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Analise dos haplotipos da anemia falciforme em Aty
. , 0 ~ 20/04/09
Fortaleza revela as origens étnicas da populacao cearense 20041

Analysis of sickle cell anemia haplotypes in Fortaleza reveals the ethnic origins of Ceard state population

Lilianne Brito da Silva'; Romélia Pinheiro Gongalves?; Silvia Helena Barem Rabenhorst?

IS resumo

Haplétipos Os haplétipos ligados ao gene da BS-globina foram analisados em uma amostra de 68 cromossomos
de pacientes de Fortaleza, capital do Ceara, com anemia falciforme (AF), com a finalidade de fornecer
informacdes sobre a distribuicdo das frequéncias dos haplétipos, contribuindo para o estudo das origens
da formacédo étnica da populacdo cearense. A distribuicdo dos haplétipos do gene da BS-globina foi
66,2% do tipo Bantu, 22% do Benin e 11,8% do atipico. Houve diferenca estatisticamente significativa
entre o presente estudo e os resultados de outros pesquisadores no Ceara. A distribuicdo das frequéncias
dos haplétipos do gene da pS-globina no presente estudo esta condizente com a histéria da formacao
da populacéo brasileira. Conforme dados histéricos sobre as origens da populacéo negra trazida ao
Ceara, o haplétipo Bantu seria o mais prevalente, sequido pelo Benin e Senegal. Estes resultados séo
relevantes para o estudo das rotas de trafico dos escravos no Brasil e para entendermos as origens
étnicas da populagdo brasileira.

{3S-globina

Anemia falciforme

abstract ST

In a sample of 68 chromosomes from sickle cell anemia patients from the population of Fortaleza, capital of | Haplotypes
Ceara State- Brazil, the haplotypes connected with BS-globin gene were analyzed with the aim to provide
further information on haplotype frequency distribution, which ultimately contributed to the investigation
into the ethnic origins of the state’s population. The haplotype distribution of BS-globin gene was 66.2%
Bantu type, 22% Benin type and 11.8% atypical. There was a significant statistical difference between the
results of the present study and those achieved by other researchers in Ceard. The distribution of haplotype
frequencies of S-globin gene in the present study is consistent with the history of the Brazilian population
origins. According to historical data on the origins of the slave population brought to Ceard State, Bantu
haplotype would be the most prevalent, followed by Benin and Senegal. These results are relevant to the
study of the slave traffic routes in Brazil and to understand the ethnic origins of Brazilian population.

BS-globin

Sickle cell anemia
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Introducao

A anemia falciforme (AF) é o resultado de uma mutacéo
pontual (GAG—GTG) no cédon do gene da B-globina, con-
duzindo a uma substituicdo de écido glutdmico por valina
na sexta posicao da cadeia polipeptidica® e é caracterizada
pela homozigose da hemoglobina S (HbS)™.

Os pacientes com AF possuem quadro clinico heterogé-
neo® ' e entre os fatores que alteram a gravidade clinica
da doenca esté o tipo de haplétipo associado ao gene da
HbSa.18),

Os diferentes hapldtipos da AF estéo relacionados com
quadro clinico e niveis de hemoglobina fetal (HbF) variados,
sendo o haplétipo Senegal associado a niveis elevados de
HbF (> 15%) e curso clinico menos grave da doenca; o
Benin, a niveis medianos de HbF (5% a 15%) e curso clinico
intermedidrio; o Bantu, ou Republica Centro Africana, a niveis
diminuidos de HbF (< 5%) e quadro clinico mais grave; e o
haplétipo Arabe-Indiano apresenta niveis elevados de HbF
e curso clinico heterogéneo®.

A composicdo dos haplétipos da AF foi analisada no Ceara
por outros pesquisadores, que obtiveram o haplétipo Benin
com mais prevaléncia, ndo sendo condizente com a histéria
da formacéo da populacdo brasileira, pois, conforme os dados
histéricos sobre as origens da populacéo negra trazida ao
Ceard, o hapldtipo Bantu seria 0 mais prevalente® 4.

O presente estudo teve como objetivo fornecer informa-
¢Oes importantes relacionadas com a caracterizacdo molecular
dos pacientes com AF em Fortaleza, contribuindo para o estu-
do das origens da formagéo étnica da populacdo cearense.

Material e métodos

Trata-se de um estudo corte transversal em 34 pacientes
voluntérios, de ambos os sexos, com diagnésticos clinico e
laboratorial de AF (forma homozigética SS), atendidos no
ambulatério do servico de hematologia de um hospital de
referéncia em Fortaleza. O consentimento informado foi
obtido de todos os individuos e o estudo foi submetido
e aprovado pelo Comité de Etica da Universidade Federal
do Ceara (UFC).

A AF foi diagnosticada por eletroforese em pH alcalino
em fitas de acetato de celulose® e a presenca de HbS foi
confirmada por eletroforese de diferenciacdo em éagar-fos-
fato, pH 6.209. O DNA foi isolado de leucécitos, a partir de
amostras de sangue total, sequindo o protocolo de Sambrook

et al. (1992)19, A anélise dos haplétipos da mutacéo S foi
realizada por meio da técnica da reacédo em cadeia mediada
pela polimerase para polimorfismo dos comprimentos dos
fragmentos de restricio (PCR-RFLP), sendo analisados seis
sitios polimérficos de restricéo, seguindo a metodologia de
Sutton et al. (1989)12: 1) Xmnl 5'y%; 2) Hind Il y¢; 3) Hind
Il % 4) Hinc Il yp; 5) Hinc Il 3'yp; 6) Hinf 1 5'R.

Analise estatistica

O GraphPad Prism (versdao 5.0) foi o programa uti-
lizado para a realizacdo da andlise estatistica e para a
comparacéo da prevaléncia dos haplétipos do presente
estudo com o trabalho feito por outros pesquisadores no
Ceard. O nivel de significancia estatistica considerado na
anélise foi p < 0,05.

Resultados

As combinacdes de haplétipos identificados nos 34
pacientes com AF estudados foram: Bantu/Bantu (50%),
Bantu/Benin (17,6%), Bantu/Atipico (14,7%), Benin/Benin
(8,85%) e Benin/Atipico (8,85%). Dos cromossomos anali-
sados, 66,2% foram do tipo Bantu; 22%, Benin; e 11,8%,
Atipico (Tabela 1).

A distribuicdo da frequéncia dos haplétipos dos pa-
cientes com AF observada no presente estudo obteve
diferenca estatisticamente significativa quando comparada
com estudo realizado por outros pesquisadores no Ceara
(p=0,0002) (Tabela 2).

Discussao

A AF atinge milhdes de pessoas em todo o mundo. Sua
presenca no Brasil tem sido justificada pelo intenso tréfico
de escravos negros provenientes de regides africanas. Es-
tima-se que nos 306 anos de duracéo do tréfico negreiro,
entre os anos de 1551 e 1857, entraram cerca de 3.500.000
africanos vindos principalmente das regides de Angola e
llha de Sdo Tomé, Costa do Ouro e, em menor niimero,
Costa do Marfim, Costa dos Escravos, Congo, Mogcambique,
Madagascar e Cabo Verde®.

O haplétipo Bantu é o mais presente no Brasil, sequido
pelos haplétipos Benin e Senegal®'9. O haplétipo Senegal
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L1 11 -0 B Distribuicao de haplotipos e cromossomos na populacéo estudada (n = 34)
Haplétipos N° de individuos (%) N° de cromossomos

Bantu Benin Atipico
Bantu/Bantu 17 (50%) 34 - -
Bantu/Benin 6 (17,6%) 06 06 -
Bantu/Atipico 5(14,7%) 05 - 05
Benin/Benin 3 (8,85%) - 06 -
Benin/Atipico 3(8,85%) - 03 03
Total 34 (100%) 45 (66,2%) 15 (22%) 08 (11,8%)

Distribuicao da frequéncia (%) dos
haplétipos tipicos da AF em Fortaleza

em comparacao com estudo realizado

Tabela 2 PUEIGER G IR
Populacao N° de " o
Cromossomos Hapl6tipos (%)
Bantu Benin Senegal
Presente
estudo (CE) 68 66,2 22 0
Ceard (CE)’ 34 41,2 559 2,9

*GALIZA-NETO, G. C. et al., 2005.
AF: anemia falciforme

esta irregularmente distribuido no pais, consequéncia do
pequeno trafico de escravos provenientes de Senegal,
Gambia, Serra Leoa e Guiné®”,

O historiador Pierre Verger descreveu que os escravos
da Bahia foram trazidos da regido do Golfo do Benin
(principalmente haplétipo Benin) e o restante do Brasil
recebeu grande imigracdo de escravos do Congo e da
Angola (principalmente haplétipo Bantu)®. Sobre as

origens da populacdo negra trazida ao estado do Ceara,
cita-se como advinda, na sua maioria, das regides de
Angola, Congo e Mocambique. Os escravos negros eram
introduzidos no estado a partir, principalmente, dos portos
de Recife, Sdo Luis e, em menor quantidade, de Salvador
e Rio de Janeiro®,

A composicdo dos haplétipos da AF foi analisada por
outros pesquisadores no Ceard, que obtiveram o haplétipo
Benin como o mais prevalente®. O presente estudo rea-
lizado em Fortaleza obteve o haplétipo Bantu com mais
prevaléncia, seguido pelo Benin, em conformidade com
dados histéricos sobre as origens da populagéo negra trazi-
da ao estado do Ceara. O resultado difere estatisticamente
(p = 0,0002) do trabalho realizado por Galiza-Neto GC
et al. (2005)® no mesmo hospital de referéncia, mas com
um menor ndmero de pacientes estudados.

Os resultados atuais sado relevantes para o estudo das
rotas de trafico dos escravos no Brasil e para entendermos
as origens étnicas da populagdo brasileira, com énfase na
populacdo cearense, evidenciando divergéncia de dados
quanto a analise dos haplétipos em uma amostragem
diversificada e em ndmero menor.
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