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RESUMEN

Nuestro propdsito fue encontrar, en nuestro medio, la
prevalencia y caracteristicas de la fi talasemia heterocigota
{BT<) entre las hemoglobinopatias estudiadas. 1936 estu-
dios de Hb: normal=1347, fT< =518 (27%), BT >=5,p-6T=2,
al=5, Lepore = 6; AS=31,55=5, SLepore=l, AC=7, CC=1,
SC=1, AD=2, A)=2, inestables=3. En iT< fueron: HbA2 (%
} 4,583 = 1,20, HbFe (%) 1,44 £ 1,03, RBC (10%/L) 5,81 = 0,77,
Hb (g/dL) 10,67 £ 1,35, Hto(L/L) 0,36 = 0,04, VCM (fL) 62,42
=524, HCM (pg) 18,52 £ 1,99, RDW 17,82 £ 1,60, Mentzer
10,88 = 2,07, DF -0,04 = 7,87, Srivastava 325,2 = 66,1. Morfo-
logia (%): microcitosis (100), hipocromia (100), punteado
Baséfilo (56), dianocitos (47), acantocitos (44), esquistocitos
125), excentrocitos, células espiculadas, esferocitos, Howell
Jolly, anillos de Cabot (< 4). En fiT<, predominio de
acantocitosis en VCM >60 fL y de punteado basdfilo en
VM < 60. El alto porcentaje de normales puede atribuir-
se a portadores silenciosos aT o deficiencia de hierro 0 a
pacientes que presentaron sintomas semejantes a los de
heterocigotas para hemo-globinopatias estructurales. La
investigacion de la prevalencia de las diferentes
hemoglobinas y de tipos de talasemia contribuye a un co-
nocimiento de nuestra poblacidn (composicién élnica, co-
rrientes migratorias) y a la planificacién familiar.
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INTRODUCCION

La talasemia es el desorden genético mas comun
del mundo. Su distribucién geografica es similar a
Ia del paludismo, lo que sugiere que Ia talasemia po-
éria ser consecuencia de un mecanismo de -
contra la malaria’?. Alrededor del 3% de la pobla-
=én mundial presenta genes de f talasemia (BT). Es
=as irecuente en la cuenca del Mediterraneo, Africa
Tropical, Medio Oriente y el sudeste asiatico. El es-
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tado heterocigota tiene reducida la sintesis de cade-
nas B. El cardcter heterocigota se manifiesta hema-
tolégicamente® con hipocromia y microcilosis, y con
un aumento de la hemoglobina A2 (Hb A2). Algunos
pacientes tienen aumentados los niveles de hemog-
lobina fetal (Hb F). Distintas corrienles migra-torias
se asentaron en lo que hoy es la ciudad de Buenos
Aires y alrededores siendo las mds numerosas las que
provinieron de Espana e Ilalia. Es de interés conocer
la prevalencia de la P talasemia menor (fT<) y las
caracteristicas hemaloldgicas, electroforéticas y
morfolégicas con las que se presentan en nuestro
medio.

MATERIAL Y METODOS

Se evaluaron 1936 pacientes derivados para estu-
dio de hemoglobina.

Estos estudios fueron solicitados cuando el pa-
ciente tenia anemia desde la infancia, historia fami-
liar de anemia, eritrocitosis, cianosis, determinado
origen €tnico, polo de bazo, hematuria, VCM redu-
cido, alteraciones morfoldgicas presentes en el and-
lisis de sangre periférica, entre otros sintomas. Eslos
estudios también se solicitaron para confirmar diag-
nostico familiar de hemoglobinopatias o talasemias.

A estos pacientes se les realizé hemograma (Cell
Dyn 1700), observacion del frotis de sangre periféri-
ca (May Grunwald-Giemsa), electroforesis de hemo-
globina en acetato de celulosa (pH 8,6). La Hb A2 se
midid por cromatografia en columna (Biosystems) y
la Hb fetal por método dlcali resistente™*”. En algu-
nos casos fue necesario estudiar las hemoglobinas en
otros soportes y medios (electroforesis en agar, pH
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6,2 (Sebia), electroforesis de cadenas en medios dci-
do y alcalino)® y se realizaron pruebas de inestabili-
dad** (Carrell Kay, termo-labilidad, investigacién de
cuerpos de Heinz) y de drepanoformacién.

Ya que para el estudio de las talasemias es impor-
tante conocer el perfil del hierro del paciente, en el
laboratorio se les cuantificé el hierro y la capacidad
de saturacidn de la transferrina (colorimétrico con
buffer succinato-dcido y dcido mercaptoacético-
Wiener). Si con el andlisis de los resultados no se
obtenia algo concluyente se dosé ferritina (EIE).

RESULTADOS

De 1936 estudios de hemoglobina realizados, 1347
fueron normales y 589 (30,4%) patolégicos. La fiT<
fue la mds frecuente. Se encontrd en el 26,8% del to-
tal de pacientes y en el 87,9% de las hemoglo-
binopatias halladas (Tabla I). La hemoglobina S sigue
en [recuencia. Las otras hemoglobinopatias estruc-
turales sélo representaron el 0,77% sobre el total y el
5,78% sobre los estudios anormales.

La Tabla II muestra los resultados de pacientes
pT<. Incluimos los datos oblenidos del contador
hematolégico (eritrocitos, Hb, hematocrito, VCM,
HCM, CHCM, ADE) y también los indices de
microcitosis. Nosotros calculamos los indices de
microcitosis (funciones basadas en los indices eritro-
citarios provenientes del contador hematoldgico):
Mentzer=VCM /RBC; England-Fraser=VCM-(Hbx5)-
REC-34; Srivastava=HCM/RBC.

Un resumen de los resultados de las alteraciones
maorfoldgicas de los pacientes con AT < se muestra en
la Tabla I11. Todos los pacientes presentaron micro-
citosis e hipocromia, pero el punteado basdfilo, target
cell y acantocitos fueron importantes también.

Tabla 1. Patrones de hemoglobina

Hemoglobina Namero Porcentaje
fTalasemia < 518 87,94
fTalasemia > 5 0,85
GfTalasemia 2 0,34
dTalasemia 5 0,85
Hb Lepore 6 1,02
Hb AS 3 5,26
Hb 55/58T 5 0,85
Hb 5/ Lepore 1 0,17
Hb AC 7 1,19
Hb CC 1 0,17
Hb 5C 1 0,17
Hb AD 2 0.3
Hb A] 2 0,34
Hb inestables 3 0.51
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Tabla 11, p Talasemia menor: Indices hematimétricos y de
microcitosis

Parimetro/ Unidad Media £ DE
ndice
Hematies =10/L 58 '+ 077
Hemoglobina g/dL 1067 = 1,35
Hematocrito L/L 03 + 0,04
VM fL 6242 + K24
HCM pg 1852 + 1,99
RDw o 1782 = 1,60
Mentzer 10,88 + 2,07
DF 004 £ 787
Srivastava 3252 x661
Tabla III. P Talasemia menor:
morfologia eritrocitaria
Morfologia %o
Microcitosis 100
Hipoeromia 100
Punteado Basdfilo 56
Dianocitos 47
Acantocitos 44
Esquistocitos 25
Excentrocitos <4
Células espiculadas <4
Esferocitos =4
Howell Jolly <4
Anillos de Cabot =4
Tabla IV. § Talasemia menor
hemoglobinas: A2 y fetal
Hemoglobina Media + DE
(%)
Hb A2 4,83 = 1,20
Hb fetal 1,44 £ 1,03

Observamos que la acantocitosis tuvo mayor in-
cidencia en los pacientes con VCM > 69 fL y el pun-
teado baséfilo entre los pacientes con VCM <60 fL.

Los porcentajes de HbA2 y Hb fetal de los pacien-
tes con fiT< se encuentran en la Tabla IV. 76 y 73
pacientes presentaron porcentajes de HbA2 y Hb fe-
tal, respectivamente, fuera de los rangos expuestos.
18 pacientes tuvieron, simultineamente, valores de
Hb A2 y Hb fetal fuera de los intervalos menciona-
dos.

Para nosotros, valores medios normales para
HbA2 son 2,40% y los de Hb F, 0,86%, con una des-
viacion estindar de = 0,44% y = 0,23%, respectiva-
mente.
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DISCUSION

Un alto porcentaje de la poblacién mundial es
anémica, principalmente por deficiencia de hierro™.
En segundo lugar se encuentran los sindromes
talasémicos los cuales son prevalentes entre los de-
sdrdenes heredados de la hemoglobina. Se extienden
por e Mediterraneo hacia Asia y Africa. Sigue en fre-
omencia la hemoglobina S. Todos estos se super-
pomen con la zona “palidica” y constituirian una
respuesta de proteccidn frente al Plasmodium
Falciparum.

La presencia en nuestro pais de las hemoglo-
binopatias se deberfa fundamentalmente a las co-
mientes migratorias. En nuestro pafs predominan
significativamente los sindromes talasémicos frente
a olras alteraciones estructurales de la hemoglobina™
BB Esto lo atribuiriamos a corrientes migratorias
provenientes del Mediterraneo Occidental (Espafa e
Halia principalmente)’. La hemoglobina S se halla
fundamentalmente en personas de provincias del
Norte o por las que pasaron los ejércitos de la Inde-
pendencia. Esto lo relacionamos, fundamentalmente
con la presencia de raza negra, de origen africano,
proveniente de Brasil y Paraguay". La posterior in-
migracion italiana y drabe colaboré en la penetracitn
del gen S en nuesira poblacion.

Nos preguntamos por qué tuvimos un alto nime-
ro de electroforesis normales. Distintos estadios de la
deficiencia de hierro o portadores de ¢T pueden ser
dos motivos.

Muchos estudios electroforéticos fueron solicita-
dos para descartar hemoglobinopatias estructurales.
Sabemos que la mayoria de los estados heterocigotas
no tienen importantes alteraciones ni de los indices
eritrocitarios ni de la morfologia. Ademds, la mayo-
ria son clinicamente benignos y descubiertos fortui-
tamente. Por lo tanto, harfamos estudios electro-
foréticos si la persona ha tenido anemia transitoria sin
cnsa evidente, historia familiar de anemia,
poliglobulia, cianosis, determinado origen émico,
esplenomegalia, hematuria, diagnéstico familiar de
hemoglobinopatias o talasemias.

En conclusion, el alto porcentaje de resultados
marmales, podria ser consecuencia de deficiencia de
Mexro, rasgo oT, o ausencia de hemoglobinopatias
_ eshmcturales.

Las principales causas de anemia microcitica son
ka deficiencia de hierro y las talasemias. VCM y ADE
memores en vez de descendidos tienen importancia
paxa la seleccion previa de los pacientes, pero los
imdiices de microcitosis como Mentzer, England-Fra-
sex © Seivastava proveen una itil informacién tam-
bam.

La PT< es la alteracién de la hemoglobina mas
frecwende hallada. Las caracteristicas del laboratorio
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de la pT< estudiadas estdn relacionadas con el tipo
de alteracién molecular. Esto lo comprobamos al in-
vestigar las mutaciones de una parte de nuestros pa-
cientes y establecer su perfil hematologico (Aixald M,
Tulian C, Soria N et al. Beta Talasemia: Frecuencia de
mutaciones halladas en tres Centros, Hematologia
Argentina 2001; 5:137, Oral Communication Congre-
so Argenlino de Hematologia - Hemasur 2001). Los
resultados obtenidos fueron semejantes a los encon-
trados por otros grupos en Espafia e Italia's 6.7 g
que se correlacionarfa con el aporte énico.

Morfolégicamente, el punteado basdfilo fue el
prevalente, seguido por las targel cell y los acan--
tocitos. El punteado baséfilo predoming en aquellos
pacientes con menor VCM, Esto podriamos atribuir-
lo a la intensidad en la alteracién de la hemoglo-
binogénesis, tipo de mutacién y dafio oxidativo'.

Saber la prevalencia de las distintas variantes de
la hemoglobina, tanto talasemias como hemoglo-
binas anormales contribuye al conocimiento de nues-
tra poblacién (composicién étnica, corrientes migra-
torias) y a la planificacién familiar.

SUMMARY

Qur purpose was find out the prevalence of P tha-
lassemnia trait (§T<) among the studied hemoglobi-nopathies
and its characteristics in our environment. 1936 hemoglobin
studies: normal=1347, fT<= 518 (27%), fT>= 5, p-6T=2,
aT=5, Lepore= 6; A5=31,55=5, SLepore=l, AC=7, o=,
5C=1, AD=2, A]=2, unstable hemoglobins=3. Results in iT<
patients: HbA2 4.83 + 1.20%, Hb F 1.44 + 1.03%, RBC 5.81 =
0.77 x10%/1, Hb 10.67 £ 1.35 g/dL, PCV 0.36 + 0.04 L/L,
MCV 62.42 + 524 (L, MCH 18.52 = 1.99 pg, RDW 17.82 =
1.60%, Menizer 10.88 + 2.07, England-Fraser -0.04 + 7.87,
Srivastava 325.2 + 66.1. Morphology altera-tions in pT<
patients: microcytosis 100%, hypochromia 100%, basophilic
stippling 56%, target cell 47%, acan-thocytosis 44%,
schistocytosis 25%, eccentrocytosis, spicu-lar cells,
spherocytosis, Howell Jolly, Cabot rings < 4%. For fiT<, the
acanthocytosis had more incidence among VCM > 69 fL and
the basophilic stippling among MCV <60 fL. We found a
high percentage of normal studies that can be attributed to
silent carriers of aT or iron deficiency or patients who
presented symptoms carriers hemoglobi-nopathies related.
The investigation about the prevalence of the different
abnormal hemoglobins and types of tha-lassemia contributes
to a knowledge of our population (ethnic composition,
migratory waves) and to family planning.

Key words: thalassemia-hemoglobinopathies, microcy-
tosis
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