de Goias traz em seu patrimdnio genético
as mais variadas combinacdes, favorecendo a dispersdo genética das alteracdes
das hemoglobinas. Por essa razdo, esse estudo teve por objetivo determinar a
distribuicdo geografica dos tracos de hemoglobina na triagem neonatal do Estado
de Goias no periodo de janeiro de 2007 em diferentes regibes do Estado, uma
vez que os genes de maior frequéncia, HbS, e HbC, representam um problema de

saude publica no Brasil.

METODOLOGIA

O Estado de Goias esta localizado no Planalto Central do Brasil, ocupando

3,99% da area do pais. Possui atualmente 246 municipios. A capital do Estado,
Goiania, € uma cidade planejada e atualmente conta com uma populacdo de
5.619.917 (IBGE-2005) habitantes. O municipio apresentou, na ultima década, um
dos maiores indices de crescimento populacional do pais e é predominantemente
urbano.

A triagem neonatal € um meio de se diagnosticar precocemente diversas
doencas congénitas que ndo apresentam sintomas no periodo neonatal, a fim de
intervir no seu curso natural, impedindo a instalacdo dos sintomas decorrentes
dessas. Sua histéria teve inicio no final da década de 50, porém, s6 a partir da
década de 60, os Programas de Triagem Neonatal comecaram ser instalados em
diversos paises (ALMEIDA, 2006).

No periodo de 01 a 31 de janeiro de 2007, foi realizado estudo
retrospectivo através da analise dos resultados para hemoglobinopatias dos
recém-nascidos atendidos pelo Sistema Unico de Saude (SUS), no Servico de
Referéncia em Triagem Neonatal (SRTN), APAE Anapolis. O SRTN de Goias
possui uma cobertura aproximada de 92% dos nascidos vivos do Estado. Foram
utilizadas amostras de sangue capilar obtidas em papel filtro S&S.903, através de
meétodos de Cromatografia Liquida de Alta Resolucdo (HPLC; Bio-Rad Variant
Hemoglobin Testing System-Sickle Cell Short Program) e/ou Focalizagao

Isoelétrica (FIE;Perkin Elmer).



Foi analisado o padrdo hemoglobinico de todos os recém-nascidos que se
submeteram a triagem neonatal no periodo de estudo. Salienta-se que, no
periodo da coleta das amostras dos recém-nascidos, o padrdo considerado
normal € Hb FA, uma vez que a Hb Fetal encontra-se com seus valores ainda
elevados.

Os dados foram agrupados segundo a divisdo regional do Estado de Goias,
conforme estabelecido pelo DATASUS, 2005: regido centro-oeste, regido centro
norte, regido sudoeste, regido sudeste e regido nordeste. Foram obtidos o numero
total de recém-nascidos em todas as regifes e 0 numero de exames realizados
pelo Laboratério de Referéncia em Triagem Neonatal, APAE Anapolis, durante o
periodo em estudo.

O projeto de pesquisa foi previamente aprovado pela Comiss&o de Etica do
Hospital das Clinicas de Goidas (HC/Goias), e desenvolvido cumprindo
integralmente todos os principios éticos estabelecidos pela Resolu¢cdo n.196/96

do Conselho Nacional de Saude.

RESULTADOS
No periodo de estudo foram rastreados 7231 recém-nascidos

A Tabela 1 apresenta os nascidos vivos em Goids no periodo de 2005,
segundo dados do DATASUS.

Tabela 1 - Nascidos vivos em Goias no periodo de 2005.

MACRORREG/MUNICIP NASCIDOS VIVOS GOIAS 2005
%
Centro Oeste 41780 45,6
Nordeste 19166 21,0
Centro Norte 15274 16,7
Sudoeste 8706 9,5
Sudeste 6610 7,2
TOTAL 91536 100,0

Fonte: DATASUS: http://tabnet.datasus.gov.br/cgi/tabcgi.exe?sinasc/cnv/nvgo.def

Na Tabela 2, sdo apresentadas as distribuicdes de hemoglobinas em cada
regido do estado. Do total de 7231 recém-nascidos atendidos pelo Sistema Unico
de Saude (SUS), rastreados no Servico de Referéncia em Triagem Neonatal,
APAE Anapolis, somente 6945 apresentaram hemoglobinas normais (FA), 195 e
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82, apresentaram hemoglobinas do tipo FAS e FAC, respectivamente. Nove

resultados tiveram outros padrdes de hemoglobina.

Tabela 2 -Prevaléncia de Hemoglobinas por regido. Goiés, Brasil.

MACRORREGIOES/MUNICIPIOS PADRAO DE HEMOGLOBINA

FA % FAS % FAC %
Centro Oeste 3105 44,7 87 44,6 35 42,6
Nordeste 1523 22,0 50 25,6 20 245
Centro Norte 1216 17,5 29 15,0 16 19,5
Sudoeste 556 8,0 13 6,6 9 11,0
Sudeste 545 7,8 16 8,2 2 24
Total 6945 100,0 195 100,0 82 100,0

Servico de Referéncia em Triagem Neonatal - APAE Anapolis
FA: Padrdo normal / FAS: traco falciforme / FAC: traco de hemoglobina C

CONCLUSAO

A HbS é a desordem hereditaria mais comum conhecida nos seres
humanos. O Brasil apresenta prevaléncia de 0,1 a 0,3% para recém-nascidos com
anemia falciforme e frequéncia de 20,0 a 25,0% para a ocorréncia de
heterozigotos da talassemia a entre individuos afro-descendentes
(ADORNO,2005).

Nossos resultados demonstraram uma prevaléncia de 3,8% de
heterozigostos em Goias. A regido Centro Oeste apresenta uma frequéncia
elevada (44%) de traco de hemoglobina (FAS e FAC) em relacdo a regido
Sudoeste. Outras regifes do Brasil, como por exemplo, Grande Natal e interior do
estado do Rio Grande do Norte, de 1798 amostras de recém-nascidos, 34
apresentaram hemoglobinas anormais, representando uma prevaléncia de 1,89%
(ARAUJO, 2004). No Estado da Babhia foi estimada uma freqiiéncia de portadores
do traco falcémico de 5,5% na populacéo geral, chegando a 6,3% na populacao,
afrodescendente (ALMEIDA, 2006). Um estudo realizado com criangas
afrodescendentes na cidade de Salvador, apontou uma freqiéncia ainda maior
7,4% (SILVA,2006)

O maior estudo de prevaléncia e distribuicdo de hemoglobinopatias

realizado no Brasil, em 1987, indicou que 3,08% dos individuos analisados
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apresentavam padrdoes hemoglobinicos alterados, e destes, 2,49% eram variantes
estruturais (SOMMER, 2006). Em Séo Paulo e Santos, a prevaléncia encontrada
foi de 2,72% para traco falciforme; em Minas Gerais, 3,2% traco falciforme, 1,3%
portadores da HbC e 0,08% para doencgas falciformes; em Sdo José do Rio Preto
e Porto Alegre, 3,72% e 1,2%, respectivamente para o traco falciforme (ARAUJO,
2004); no estado de Goias 5,2% de talassemia alfa (REIS, 2006).
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