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RESUMO

Estudos dos grupos sanguineos ABO e Rh desempenham um importante papel em
Obstetricia, Biologia Molecular, Evolucdo, entre outras areas do conhecimento. Este
trabalho teve como objetivo determinar a distribuicdo dos alelos dos sistemas ABO e Rh
em 1491 individuos provenientes de cinco cidades da regido Centro-Norte do Maranhao.
Com relacdo ao sistema Rh, 92% do total de individuos tipificados apresentaram o fenotipo
Rh positivo, com frequéncia alélica D estimada que variou de 0,69 a 0,75. Para a populagédo
feminina total amostrada, 9,06% apresentaram o fenétipo Rh (-). O grupo sanguineo O foi
mais abundante em todas as cidades amostradas, enquanto o grupo AB foi 0 menos
representativo. Em relacdo as frequéncias alélicas estimadas, o gene i foi 0 mais prevalente,
com frequéncias variando de 0,7276 a 0,7877 e para o alelo menos freqiiente, o 1%, as
frequéncias alélicas variaram de 0,0598 a 0,0903. A analise estatistica revelou ndo haver
diferencas significativas entre as populacBes amostradas, e também em relacdo as
condicGes de equilibrio propostas por Hardy-Weinberg para o Sistema ABO. A estimativa
da contribuicdo genética de diferentes grupos étnicos que deram origem a populacdo
maranhense revelou um forte componente negro de 37,75%, maior que o observado em
regides proximas do Brasil.
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ABSTRACT

Studies of ABO and Rh blood groups play an important role in Obstetrics, Molecular
Biology, Evolution, among other areas of knowledge. This study aimed to determine the
distribution of the alleles of the ABO and Rh system in 1491individualsfrom five cities in
the central-northern Maranh&o. For the Rh system, 92% of typified individuals had the
phenotype Rh positive, with estimated allele frequency ranging from 0.69 to 0.75. For the
total female population sampled, 9.06% had the phenotype Rh(-). Blood group O was more
abundant in all cities sampled, while the AB group was less representative. Regarding the
estimated allele frequencies, gene i was the most prevalent, with frequencies ranging from
0.7276 to 0.7877and the less frequent allele was the I® allele, with frequencies ranged from
0.0598 to 0.0903. Statistical analysis of data from ABO system revealed no significant
differences between the populations sampled, and also in relation to the conditions of
equilibrium proposed by Hardy-Weinberg. The estimate of the genetic contribution of
different ethnic groups that originated the population revealed a strong black
component37.75%, higher than that observed in next regions of Brazil.

Key-words: bloods groups, Maranhdo, ABO system. RH system.

INTRODUCAO

Por mais de um século, os antigenos de grupos sanguineos tém sido reconhecidos
utilizando-se diversas técnicas para identificar diferentes tipos de sangue na espécie
humana. Atualmente, existem 29 sistemas de grupos sanguineos, os quais incluem um total
de 240 antigenos, estabelecidos pelo Comité em Terminologia para antigenos da superficie
de células vermelhas da Sociedade Internacional de Transfusdo Sanguinea (International
Society of Blood Transfusion - ISBT) (BAIOCHI et al., 2007). Alguns desses antigenos sao
altamente imunogénicos, gerando a producédo de aloanticorpos considerados clinicamente
importantes por causarem hemdlise e reacdes transfusionais graves (DANIELS et al., 2004;
DANIELS, 2005).

Entre eles, no Sistema Rh, o sangue é classificado em grupos (positivo e negativo)
pela presenca ou auséncia do antigeno D na superficie das hemacias. Este sistema foi
descrito em 1940, por Landsteiner e Wiener, apos a imunizacgdo de cobaias e coelhos com
hemacias de macacos (na época Macacus rhesus — hoje Macaca mulatta)
(CAVALCANTE, 2005).

O sistema de grupo sanguineo ABO, descoberto por Karl Landsteiner no comego
do século XX, é, até hoje, considerado o mais importante sistema de grupos sanguineos na
medicina clinica transfusional (BATISSOCO e NOVARETTI, 2003). Os antigenos ABO
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podem ser comumente encontrados nas membranas dos eritrécitos e também em uma
grande variedade de células como linfocitos, plaquetas, endotélio capilar venular e arterial,
células sinusoidais do baco, medula 6ssea, mucosa gastrica, além de secrecdes e outros
fluidos como saliva, urina e leite (SCHENBEL-BRUNNER, 2000).

Os fendtipos A, B, AB e O, bem como os grupos sanguineos Rh-positivo e Rh-
negativo, sdo caracteres qualitativos, pois permitem que 0s seres humanos sejam
classificados, dentro de cada sistema, em subconjuntos mutuamente exclusivos
(BEIGUELMAN, 2008). Como possuem heranca bem conhecida, permitem a obtencéo de
inferéncias sobre aspectos evolutivos das populagdes,como, por exemplo, a miscigenacgao
entre diferentes etnias.

Devido a facilidade da realizacdo dos testes para grupo sanguineos ABO e Rh,
varios estudos com esses fendtipos eritrocitarios foram realizados na populacdo humana
(ex. SALDANHA et al., 1979;VALENZUELA et al., 1985; ROZMAN et al., 2000;
WAGNER et al., 1995; WAGNER et al., 1999; MORALES et al., 2000 ; NOVARETTI et
al., 2000; PEON-HIDALGO, 2002; BATISSOCO e NOVARETTI, 2003; GAMBERO et
al., 2004; GARRATTY et al., 2004; SILVA E FERASCOLLI, 2004; CAVALCANTE, 2005;
OGASAWARA et al., 1996;LLOP et al., 2006; FONTANA et al., 2006; BAIOCHI et al.,
2007; BAIOCHI et al., 2007; COELHO et al., 2010). E importante salientar, entretanto, que
muitos destes trabalhos restringem-se a caracterizar as frequéncias dos fenétipos e que as
populacdes de algumas regides do planeta ainda ndo foram detalhadamente descritas.

O conhecimento da frequéncia fenotipica dos Varios grupos sanguineos nas
populaces humanas é essencial para, entre outras aplicacfes, estimar a disponibilidade de
sangue compativel para pacientes que apresentem anticorpos antieritrocitarios
(NAVARETTIet al., 2000), investigar associa¢fes entre estes marcadores e resisténcia ou
suscetibilidade a doencas (WU et al., 2008; ALAVI, 2006; WIGINS et al., 2009) e
reconstruir a historia e a geografia destes genes.

Nesta pesquisa sera avaliada a distribuicdo do sistema ABO e Rh em amostras de
cinco cidades do Estado do Maranhdo, estimando as frequéncias alélicas para cada sistema

e obtendo inferéncias sobre a miscigenacdo da populagdo em estudo.
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MATERIAIS E METODOS

Foram testados quanto aos grupos sanguineos ABO e Rh1491 individuos, sendo
1077 mulheres (72,23%) e 414 homens (27,77%) de cinco cidades do Maranhdo: Sé&o Luis,
Sao Bento, Peritord, Miranda e Vargem Grande.

Para cada individuo, coletou-se 3 gotas de sangue e adicionou-se anticorpos
monoclonais PROTHEMO® (S&o Paulo, Brasil) Anti-A, Anti-B e Anti-D. Conforme
proposto por Bernstein(1924), pressupondo equilibrio de Hardy-Weinberg, foram estimadas
as frequéncias alélicas e genotipicas esperadas para 0s dois sistemas sanguineos. Para o
sistema ABO testou-se, ainda, 0 ajuste da populacdo ao equilibrio de Hardy-Weinberg
utilizando o teste xz(l) (Qui-Quadrado). Os resultados obtidos para cada cidade de coleta
foram comparados através do mesmo teste estatistico. Para estimar a contribuicdo genética
de diferentes grupos étnicos que deram origem a populacdo maranhense, foi empregado o
Software ADMIX95 (disponivel em www.genetica.fined.ude.uy) que utiliza o método
proposto por Chakraborty (1985). Para esta analise foram considerados os dois sistemas
sanguineos investigados e trés populacdes originais: brancos (portugueses, franceses e
hispanicos), negros (africanos de origem geogréafica condizente com as registradas para 0s
grupos trazidos ao Brasil como escravos) e indios (grupos Macr6-Ge e Tupi); tais dados
foram obtidos de Conceicéo et al. (1987).

RESULTADOS

Com relacdo ao sistema Rh, 92,75% do total de individuos tipificados
apresentaram o fen6tipo Rh positivo, com frequéncia alélica D estimada que variou de 0,69
a 0,75 (Tab.1), havendo d mostrado maior frequencia em Vargem Grande (0,31). A partir
destes dados, estima-se que 38,5% da amostragem seja de individuos heterozigotos para

este sistema (Tab.2).
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Tabela 1. Frequéncias fenotipicas e alélicas do sistema Rh em amostras de cinco cidades do estado
do Maranhao, Brasil.

Frequéncia Fenotipica Frequéncia alélica

N(+) F(+) n(-) F(-) D d
Peritord 329 0,9400 21 0,0601 0,75 0,25
Vargem Grande 173 0,9010 19 0,0990 0,69 0,31
Miranda 340 0,9366 23 0,0634 0,75 0,25
S&o Bento 244 0,9223 20 0,0777 0,73 0,27
Séo Luis 297 0,9242 25 0,0758 0,73 0,27
TOTAL 1383 0,9275 108 0,0725 0,74 0,26

Tabela 2. Frequéncias genotipicas de heterozigotos estimadas para os sistemas ABO e Rh em
amostras de cinco cidades do estado do Maranhdo, Brasil.

ABO Rh

1" % Dd
Peritor6 99,30 39,41 131,25
Vargem Grande 54,75 21,13 82,13
Miranda 87,18 34,20 136,12
S&o Bento 63,00 35,82 104,06
Séo Luis 95,85 30,92 126,93
TOTAL 400,12 162,24 573,73

Para a populacdo feminina total amostrada, 9,06% apresentaram Rh (-),
destacando-se a cidade de Vargem Grande pela maior frequéncia observada de mulheres Rh
(-), de 12,6% (Tab. 3).

Tabela 3. Frequéncias fenotipicas do sistema Rh em mulheres de cinco cidades do estado do
Maranhao, Brasil.

Cidade RhD % Rhd %
Peritoré 222 95,06 19 4,97
Vargem Grande 124 87,33 18 12,67
Miranda 282 93,67 19 6,33
Séo Bento 86 90,48 18 9,52
Séo Luis 189 92,20 16 7,80

TOTAL 903 90,93 90 9,07
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Para o sistema ABO, o fenotipo mais frequentemente encontrado foi o O
(55,83%), com destaque para a amostra de Miranda, onde se verificou a frequéncia de
61,43% para este fendtipo. Em sequéncia, verificou-se a maior frequéncia para A (30,20%),
seguido de B (11,56%) e AB (2,41%) (Tab.4). Essas frequéncias observadas nao diferiram
significativamente entre as cinco populaces amostradas (y%o,0s. 12= 17,774).Dos individuos
das classes fenotipicas A e B a maioria, segundo estimado, é de heterozigotos (alelo i): 29%
e 11% respectivamente (Tab.2). As freqliéncias alélicas estimadas para a amostragem total
foram de i= 0,7477, 1°=0,1796 e 1®= 0,0727 (Tab.5). A analise estatistica revelou nio haver
diferencas significativas em relacdo as condicBes de equilibrio propostas por Hardy-
Weinberg para o sistema ABO nas populacdes amostradas (y%,0s. 1 = 0,1275 considerando
as amostras como uma populacdo; y%.s: 1 = 1,2937 a 0,2942 quando consideradas as

amostras separadas).

Tabela 4. Frequéncias fenotipicas do sistema ABO em amostras de cinco cidades do estado do
Maranhd&o, Brasil.

Cidade A B AB O
N % n % n % n %

Peritoré 114 32,57 43 12,28 9 2,57 184 52,57
Vargem Grande 60 31,25 20 10,43 8 4,16 104 54,16
Miranda 98 26,99 38 10,48 4 1,10 223 61,43
S&o Bento 70 26,51 40 15,16 6 2,27 148 56,06
Séo Luis 108 33,54 31 9,64 10 3,10 173 53,72
TOTAL 450 30,20 172 11,56 37 2,41 832 55,83

Tabela 5. Frequéncias alélicas do sistema ABO em amostras de cinco cidades do estado do
Maranhao, Brasil.

Cidade ABO
n 1" 1® i
Peritor6 350 0,1951 0,0773 0,7276
Vargem Grande 192 0,1957 0,0755 0,7288
Miranda 363 0,1525 0,0598 0,7877
Séo Bento 264 0,1591 0,0903 0,7506
Séo Luis 322 0,2038 0,0657 0,7305

TOTAL 1491 0,1796 0,0727 0,7477
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A andlise da contribuicdo genética das diferentes etnias que deram origem a
populagdo Maranhense indicou uma porcentagem de 37,75% para contribuicdo negra,

21,83% indigena e 41,42% de origem branca.

DISCUSSAO

De modo geral, em todas as cidades amostradas, foi observado 0 mesmo padrao de
distribuicdo dos grupos sanguineos, o que confirma a homogeneidade da amostragem total.
Com relacdo ao sistema Rh, o elevado nimero de individuos com o fenétipo Rh positivo
(90,93%), com consequente alta frequéncia alélica D (0,69 a 0,75), sdo esperados nas
populacdes humanas de diferentes regides,e concordam com os valores descritos para
populacBes americanas, como por exemplo 95,3% (D= 0,7845) para o México (PEON-
HIDALGOet al., 2002)e 93 % para brasileiros (COELHO et al., 2010, regido de Belo
Horizonte).

Considerando apenas as mulheres, os valores de ocorréncia dos fenétipos Rh sdo
semelhantes aos resultados encontrados por Baiochi et al. (2007) que verificaram no
Hospital e Maternidade Cachoeirinha, Zona Oeste de S&o Paulo, Brasil, 10% de mulheres
Rh negativas. Neste estudo, os autores relatam que, das mulheres Rh (-), 73% geraram
descendentes RhD (+), indicando que em populacGes com esta proporcdo genotipica é de
grande importancia a orientacdo profilatica quanto a sensibilizacdo materna nos casos de
eritroblastose fetal.

Para o sistema ABO, o grupo O foi 0 mais frequente e 0s grupos sanguineos B e
AB 0s menos representativos.Tal cenario se reflete na estimativa de frequencias alélicas,
onde observa-se i>1”>1%. Neste sistema foi indicada a ocorréncia de equilibrio de Hardy-
Weinberg, que pode ser determinado pelo grande tamanho populacional e a reproducao ao
acaso, comum nas populacdes humanas. Tal situacdo minimiza as oscilagdes que poderiam
ser causadas pela presséo das mutagdes e eventualmente por selecéo

A alta frequencia de O em relacdo a A, B e AB tem sido registrada em diversos

estudos de frequéncia realizados em todo o mundo (como exemplo na Argentina -
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MORALES et al., 2000; nas llhas Canarias — FREGEL et al., 2009; na india - PRAKASH
et al., 2011;e diversas cidades do Brasil: Sdo Paulo/SP - NOVARETTIet al., 2000 e
BAIOCHI et al., 2007;Francisco Beltrdo/PR - APPIO et al., 2009; Porto Alegre/RS -
FONTANAet al., 2006;Belo Horizonte/MG - COELHO et al.,, 2010;Aracaju/SE -
CONCEICAO, 1986), obedecendo um padrdo i>I*>I®, com excessdes de em algumas
castas indianas onde o alelo 1°pode apresentar-se mais frequente que 1* (REDDY E
SUDHA, 2009; WARGHAT et al., 2011).

E interessante notar, que, a frequencia do fen6tipo O descrita neste trabalho
mostra-se um pouco elevada quando comparada a valores relatados para cidades brasileiras
da regido nordeste, centro-oeste, sudeste e sul, que apresentam porcentagens entre 46 e 50%
(APPIO et al., 2009; FONTANA et al., 2006;NOVARETTI et al., 2000; BAIOCHI et al.,
2007;COELHO et al., 2010; SILVA et al., 2010;CONCEICAO et al., 1987; CONCEICAO,
1986). J& para a regido Amazonica, sdo relatados valores ainda mais elevados, que, em
populagdes miscigenadas chegam a O= 67% (SANTOS et al., 2008; GUERREIRO et al.,
1993).

Segundo Llopet al.(2006)e Georges et al.(2012) a alta frequéncia do grupo O é
encontrada em todas as populacbes e em particular nas indigenas sulamericanas, onde 0
alelo foi fixado,possivelmente por efeito fundador. Dessa forma, a elevada frequencia de O
nas populacdes Amazdnicas reflete a contribui¢do genética dos nativos sulamericanos para
a regiao.

Estando o Maranh&o nos limites leste da Amazo6nia, a maior frequencia de O em
relacdo as demais cidades nordestinas poderia ser explicada por um maior componente
indigena na formacdo de sua populacdo. Tal fato foi investigado através da analise da
contribuicdo genética das etnias formadoras da populacdo atual, que confirmou a
significativa contribuicdo indigena de 21,83%, maior que a encontrada para populacoes
nordestinas (4-17% para Aracaju, Natal e migrantes nordestinos; CONCEICAO et al.,
1987;KRIEGER et al., 1965), poréem menor que a descrita para as algumas populacdes
Amazodnicas (52-43% para as cidades de Obidos, Parintins e Coari; 29% para Manaus, no
Amazonas;GUERREIRO et al., 1993; SCHULLER et al., 1982; SANTOS et al., 1983). A
contribuicdo indigena no Maranh&o revelou-se muito proxima da descrita para Belém (20
%; GUERREIRO E CHAUTARD-FREIRE-MAIA, 1988).
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Esta andlise revelou, ainda, a forte contribuicdo genética negra para a formacao da
populagdo maranhense (37,75%), superior a descrita para cidades como Natal (25%),
Aracaju (34%), Belém (27%) e Manaus (13%) (GUERREIRO e CHAUTARD-FREIRE-
MAIA, 1988; CONCEICAO et al., 1987; KRIEGER et al., 1965, SANTOS et al.,
1983).Esse resultado concorda com o registro histérico, que indica 0 Maranhdo como um
dos estados que mais recebeu negros cativos: calcula-se que até 1820 entraram 56 mil
escravos no Maranhdo, sendo que, as vésperas da Independéncia, 55% dos habitantes do
Maranh&o eram escravos (SANTOS, 1983).

CONCLUSOES

As amostras utilizadas neste estudo apresentam frequéncias alélicas para 0s
sistemas ABO e Rh concordantes com as descritas para outras amostras de populacgdes sul
americanas, indicando homogeneidade genética para esses loci entre 0s grupos humanos
destas regides.

A analise da miscigenacdo de diferentes etnias formadoras da populacéo brasileira
confirmou a forte contribuicdo negra para a formagéo da popula¢do maranhense.

Tais resultados contribuem para o conhecimento da dindmica dos genes nas
populacdes e também com o planejamento ou demandas de derivados sanguineos no

sistema de salde.
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