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La sangre es Aun’ teJ xdo qu”’se y ncuentra en estado llquxdo y que esta for

mada por el ‘plasm
cho tej 1do.est
nismo, impulsa

cardica.
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HEHATDPDYESIS

folOQicos especifxcos su reconoc1m1ento ha s
~tivo cBlular y de fonnacibn de colonlas.
autorenovarse y diferenciarse, constltuyen
mento del que se derivan las células prlml
ya comprometidos en el origen de éadaﬁbna*de as diferentes
Las células unipotenciales tauhieﬁ‘éarécg

de rasgos morfolégicos especificos definidores (8



Las células comprometxdas encargadas de la. llnea eritroide seldxferen—

cabo un controlado_e integrado proceso e ami

globina, es en este momentoAcuando se in
teristica que dlferencia a las células

del organismo.

»*

El proeritroblasto por medio de una mitosis da origen a dos eritroblas-

tos bas6filos; éstos por medio de mitosis también { 8 ) producen cuatro eri
troblastos policromatéfilos: éstos por mitosis dan origen a ocho eritroblas-
tos ortocrémicos. En los pasos siguientes no vuelve a ocurrir ninguna -
mitosis, sino que los eritrobiastos ortocrmicos maduran y se transtorman --
al perder su nfcleo, primero en reticulocitos, que al maduraf éstos origi-

nan dieciseis eritrocitos ( figura 1 }.
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EL PROERITROBLASTO -L

dondo, gk \romatlna dlspuesto en g

see uno’ kcheolos poco aparentes:y;

ERITROBLASTO BASOFILO -

Es una célula de menor tamano con un:dlametr

cleo se. reduce. '; El calor azul de su protoplasma. as

proeritroblasto debldo a la gra :

tiene granulac1ones y su nﬁcle es

Raramente contiene restos de nucl 0S .

ERITROBLASTO POLICROMATICO.-

ts una célula con un dismetro de 10-14 @;ﬁféé:'su ro 7
dante y ha perdido su basofilia, debido a la ihcdqu?ééion?d embgldbina en
su masa; adquiere un color grisiceo, mezcla de diféfen : oy
y rosa, El nicleo es de tamafio pequeiio, con'lé c
grumos gruesos y de tonalidad obscura, no contie,y'u!

xa. (4,5)

ERITROBLASTO ORTOCROMATICO.-

S satura de hemoglobina torndndose acidéfilo;con dismetro.de siete mi-

-10-



cras, el nGcleo se reduce, bi)'rrapqcke"k e
que toma aspecto uniforme y cblorlv
nficleo desaparece por expulsibn'. en

se reduce considerablemente su tamafio 6.

los que reciben el nombre de "f"' 'CGER'»PUSCULOS"DE OLLY

RETICULOCITO.- . |
Tras la expuls ‘étri(:u;-

o-fila-

ERITROCITO.- |
Célula sin nﬂcleo de foma redondeada dlscoxde y-biconcava qu mxde -~
7.3 micras de didmetro y su contenido en hemoglobin , '

amarillo naranja.

Los eritracitos son los elementos figurados de la sangre, sin embargo

su producci6n no siempre ha estado localizada en la médula 6sea. “Alo-

largo del desarrollo embrionario, perfodo que comprende hasta ‘apmxiﬁi’vafaémeﬂ

te tres meses de vida intrauterina. { 4,5 )

'..,,L.
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FIG. (2] SINTESIS DE LAS CADENAS DE HEMOGLOBINAS (8)
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Durantef:

sintesis de hemoglobina feta

cia gurante-la:vida fe

meses de vida : ores normales adultos de 0.5

al 1.5% aproxime

Se sabe que dur

la vida fetal - el k"b;z_p_,\ adq

mienza a los tres meses y finaliza. a“los sie

Por otro lado y a partir del cuarto mes de yida ;fe}t"a

comienza a producir células sangufneas y su funcibn va cfg@ ,

miento ( figura 3 ).

- 13-



ACTIVIDAD HEMATOPOYETICA (%)
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FiG.3 ORGANOS HEMATOPOYETICOS DURANTE LA VIDA FETAL Y ADULTAL(i7)

Después del nacimiento la médula Gsea de ca51 todos los huesos tienen -

funci6n hematopoyética, posteriormente y con el desarmllo del hombre algunos

huesos como son: Vértebras, esternfn y co;tlllaks’ .co" uarknbdurante toda -

la vida con la funciBn hematopoyética. (8}

-ia-
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a) DEFINICION DE HEMOGLOBINA.L ~ =

b) ssmu‘cfuRA, QUIMICA DE LA HEMOGLOBINA.-

La henoglobma es una proteina heterogenea fonnada p rosté-

tico pxgmentario denommado heme y una protelna s:mple lla estd
Giltima constituye el 96% de la molécula nemoglob{mca mi | r‘up'o ;

heme sol6 un 4%

De este Gltimo porcentaje constituido por-el

a la parte fe,rf'ica'del heme y 3.6% a lar;p‘g‘o'td' ; 'eé,jdfise

-16-



observa en la figuﬁb‘}d'.}f i

GLOBINA

M= METILOS

P=PROPIONILO

P ~

0.4 4ATOMO DE Fe? 3.6% PROTOPORFIRINA-TIL
MEME + GLOBINA = NEMOGLOBINA B
40% 98% 100

Las globinas estén formadas exclusivamente por cadenas de-aminodcidos.
que se disponen en forma de cinta replegada en el espacio, presentan varios

segmentos, unos lineales y otros helicoidales.
£l grupo globina al replegarse forma dos zonas, una |lamada intema,y‘

la otra externa. Sin embargo, al reunirse las cuatro moléculas forman - ‘

una cavidad intermedia dividida en dos sub-cavidaders.

.;,7-



Puede comprenderse que 8
rodeada por la parteexte

(10

tro unidos al dtomo

-,-‘8-
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COOH—HaC-HC
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FIG.5 MOLECULA DE "HEMA" OXIGENADQ Y REPRESENTACION DE SU
FUERTE UNION CON LA HNISTIOINA ( /o)

Tamemos en cuenta los dobles enlaces que existen en esta molécula.
las cuales hay once. Los lugares de los enlaces simples y de los dobles
enlaces se pueden cambiar lo que explica ciertas propiedades Optlcas y de -
f luorescencia de este compuesto ( 10 ). ‘
De los radicales que existen en la periferia del compuesto, podemos -

’ { €H=CH, )} y dos pro
X

observar cuatro grupos metilo . ( ~CH, ), dos vinilos

pionicos. Por tratarse de una protoporfirina del tipo los dos gru-

pos propifnicos estdn de lado.--

-1‘9-



hidrofebica,

(8).  Esto puede observarse en la  ( figura 6

-20—
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FIG.6 RELACION DE LA MOLECULA DEL GRUPO HEME CON LAS HISTIDINAS
PROXIMAL Y DISTAL DE LA CADENA /3 MUMANA .
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zonas decontac

to a absorcién

parte,- e
6 ferrico y-

ca.

dos valencias auténticas se establecen con dos:hjtrfbé

nGcleos pirrdlicos, &stos dos nitrogenos no posé:g'm"v

dos valencias con dos carbonos y la tercera con él_fierr
otros dos nitrigenos de los otros nfcleos pirr‘blricos";ﬁierié
valencias saturadas por poseer un doble enlace.'po‘r-—:lo,’cua

débil, no es de tipo fonico.

.-22..



y ésta disposicion orman fa estrictira secundaria --
{ figura 7.}, po

posiciones hel

-23-



_fIG.7 ESTRUCTURA SECUNDARIA DE LA HEMOGLOBINA

_AS LETRAS EN EL DIBWO INDICAN FRAGMENTOS ESPECIFICOS
J€ A/A PARA LOCALIZAR FACILMENTE ALGUNA ALTERACION .’




Ast la d

sentada

-25-







¢) FISIOLOGIA DE LA HEMOGLOBINA,- .

nada ( oxihemoglobina )y la,red ;g

% SATURACION DE OXIGENO

r A d n 4 1 -t

M T ¥ v v ™

6 8 60 70 80 90 100
TENSION DE OXIGENO Imm Hg )

F1G. @ CURVA DE DISOCIACION DEL OXIGENO DE LA MEMOGLOBINA ADULTA

HUMANA NORMAL(20)

_27..



Esto significa -que:la entrada.de oxfgeno en el interior de la moléc.i:

i raci6n: reducida que tiende & nisar

catenarias




€16n con agua:

K

bloquea: lcs



relativos de las cadenas necesarias.para. que

en la forma. da Ee es

dad globulai

C) S i'(:rapt,ac‘ion;de‘ hierro desde




de: penetrar.: en .

0s agocitos‘

La pmmera etapa es denommada de N:TIVACICN pr e

cabo completamente. en el citoplasma, aqu[ los amin 0N es! é&dos

enzimdticamente a sus correspondientes RNAs de transferencxa a. expensas de

ATP. (6 )

La seaunda etapa denominada de lNlCIAClm en esta etapa el RNA mensa
jero, y el prlmer ammoacil -RNAt se unen a la sub-unidad menor del ribosoma
en-un proceso que reqmere pratefnas especfficas 1lamadas factores de ini

cxacibn.r =

-3’-



mediatamenféfde uésiqu

ma se despiéia lo
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FIG.NaIC SINTESIS DE LA NEMOGLOBINA EN EL INTERIOR DE LA CELULA
ROJA EN DESARROLLO (8 /
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ciones.:
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DEL CICLO DE
ACIDO TRICABOXILICO .

CoA : h
‘LEVULINICO
COOH
f" -
c.ioof CHy
CHp
I
C= 0 ) ;
: NH,
/ e 2
Clﬁa NHQ
+
NHg

ACIDO 2 §-AMINOLEVULINICO ————w= PORFOBILINOGENA

REACCIONES PARA LA SINTESIS DEL GRUPO HEME (28 ,27)

-35-



Cuatro moléculas de porfobilindgeno reaccionan para formar rop

nbgeno 1116

_36-



PORFOBILINOGENC

{4 MOLECULAS)

COPROPORFIRINOGENO IIT~e- COPROPORFININA TII  COPROPORFYINA T+ COPROPORFIRINOGEND T

PROTOPORFIRINA. -

NOTA
Pr= PROPIANATO

Moz METILO GRUPO HEME
Vis VINILO
FI1G. Hl FORMACION DEL HEME S

-37...




)  CATABOLISMO DE LA HEMOGLOBINA.

£l monBxido de carbono ( CO ) que se fonna constantenente aparece en la
sangre como carboxihemoglobina y es transportado a los pulmones'y- por'ende o

excretado.

El monoxldo de yca 'r'

del grupo Heme 6 bilivemina,‘por, eliminacibn oxidativa de ‘atom de carbo-

-38-



son hid‘ro,'l‘i‘

reservorio.

-3 9-



via Bioquimica para el Catabolismo del Hem, en donde
actian las siguientes enzimas:. (15)

PASO No, I- MEDIADO POR LA HEMOXIGENASA

PASO No.2-MEDIADO POR LA BILIVERDINA REDUCTASA

PASO No. 3-MEDIADO POR LA GLUCORONIL-TRANSFERASA EN EL HIGADO.
PASO No. 4-MEDIADO POR ENZIMAS REDUCTORAS DE LAS BACTERIAS

"INTESTINALES (26,54)

NOTA: LAS CADENAS LATERALES EN LOS ANILLOS PIRROL SON
M: METILOS, Pz PROPILO Y V= VINILO.

PETVOMFO®

BILIVERDINA

o.n,c‘ooé .;;oo-c.neo.
|

CHZ C“z
oV ”-—-CN
CH CH N \\o
" " ”

BILIRRUBINA

DIGLUCURONIDO DE BILIRRUBINA

d~UROBILINOGENO ( C yyH g Ny Og )

MESOBILIRRUBINOGENO ( Cyy Hyq NyOg )

< .
S ESTERCOBILINOGENO {Cy3Hoq N,y Op )

FIGURA. 12 ' -40-
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a)  HEMOGLOBINAS EMBRIONARIAS.-

Hemoglobina Gower 11
Hemoglobihq VPbrthadr;du;



Se ha comp b"d.q“

que se conservan en" las :cadenas epsxlon tal como

ocurre en las caden: eta, delta y gama (e, zB ) -

Una pr'*opieaacyr‘ik'que»se presenta tanto en las hemoglobinas ernbribn.icas co-
mo en la hemrogrlbblna fetal es que éstas presentan una alta afinidad al oxf-
geno. Pprj,.ilo tanto, las hemoglobinas embribnicas se asemejan a la hemo-
globina fetal.. pof su capacidad de saturarse con el oxIgeno; esta carac-

ter{stica facilita la descarga de oxfgeno a traves de la barrera placentéfia.

-43-



LOCALIZACIW CRCMOSCMIC DE 05 GENES: DE | Lo

& los: hi
un Mismo- crom

en cromosomas di

Los ‘gen!

estrachament

te ramosama..

SlNTESIS DE LAS: GLUBINAS EMBRI(NARIA

una proporcion rela

L3 s!ntés’i:_;

no. se 37 d!as.“‘jy- d
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células eritroides. del 'saco d S genes gamd se -

expresan junt

apoya la ev

des delrség

y del baio}

los genes -

no se observé

las eritroide

b)  HEMOGLOBINAS FETALES

146 aminoécidos respectlvamente.

-45-



Las cad‘ernés;‘jal'r"afs‘bhj;id":éht,ic' ]

gama difieren:e

La henoglobljn feta
( WF (<, ¥

comienza a la alt

que produi:fei‘x}é"l”

de hemog'ldlbriih'

Alos's

tal de'la Hb

Otra hevnoélbbi_n en |

Bart cuya fOnnullya;éé.l

- 46~



llo de féﬁnﬂ’c_{

ta desnaturaliz

HbF.

heme-heme ni efe
Bart ( méximo de
Si la proporci6n es mayi

senia. (8, 10,1

La hemoglobina dé Ba fra'nrcri,a aparte de es’fds"
as de Hb Bart en la mfanc

orden umbilical.

pueden aparecer cantld d

de 5-15% en la cangre del Esta haw'\,og:l'bbi»nﬂa, uele erské‘-"‘

parecer a los seis mes‘es.

En estos casos os nlﬂos presentan anemia ligera con. células en dxana,
hipocromia y a veces presencxa de corplsculos age Hemz.v S '
do técnicas espec1ahzadas para detectar a estos por ador

mds indicadas para ‘sta finalidad son la electroforesv_ls_, _en gel de.agor, 1

_47..



prueba de la frag;lidaQ'QsmOtica‘y;lalbnsquéda de 1a formacién de los corpls
(-20) |

culos de He}niv?

¢)  HEMOGLOBINAS :ADULTAS.

mulas moléculares:

Mok



Estas tres fraccmnes de hemoglobinas se denaminan rwenoglobmas rapidas,

por el hecho d' que enengen antes que la HbA{ en una colunna de 1ntercambxo

catiénico. 0s. pac1entes que poseen la enfermedad de la dla'

niveles de,HbAw elevados que oscilan entre 7.2 a 10.6% del, !

globina.

) el ammo&cxdo valina de la termmal de la HbAm va um

da a un grupo carbonilo de un aldehido 6 de una cetona que forma parte de una

hexosa,la: que s

) c,ree es una malécula de glucosa, por ello se consxdera a -

—49_



La sintesfs;dé’iattadéﬁafdéltaftbmieﬁiéuédlios,finaies;déifémbafazo,;fl_

aumenta en el primer. afio
los niveles gue

mozlobina. .

nas técnicas par

-5'0‘_. .



G-

SEGUN EL DESARROLLO EMBRIONARIO ¥ LA EDAD EN EL SER HUMANO

NORMAL EXISTEN LAS SIGUIENTES

HEMOGLOBINA S

HEMOGLOBINAS EMBRIONICAS

NOMBRE OE Hb ESTRUC-| MOV. ELECTRO|CANTIDAD |RESIST. DESNA) AFINIDAD A | ooy oo
TURA __| —FORETICA /e TURALIZACION| _ Oa
N> GOWER | g, MENOR A Hoa| 42 - ALTA ELECTROFORESIS
Hb GOWER ¢ oC; &y |MENOR A 2A;| 23 - ALTA ELEGTROFORESIS
Hb  PORTLAND §, ¥, |MENORA HbA| TRAZAS - ALTA ELECTROFORESIS
HEMOGLOBINAS FETALES
-Hb FETAL o<y Yy |PARECIDA HbA| 80 - 60 + ALTA DESN. ALCALINA RIA,
: ACSFLUORECENTES
-Hb BARY Y, |menor wea; | TRAZAS - P ELECTROFORESIS
HEMOGLOBINAS ADULTAS
: ELECTROFORES IS
He A o<, Py [NOAMAL 98 - MEDIA CROMATOGRAFIA
(PATRON!
ELECTROFORESIS
-Ho A, oC, S, |MAS LEWNTA 2.8 - MEDIA CROMATO GRAFIA
QUE MbA, OE INT. ANIONICA
-H> F o<, Y'z PARECIDA 0.8 + ALTA DESN. ALCALINA RIA
HbA, ACSFLUORECENTES




V.-
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Las hemoglobinopatfas son todos 10s ‘sfndrames -c 1ﬁi¢os?en»lbs,qdé‘éxisér

ten como base U

miento. = As

Hemog lobinas




b) cmsmc&f'rm GENERAL DE LAS HEMOGLOB INOPATIAS.-

Dentro’ de este gr‘upo de hemoglobinas anormales, se pueden establecer -

tres grupos de hemog]oblnopatias

_54-



Primer Grupo:

A) e
"arsi
i
B) es

Segundo Gr‘ﬁgo

a) Con ( sento sificaci6n deilas-anomalias.de grUppf-

a;_r\lqnna‘l‘ir ades

pueden ser congénitas.y adqui




omato-

dond camprende alteracio

;riaqolde;tibo‘héreditario'con

-.56-



CLASIFICA 10N DE PERUTZ

1. REEMPLAZMIENTO OF RESIDUOS EN CONTACTO cou EL .GRUPO HEME :
En éste grupo de reemplazamxento se reciente el grupo heme, y. cltnica-

mente exlste en la mayorfa de los casos anenia hemolftica con cuerpos

de inclusibn de Heinz metahemoglobinemia y cianosis.

Las anomalfas se situan de preferencia en las cadenas beta ‘

globinas ast resultantes suelen ser inestables & sea que precipltan -



‘tituido en el residuo 63 posicién E 7, la histidina por la Arginina.

REEMPLAZAMIENTO DE RESIDUOS QUE HACEN CONTACTOS ENTRE SUBUNIDADES.

El reemplazamiento se puede producir en cadenas globinicas iguales 0 -
distintas,en base a esta caracteristica puede haber los siguientes sub-
tipos ya sean contactos ca(,fa, o a<, (32 que se exprllfzratnrrff“c?n~

tinuacibn.

-.58_






Hb-G-Chinesa: - No presenta sintomatologfa clinica: -

-60-



REEMPLAZAMIENTO DE RESIDUOS EXTERNOS
ROC1GOTOS. :

Al haber reemplazamiento

tamas clfn

Existen "f_o,t;r“a do

y otra due;not' lo hace,ambas alteracione

-6/-



No falcifomacién ' — o HbC HbG ~San Josi

ontinuacién

Hanogldbina'sr-,que;producmrdistomim de los eritrocitos.
2. Hemoglobinas asociadas con metahamog lobinemia.
3. Hemoglobinas con aumento en Ja afinidad por el oxigeno.

4. Hamoglobinas con disminuciGn a la afinidad por el oxfgeno.

5. Hemoglobinas inestables.

;6'2..



C.de Hefn;
Hb. .
Heme ’ Ié
Heterocig . a;__fﬂeféé;qhéiéfoéiépf‘

Inv. o ,f‘“f_‘5f~iﬁv5fiésiéfi

L= leato - -~ Porelectroforesis més lento que HoA.



Metahe@; '¢ f'>i' ‘Metahemoglobinemia

No ;dmb

R Rép.

sint.

Var.

Var.kbi

-64-
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TABLA |

TABLA DE HEMOGLOBINAS ANORMALES POR DELECCION O SUBSTITUCION DE AMINOACIDOS

EN LA CADENA o<

5 | Ay Ale { Asp | J ~ TORONTO 4 | VARIABLE RAPIDA ':;;‘_{','g“‘ 1083
2 | Ao | A0 |Asp |v-PaRIS 4 | VARIABLE RAPIDA “"0\: :: Ve HEMATOL
15 | Ay |Gy |Aasp |v—oxForo ¢ | VARIABLE RAPIDA :;:‘f_':." 1ose
8 | A |Lys |G |I 4 | VARIABLE RAPIDA 0 000 1008
22| 8y, |Gy |Asp |J-MEDELLIN 4 | VARIABLE RAPIDA :ﬁf',::ff" .
23 | B, Gl | Gin | MEMPMIS 4 | VARIABLE RAPIDA e bee: 1008
23 | 8, Glu | vel |6G-AupHALI 4 | varRIABLE RAPIDA :J‘or:“m‘. 1008
24 18y |Gl |Gin |G-CHINESA 2 | ASINTOMATICA INV. s teae
sols, |6w |6m |6-monoLuLu

e3|co, | Pre | var | TORINO I | TRANSTORNOS C.D. ANEMIA C. DE HEINZ P o 1008
47| COs | Asp |Gy |L-FERRARA 4 | EXTERNA, SINTOMAS LIGEROS LENTA Ny, | MATVE
47 | cOy | asp | Mis | sinai-seaLy | 4 | EXTERNA,NO SINTOMAS LENTA NV,

80| cOg | His | Asp | y-CERDENA 4 | EXTERNA NO SINTOMAS INV,

8t | cos | Gy |arg |Russ 4 | EXTERNA NO SINTOMAS LENTA

8¢ | E, | Gin |Arg |SHIMONOSEKI |4 | EXTERNA NO SINTOMAS LENTA

CONTINUA
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EXTERNA. NO SIGNOS HE TEROCIGOTOS

vl RES.

54 Es Gin Gl MEXICO v. LENTA 108, 1963

57 | €, 6y |Asp | NORFOLK s‘x;ir;ﬁs ;vo SIGNOS HETEROCIGOTOS oL cnem.

57 |Eq Gly |Arg | L"PERSIAN GULF ZONA EXTERNA ::,r?,,':';::w"

58 |E, | Hs |Tyr | M-BOSTON CIANOSIS, METAHEMOOL. NO COMB. Oy i toaii0se!

68 [E,, | Asn |Lys | G-PHILADELPHIA Tog N N 08 HETEROC(E0" "':fa'g?;"::::‘"

e Asn | Asp uBE Ir sz:ARPA:;ANO SIGNOS METEROCIGOTOS (‘:::N:‘:?:‘IM‘.O::TA

78 |€F, | Asn [Lys | STANLEYVILLER Garaah No siGNos HETEROCI® :T::,D'.,:',

84 |Fys | Ser |Arg | ETOBICOKE NO.SINTOMAS CLINICOS LABIL INV. e

88 | F, Asp |Asn | G-NORFOLK EXTERNA. NO SINTOMAS HETEROCIG. 610 CHlg.Blo PAYS.
370. 822, 1978

87 | Fq His | Tyr M- IWATE gllAr::\s’fs. METAHEMOGLOSB. NO COMB, ::'T:’ :?!I:::N- JPM.

00 | F6, | Lys |Asn | u-BROUSSAIS EXTERNA. NO SINTOMAS HETERO- c.n; Soc. moL.

02 | FG, | Arg |GIn J-CAPETOWN ‘;Lﬁ,‘,‘,’;;{,""éf"?’”w' ALTa e ‘-,"fu, 1968

o2 | Foe | arg |Lew | cHESAPEAKE zguclkr\fma. ALTA AFINIDAD 4 aLEC mioL.

02| 60 | Ser | Ars | MamITOBA g::::&s 'z:vr.«roms DIFTCIL can J. oG e

w2l oe | s lom DAKAR g:(;e?x. NO SINTOMAS HETERO -

114 | GHy | Pro |Arg | CHIAPAS ASINTOMATICO. Hb CAS! NORMAL Ve iane, toen

CONTINUA
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T ] " NET, J. GENET
ns| ey, | Ala | Asp | v-TOAGORIK! 'l s.x,,i';',v;"w SINT. NETEROCIGOTAS 01, 1087
EXTERNA, NO SINT. HETEROCIGOTA NATURE
1He OH, Gy Lys O-INOONES!IA 4 v. RAPIDA e 220, /000
ANEMIA C, DE WEINZ, ALTERA BIOCHIM BIOPHYS
ACTA
136 | Hy | Leu Pro | BIBBA ! HEME | 154:220. 1908
ACTA HAEMATOL
14/ H" Arg KOELLIKER ES UN CAMBIO DE Hb NORMAL P! ire, is0y
Tix Asp His G-8ALTIMORE LENTA
CADENAS J
POCOS SINTOMAS CAMBIOS SEGM,
2 | NAp | Mis | Tyr . | TOKUCHI 3 | NA LENTA VAR,
FALCIFORMACION MUY FRECUENTE BIOCHIN, @10MYS
ACTA
e |ay |ow |va s + | Lenva van. T s 0se
Py Ay Giu Vol C- NARLEM . C:zCIFmMACION OTRO CAMBIO LENTA
P o . A . SOCH, B10PWYS
s v ye 4 CELULAS RIGIDAS LENTA VAR. or 400, 1980
a Ay Glv Vel C-GEORGETOWN FALCIFORMACION LENTA
J. BI0L, CNEM
7 Ae Glu Gly G- SAN JOSE 4 LENTA UP 238. 3i8e, 1000
TN TR
? | A¢ 6w | Lys | siAIRAY 4 | LENTA VARIABLE I: 1803, 1903
" - SCIGNCE INY)
o | a, Ser | Cys | PORTO ALEGRE | 4 | POLIMERIZACION 'INVITRA™ VARIABLE 188800, 87
14| a4, |teuw | arg |soon s | O sINTOMAS uP A
CONTINUA
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WOV iIM BIQPHY S
AL

| 4, Laiy | ase [oomartimong | 9 | RAPIDA vaNIaBI
[T YIRTTY]
Aty
n | A, Wi Wig |1 HitalInANN 4 1 IENIG VIHIAHI
PR aup, jwap
1 I R T B ’ T T 7| T@iocnem. 8iGPHYS RES)|
ee |8, |ow | 4 [ocouswarra | 4 | LENTA vaRiABLE, COMMUN
28/400, 1007
2|8, |06l | Lys |E-SASKATOON | 4 | VARIABLE
CIANOSIS ALTA AFINIDAD Op SCIENCE (NY}
238, |va FREIBURG 3 | Centa 1 186 : 1084, l0es
SIOCHEM. BIOPHYS RES
es| 8, |ay | arg {G.TAIWAN-AM VARIABLE NO POLAR COMMUN L
30. 000, io08
ANEWNIA LIGERA NOMOE. BAJA Si0GH. $IOPHYS |
208, | Ol | Lys |E 2 | AFINIDAD Op LENTA INV. o0 520, 100!
INESTABLE ANEMIA HEMOLITICA IGUAL | watuR
28| By Lov Pro | GENOVA 3 MOV, 4. :ur:un’r, [ 34
NO SINTOMAS AFINIDAD 0p ALTA MOCHEMISTRY (NY)
30 | 8y Arg | Ser | TAacOMA 2 | v ¢ 8: 223, 1080
3| ¢ Tyr | Pre | PHILLY 2 | ANEMIA HEMOLITICA LIGERA INV. J.CLIN. INVEST.
081007, 1007
i ANEMIA CIANOSIS INESTABLE NATURE
a2 | Co, | PHe | Ser |HAMMERSMITH |1 | Lol o o pre! 433, 1907
- 8L000
03| co, | 6w | a0 |G-cavgston |4 | LENTA van. 15 105, 1084
_ NATURE
46| co, |0y | Gw |K-iBADAN ¢ | RAPIDA INVARIABLE 206: 838, 1003
MOCHIM, P,
er| coy | A | asn |G-copennacue | o | LENTA var. POLAR e poPrs
140 23i, 1007
g - N M RAP J. MOLEC. 8I0L.
s | 0, Iy | Asp |J-BANGKO 4 | RAPIDA VARIABLE 19: o1, ises
sale, | o | arg |OMOFAR 4 | vamiaBLE NO POLAR A

108 38, Ines

CONTINUA
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CLIN,CLIM, ACTA

o/ E, Lys Asn MIKAR! RAPIDA INVARIABLE 10 :101, 198e
81OCHIM BIOPHYS ACTA
o | & |Ly |ow | N-seaTTLE RAPIDA INVARIABLE 56: 178, 1008
CIANOSIS, METAHWEM, COMBINA O PROC NATL ACAD,
es | &, | ms {1y |m-sasxaroow MA. INV. NO coNBiNA O
SENSIB., SULFAMIDAS. HEMOLISIS B10CHIM, B10PHYS AC
03 | Ep | M | Arg | ZURICH INESTABLE, LENTA INV, 80: 808, 1001
ANEMIA NEMOL, C. DE HEINZ NATURE
o7 | E, Val Al SYONEY INESTABLE 215: 020, 1987
BR. J. HEMATOL
87 | £, |var |asp | sasTOL CUERPOS DE MEINZ 185 e3s, 1870
CIANOSIS METANEM. NO COMBINA 0p | JROC.NATL. ACAD. 80/
o7 | Ey | Vol | Glu |MMILWAUKEE IMA INV. 47 :irse, 1oe
BIOCHIN.BIOPHYS ACTA
00| £, | 01y | A |v-camsmDecE RAPIDA VAR, re0 231 1ear
? RESIDUQ NO SEGURO INESTABLE NATURE (NEW BIOL |
‘: Eyy | Alo | Giv SEATTLE RAPIDA 243 278, 1079
- PALCIFORMACION POR OTRO CAMBIO SOCNEN. BIOPHYS RES
73| €, | Aep | Aen | C- NARLEM VAR, LENTA 85" ee, 1000
J. MED. GENET.
73| £, | Asp | A | KORLE-BU PUEDE SER ORIGEN HOC - NARLEM s: 107, 19es
74 EIO Asp Lis STANLEYULLE ZONA SUPERFICIAL NO HELICOIDAL
NATURE I NEW 9IOL)
76| €, | Ate |0 | searrie ANEMIA INESTABLE 2e3: 218, 73
BN MED, J.
rr EF, His Asp J-IRAN RAPIDA UP 11 are, 1087
Te EFy | Aop Asn O-ACERA LENTA INVARIABLE
NATURE
ar F’ Thr Lys D-IBADAN LENTA INVARIABLE 2051273, Ines
CONTINUA
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J. MAD. GENET,
a8 | F, Lev Pro | SANTA ANA I | ANEMIA HEMOLITICA. C. WEINZ a:10r 1908
NATURE
88| F, Lov Arg BORAS ! INVARIABLE 222,033, 080
CLIN, CLIM.ACTA
0l|r | o Lys |AoENOOI ¢ | Lewra, wvariaBLE e ore, 109
b —
N.ENOL, J. MED.
el | Fy Lev Pro SABINE INESTABLE 2601 730,188
CIANOSIS, METAWEM, IGUAL MOR v, CLIM. INVEST.
o2 | F, Mie Tyr M=HYDE-PARK { Hba INV. 45:1021, is80
ANEMIA HWEMOLITICA INESTABLE BINCE (NY)
os-onF #n | (s GUN HILL 3 Ltfvn : 187: 15, 1007
oe | Fa, Asp Asn | OAKRIDGE 4
98 | FGy | Lys Gl ] VARIABLE
NATURE
08| FG, | Lys 6 | N BALTIMORE ¢ | RapioA 207: 068, (988
) ANEMIA HEMOLITICA INESTABLE NATURE
o0 | FG, Vol Mot KOLN [} LENTA 210: 618, 1998
ALTA AFINIDAD Op POLICITEMIA #LOOD
00| G Asp Asn | KEMPSEY & | LENTA NV 311 639,1000
ALTA AFINIDAD Op POLICITEMIA J. CLIN. INVEST.
90 | 6, Asp His YAKIMA 2 LENTA NV, 40.1040, 1088
CIANOS!IS BAJA APFINIDAD Oy J. BIOL. CHEM
102] G4 Asn Thr | KANSAS M| INESTAOLE INV. ImA. 243000, 1008
NATURE
13 6,5 | vat Glu | NEW YORK 2 | NO CLINICA RAPIDA INV. 3 ave. 1087
SCIENCE (NY)
120| GMy | Lys Glu | MIJIYAMA 4 | RAPIDA V. POLAR 189: 206, 1088
BIOCHIM, BIOPHYS
2l | GHq | GIv Gin 0 PUJAB . VARIABLE LENTA 45:‘_‘” o2

CONTINUA
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121 | any | 6w Lys | 0-ARABIA VARIABLE, LENTA o ars 1008
NATURE
120) Mq vol Glv HOFU 217 80, (968
\( (]
130 Wy | Tyr | asp | wiew ANEMIA HEMOLITICA VAR. NO POLAR INEST. | o sgr vere
' T ) . Nt BINT CLINKGON NEALLEHAGIINLS NAtung
LS LU I L IO LR L HAMIDA 1Ny o aAn, wnn
NOCHINICA ALCALIRRSITENTL S APINI | mivon
1981 iy oy A | HOPR UAD Oy ALTA RAP. INV. 25,830, 1900
148| Her | His A | KENWOOD RAPIDA
HCe POLICITEMIA AFINIDAD Oy ALTA NATUREINEW Bi0)
1981 4o | Trr His | RAINIER ALCALIRRESISTENTE 230 284, 1071
00-| €
ot R Asp | RIDURHAMI)
caoenas Y
BR. J. HEMATOL
s la, | 6w Lys | F-TEXAS | VARIABLE LENTA 13: 282, 1007
") A T OR.J. HAEMATOL
s | ow tys | F-TEXAS 1 VARIABLE LENTA 1a: 233, 080
2| ae | T Lys | F-ALEXANDRA VARIABLE LENTA Q2pjym. ooPurs
200; 7041070
B8R, J, HAEMATOL
o { g, | Lys Gl | Hb-F JAMAICA INVARIABLE,OTRO CAMBIO 136 ~Alo 18: 309, 1870
NATURE
Hr | Gie His Arg Mo F=MALTA 208:311, 1900
an. MED. V.
121 | GMq Glv Lys F-NULL VARIABLE LENTA 3:831, 1007

CONTINUA
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CADENAS §

SCIENCE (NY)

2 NA WHis Arg |A SPHAKIA L VARIABLE LENTA 181 1408, 1008
NATURE

1A Gly Arg.-| A ¢ VARIABLE LENTA 14188, 1008
CLIN, RES

22 8 Ale Gl A FLATBUCMH 4 VARIABLE LENTA 14.188, 1000

- NATURE
138 | M Gly Asp .| A BABINGA 219! 1500, 10008




c) ~ PROPIEDADES FISICOQUIMICAS DE LAS HEMOGLOBINAS DE MAYOR IMPORTAN-

LA HEMOGLOBINA-




LA HEMOGLOBINA D

harecidas a la que -

1;noﬁépﬁdiéﬁdolo se-

 "7.'4‘-‘ :



'

DISTRIBUCION GEOGRAFICA DE LAS VARIANTES COMUNES DE HEKOGLOBINAS
ANORMALES A NIVEL MUNDIAL.

1
¥
1



La distribucion geogrifica de las hemoglobinés anomales las cuales se
designan por medioc de letras del alfabeto las mis importantes y camunes son
las siguientes;

HbC, HbD, HDE, HbG, HDS (28)

De este tipo de hemoglobinas se ha tratado de indicar la locahdad geo-

gréfica siendo como sigue

DISTRIBUCION DE LA HEMOGLOBINA C.-

Ha sido encontrada en gente de raza negra anencana, se esperaba que -
tuviera sus antecesores en Africa (ccidental, pero no se esperaba en la

parte Oeste del Africa ni en la parte del Este.

Esta hemoglobina se encontrf en una 15% en”los habitantes de Ghana y en
Volta en ] Occidente de Nigeria fub de 3%. La frecuencia de esta -
henoglobina C disminuye en la Sierra Lewne y Liberia, no se localiza en
Cungo ni en otra parte del Africa Tropical; ocasionaimente se observd -

en el Norte de Africa.

Estc es en parte natural, por la relacifn comercial que existe entre -
Africa Occidental y el Norte de Mrica.

Raramente se ha encontiado en Sicilia Italia. -



seminacion

ozsmaucxm DE LA HEMOGLOB INA“D,

Se trata de un conJunt de hemoglobina

ses Europeos esta; primarlamente Hmitada a los que han:tenido estrecno

contacto con los pobladores de las Indias Orlentales cumo Ingleses. -
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DISTRIBUC ION DE LA HEMOGLOBINA E.-

Portugueses y Franceses

r’iaiite:HbDbmj"ab y2 que es 'é‘l‘ i@ar don

dek"sg. orcnbn ¥ no henoglobma DLosyAngeles -

Esta hemoglobina de'sc'ubiert'éf': en '19\54
cia en Bimania, Tailandia,‘yCainbo‘y
bajo porcentaje en las f;e"rca‘

mente en Indonesi

En la Halaya se observa alto porcentaJe en el Norte y-baj porcentaJe -

en el “:ur donde ha sxdo grande la enxgracibn desd"‘;f" one

s impor tante hacer notar que la hemoglobina E se encuentra en Indo-Chi

nas, pero no en los chinos modernos y ésto se asocia con: las antxguas -

poblaciones Mongélicas del Sureste de Asia.

- 78-



DISTRIBUCION DE LA HEMOGLOBINA G.-

Fue encontrada en los negros del Africa Occidenta

pos de hemoglobinas G que son los ‘sig}'UI'et\'ié‘s

HibG San José '

WGy 1ve cefena beta en 1¢ posic

i A2
Hb

COusﬁétj ‘e;‘c‘ir(la‘ cadena beta en la' pg’si‘

 Glu———eAla

HbChinés ~ en la cadena alfa'errl;"ll,é po

Glu——e Gln

DISTRIBUCION DE LA HEMOGLOBINA S.-

Este tipo de hemoglobira anomal es la que aparece‘, con mayor frecuencia
y proporci6n en diversas partes del mundo entero,por lo que se le ha es

tudiado mds que las hemoglobinas anteriores.

-79-



Su mayor frecuencia'aparece en el Africa Tropical, con una frecuencia

algunas'zonas alcanza el 40%.
"V'O'QSe encuentra esta anomalfa, ya -

p‘ms@bléfba‘r‘ece’ que esta limitado por los --

La hendgldbina S tiéne (na frecuencia de 9% aproximadamente en lus ne-
gros. del Nuevo Mundo; el gen causante de la anamalfa se encuentra en -
menor proporcién en ¢l Oriente Medio, en Grecia y en las tﬂri'bus"aborrtgg

nes de la India. ( 10, 26, 27 )

Las distf‘ibuc,iones' de las hre‘uég'lydbi‘r;és mds comnes se describen en con-

junto en el siguiente cuadro

_BD-



AFRICA Y AMERICA

DISTRIBUCION | DISTRIBUCION
MUNDIAL o U.S.A.

FRECUENCIA RELATIVA APROXIMADA DE LAS VARIANTES DE
LA HEMOGLOBINA (28 )

_81-
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S INTOMATOLOGIA Y 'ATOGENIA DE LA HEMOGLOB INA c

molftica crén

Los eritroc

circulacién
trocitos tamb

den observar d

Las persona

Los hetero¢199F2§a 1



SINTOMATOLOGIA Y PATOGENIA DE-LA HEM(XSLOBXNA E. :

No ocurri

tales personas

SINTOMATOLOGIA.

Se ha denostrad

cidad ) dé*érmin‘ab rasg drepanocttico sii, sintcmas clinxcos xmportantes,

mientras que la: hanoclgocidad provocaba la anenla drepanoc!tlca

De’ toda - emedades que resultan de la presencia de la hemoglobi-

nasS henocigbtlca ) dentro de los gl6bulos rojos, !a anemia drepanocitica

es la comGn y las mds grave.

Esta anemia estd complicada por crisis dolorosas resultantes de infar-

to, debido a obstruccidn vascular por drepanocitos enmarafiados.

_84-



A cbnsecuencvla"dé-,rl
con anamia drepanocttiéa':tyer]den
bertad retardada, pero fa‘l;f;i:na ;

to nomal,

. manifestaciones

de la drepanocitos‘i“s

-85-



 SINTMATOLOGIA.Y PATOGENIA_DE_ LA HEMOGLOBINA G.- .

Esktké,;ﬁip enigna,
ples pé'féce ue e ; gc tampoco

prod u’c’gf"a' Iteraci
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Existen diversas técn i'caéi;que,-’,se,,r_nan usado para separar e identificar -

las hemoglobinas anomales de.

CROMAT OGRAF IA. - Se hauhsadd:‘ia‘ cromatogréfia en columna, utilizando la
DEAE-Celulosa, amberlita IPC-50, la carboxi metil celulosa.

TECNICAS DE CURVAS D% SOLUBILIDAD DEL O,.- En esta técnica se procura -

poner en contacto una solucién de hemoglobina con distintas presiones
parciales de oxfgeno y observar la curva de transformacifn de hemoglobi
na reducida a oxigenada. Cano sabemos la curva que presenta la hemo
globina adulta nomal es del tipo sigmcidea, esta forma puede cambiar
cuando se trata de distintas hemoglobinas, de las cuales algunas mues-

tran desplazamiento de las curvas y otras no. (24 )

TECNICAS INMANOLOGICAS.- Se ha utilizado la técnica de difusibn,sobré B

gel y la inmunoelectroforesis.

ESPECTROFOTOMETRIA. - Las curvas de absorcifn que presentan distintas he-

moglobinas pueden dar imdgenes diferentes, se ha camprobado también que
en la regidn ultravioleta se puede precisar mis diferencias, por medio
de &stas técnicas se ha demostrado que la hemoglobina fetal tiene un -
méximo de absorci6n a 289.8 milfmicras, comparado con hemoglobina A --

que posee una absorci6n a los 291.0 milimicras.

'BIB"



DIFFACCION DE LOS RAYOS X.Z . E

‘n6S]Ha bermitidq‘dgs—

cubrir ye

MICROSCOPIO ELECTF

macion. -

TECNICA DE HxaRmAcmN estudiar

algunas . altexacnones f ‘
Esta técnxca as: oceso ituralizacic ehatufali-

zacién del

ELECTROFORESIS ~Por medio de esta "5,c‘ , ks1ble reconocer di-
versos tipos de hemogloblnas ya que este procedimiento e ta basado en
el crecxﬂlento que presentan las hanogloblnas en un campo eléctrlco de

acuerdo a las cargas eléctricas que posee la hemoglobina en estudlo.
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o TRATAMIENTO DE LAS HEMOGLOBINOPATIAS

Como se h teriormente, de iodas las hemoglobinas anomma-
les, la hemog! :e? la que se ha encontrado en mayor propor-

cidn Siénd_ a que,més defectos y sintomatologfa ocasiona,por tal -

motxvo se ha hecho esfuerzos para investigar y descubrir algunos agentes -

para combat:r 6 reducir esta anomalfa. Hasta la fecha no ha sido posi-

ble descubr;r unarprofilaxis eficaz de la degeneracidén drepanocftica.

El pacient se_adapta a un nivel;dé y{Qgiggq;yﬁﬂnigg[ﬂQefgemoglobina -

crénica baja. Se evitardn en lo posible las transfusiones con el fin de
reducir los riéSgOS.dé hepatitis y desarrollo de isoanticuerpos eritrocita-
rios; no estan {ndicados los anticoagu!antes pues la oclusién vascular no

son consecuencia de coagulacidn hematica. (18, 23, 25, 27 )

Hoy en dla_la mayor!a ‘de los nifios afectados de anemia drepanocitica -

alcanzan:laﬁg dundado comprenderd el establecimiento, junto -

con losipadres,;v p anes~para su-aprendizaje escolar y laboral.

- 90~



la mayorfa de las otras hemoglobmas se presen

stado heterocigo
to y no manifiestan sintomatologfa.. Tk

En el ca’s‘d de las_hemoglobin

la fonnacxdn del compleJo
cién de hlerro férric:

ningQn tratamxento.,

-9/-



.-

 HEMOGLOBINAS ANORMALES EN MEXICO. -
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c'tb'f}e‘si’e,r‘! el ‘Dbir'ét'r"it‘b, 9d

presentaba anemia drepanocftic

;9‘3;



'lenno Ru12 Reyes y colaboradares efectuaron las prime-

ras encuest cub;rir este tipo de trastornos genéticos en diferentes

grupos de poblacnone 2: Ademas se difundieron las técnicas bdsicas para -

identif:c,arla

sfipues:i on 'estas técmcas y con 13 ayuda de otros mvestlgadores,

umento 1mportante de casos: desrubiertos

La aformacién’ "i"enei’dé'fléj_dis;ribuciOn de las Hemoglobinas

anomates. en Mé uentes de informacién ( 13, 30 )

a)

sentado este txpo de anormalidades.

En la Repfiblica Mexicana, la poblacitn indfgena habla cerca de cin
cuenta diferentes lenguas, las cuales han sido agrupadas para su estudio en
cinco grupos diferentes: Tarasco, Macro-Mixteco, Macro-Maya, Macro-
Nehua y Macro-Yuma. En base a estd clasificacidn de indigenas Mexica-
nos, se efectuardn estudios en diferentes comunidades indigenas, que hablan

inicamente su lengua Madre ( indias puras ).

~94-
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Se analizarén aproximadamente a-

que. pertenecian a

dieciocho gr'urpo'
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TABLA 2

1R'ANTES DE LA HEMOGLOBINA EN POBLACIONES INDIAS DE MEXICO

Hb ANORMALES

WUr LINGUISTICO | LENGUA EsTaco  |romaL
A-S | OTRAS
NAHUA PUEBLA 172 o |eumexicos
NAHUA VERACRUZ 184 [+ Q
ARRO~ NAHUA CORA NAYARIT 101 ' 0
TARAHUMARA  CHINUAHUA 29 o o
vaou SONORA % o
1245C0" TARASCO ~ MICHOACAN | 133" 0
MIXTECO  OAXACA 154 o
MAZATECO  OAXACA 1358 IA-MEXICO)
ZAPOTECO  OAXACA m
CHINATECO  OAXACA 210
POPOLOCO  OAXACA T
HUASTECO  S.L.P. sz
MavA vucatan - |“ze0
TZELTAL- ol
oo CHIAPAS 63 | o 0
cHoL CHIAPAS 152 0 {nacHaPASH
aHONTAL TABASCO 00 2
1ALRO~ MAYA
TOTONACA  VERACAUZ as )
MIXE OAXACA 32 o 0
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Durante el curso de la investigacién de hemoglobinas anormales en
la poblacidn Mexicana se encontrd (9 ) que tres individuos tenian hemoglo

bina A-S ( HbA-S ), o sea heterocigotns para la hemoglobina S,

También se encontraron a dos personas quienes mostraron un compor- °
tamiento de desplazamtento rdpido de sus hemoglobinas, de acverdo a la nomen

clatura se.le ha denominado Hemoglobina México.

Estas dos personas gue posefan esta anormalidad son hermarnos ---

)"que perteneren al grupo linglifstico Nahua en un pueblo loca

:Puebla

lizado al"SU'ij

del grupo Hacro-mxteco que habla el

faxaca tubo la misma;anomahdad ( Hb Mxxco ).
En otro indfgena, del grupo Chol, se encontro una nueva variedad
no descrita de la hemoglobina, a lo que se le denomino Hemoglobina Chiapas.

Cuyo defecto es en la cadena alfa al igual que la Hemoglobina México.

De acuerdo a las muestras estudiadas, se puede observar que las -

hemoglobinas anormales se encuentran ausentes en indios puros.

- 97-



rsos estudios en”ambas Costas Este
y se- demostré una inc1denc1a var‘iable de hetemcxgotos'de

bina S'y otras anonnahdades hemoglobfnvicas como se observo en la figuré 13
(130 ) yen la TABLA 3. ‘

Oeste )

-98.—



TABLA 3

FRECUENCIA DE HETEROCIGOTOS DE LA MMS OTRAS

ANORMALIDADES HEMOGLOBINICAS

ESTUDIOS EN LA COSTA ESTE
COMUMDAD EN LA No. CASOS As «» | ssw | otRas
COSTA ESTE
I- TAMIANUA 100 itroz | o 11ac)
2- SALADERO 1o sie2) | o 0
3: VERACRUZ .7 2tte2) | o HA-LENTA)
#: PARAISO 160 wesv) | o HA-RAPIDA)
5- EL CARMEN 109 sizaw | o 0
6: HUEYAPAN OE OCAMPO 200 wieov) | o 0
7- COSAMALOAPAN " 200 73.8%) | o5 | 1A-TaL
8: TLACOTALPAN 200 sizs54) | o o
9- ACULA 200 301.5 %) 0 o
10: CHACALTIANGUIS “200 H2.0%) : o
> YANGA
12: CUITLANUAC 900 (2008 ,.z;l‘)‘! ~TAL)
13- OMEALCO ‘ & : ;'I:!AC}
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MAPA DE LA DISTRIBUCION DE LAS HbS ANORMALES EN MEXICO
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TABLA 3

ESTUDIOS EN LA COSTA OESTE

COMUNIDAD EN LA

C0STA OESTE No. CASOS AS % | SS* | OTRAS
I~ POCHUTLA 740 31(0.4%%) o
2- S.PEDRO MIXTEPEX | 335 o:ao-,/.")r’; o
3 CUAJINICUILAPA 502 setiL1 ) o
4- OMETEPEC 408 mu o
8- XOCHIXTLAHUACA “ 7 o:o 0% o
8- SAN MARCOS 14§ )qjui’zv-‘; 0
7-  ACAPULCO e 131101 0
8- LA SABANA S(HPFH)
1(S=HPFH)

NOTA. HPFM. PERSISTENCIA MHEREDITARIA DE LA
NEMOGLOBINA FETAL.
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k hecho "yé'st;kﬁ:'p’sl:‘_fen" "dosf hosbitre_slr_es; uno en
la ciudadi;irei;'Pue'b)’ ci'udadfdéJGuSda‘la_.jkérr‘ar'“;r(r 14) én; donde

se analizaron

" Los resultados se resumen en la TABLA 4.

TABLA 4
pugsLa Mo, |=<Tar|prar| as | ac oTRAS
MUESTRAS

aouLtos ssse | o | 6 | 3 | + | zmea-mex

RECIEN 800 o o o 0

NACIDOS

GUADALAJARA

apucros 3es8 | o | 3 | s | o |s-wea-rivaow
1-HBA-BALTMOR
3 NO CARACTERI-
ZADAS

NEIENs as00| o | 6 | + | o |ewea-mampanr

ESTUDIOS DE LAS HEMOGLOBINOPATIAS REALIZADAS EN LOS
ESTADOS DE PUEBLA Y GUADALAJARA (30}
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En el Estado de Jalisco, por otra parte del Centro Médico de o

Occidente del Instituto Mexicano del Seguro Social de GuadalaJara, se lleva- - '

rén a cabo estudios en diversos centros de salud analizando a 1661 personas

de las cuales los resultados se resumen en la TABLA 5.

TABLA 5
POBLADO No o1a; |PTat | as | ac OTRAS
MUESTRAS

TONALA 1096 o 0 s ¢ | 21a- cHIAPAS
IHbA “FANNIN -
Lu8BOCK

AMECA, COCU-

LA.MAGDALE- _

o i

wa.ocorean| °° ! °

YANUALIN

HUICHOL es o 0 o | o 0

HEMOGLOBINAS ANORMALES ENCONTRADAS EN SIETE CENTROS DE SALUD
EN EL ESTADO DE JALISCO (7, 30}

-103-



Con lo que respecta al estudio hecho a una comunidad de Grigen Ita
liano, se conoce que en Puebla existe una regién denominada Chipilo, la cual
fue fundada en 1882 por docientos cincuenta personas, estan agrupadas aproxi
madamente en cincuenta familias, procedentes de diversos lugares de Italia -

como son: \Veneto, Lombardfa y Piamonte.

Para el afio 1965, esta poblacién ya tenfa cerca de tres mil habl-

tantes, este aumento demografico se debfa exclusivamente a umones entre'.las

familias omgmales y sts descendientes.

Se estudiaron ciento .cincuenta mdxvxduos al azar, de los:cuale:
a dos se les encontré un aumento de la fraccidn “2 de la hemoglobina

asociada a anemfa hipocr6nica moderada y pardmetros normales de Hlerr_ fi_co.

En ambos casos se establecio el diagnéstico de B - talasemia.
La frecuencia en que se observé en ésta regién de Chipilo es simxlar ala-

encontrada en Italia de donde procedian los ancestros de esta comunidad.

@
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IA HEMOLITICA

' C;o':ni_lo‘_
mes de anenia henolftic
henoglobi,né se_puede
S { HbS )y

fico, comqua

En México sr h
cuales dos han sido carac er za_
{ hemoglobina México )} y Hb Chiapar
ha denominado UNAM, ésta Oltima ho st

tigadores suponen que ésta es identlca

hemoglobina permanece en la ,i_r_{cé'rtfdu'mb'

En la TABLA Vi se hace _ensién de los asos de hemoglobmas anor-

males encontradas en México princxpalmente de pacientes con anemia hemolfti-

Cd.
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TABLA 6

LISTA DE HEMOGLOBINA Y TALASEMIAS ENCONTRADAS EN MEXICO

NOMBRE R ORIGEN ETNICO
MEXICO (x84 Gin-Glu} 3 MEXICANO
CHIAPAS (%114 Pro-Arg) 2 MEXICANO
TARRANT (<126 Agp-Asn) 2 MEXICANO
S (PG -Val) - 212 MEXICANO

AFRICANG

HOLANDES
CIABGlu-Lys) s o AR MEXICANG
6-SAN JOSEB? Glu-Gly) Sy MEXICANO
J-BALTIMORE(Bi6Gly-Asp) . L.t MEXICANO
E(B 19 Gly ~Asp) O :  r MEXICANO
FANNIN-LUBBOCK (3 119 Gly-asps | 1 MEXICANO
RIYAOH (B 120 Lys-Asa) P MEXICANO
D. LOS ANGELESIA 12/ Glu= Gin) T MEXICANO

TALASEMIAS iy

ENFERMEDAD M 3 } MEXICANO
o< - TALASEMIA 6 WEXICAND
B -TALASEMIA HOMOCIGOTA s MEXICAND
B ~TaLASEMIA 7 :'&‘:gﬁo
B ~TALASEMIA COMBINADO CON HbS | 2 zﬂ'&‘sﬂa
S - HPFH ' MEXICAND
MIE ! MEXICANO
J /B -TALASEMIA 1 MEX!CANO
HPFH 3 MEXICAND
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- HEMOGLOBINA MEXICO -

ez la hemogloblna anormal en una

fami1ia mexic e denom1n6 Hemoglobma Méxxco

( Hb - Mex-).

a‘hemoglobina Héxxco era una anomalxa‘ xcl‘u51-'

va de la Raza:India Meseta: Central Hexlcana sm embargo, otros ‘stu-
dios demostra alteracién- molecular en personas del Norte de Afn

ca y Cerdefla.

nvestigac one 'que se llevamn a cabo en el” Hospxtal
Infantil de Nedell[n Colombxa se encont.ro a una mujer de veintiun aflos de -
edad con la misma alteraclén molecular que la hemoglobina México. Esta -
persona era de'origen indfgena negroide, sin antecedentes patoldgicos perso-

nales ni familiares de anemia hemolftica.

Los estudios famillares demostraron que la l{nea materna no presen
taba la anomalfa en ninguna de las personas estudiadas; en cambio, la linea
paterna era la que portaba la anomalfa gemética, ya que se encontro en el -
padre y en el abuelo de la propésito. Asimismo, la hemoglobina anormal -
se encontro en dos de los once hermanos de la paciente, los andlisis de san-

gre no mostraron ninguna alteracién de importancia.
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La hemogloblna MéXlCO es una proteIna de propiedades electroforétl

cas ancnnales. los‘ natisi

vimient: répld

1.- Mighéﬁ mds: rdpido-que: Hbi

Electrof
y en

Como se obs

e
e
‘ A & MEX
‘_ s T i

FiG. 14 COMPARACION ELECTROFORETICA (0pH:-8.8) DE LA Hb
MEXICO Y LA HbA (22)
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2.- -Nose sreparab"c"éimﬁlé_t:;a e ‘enb‘ léi:»eléctrofokesis

en papel’ a pH =

3.-
4,-

No:produce ninguna enfermedad clfnica ni trastornos hematolégicos,
es decir, que se manifiesta como un rasgo heterozigote asintom&ti‘co. No

se ha des(;rrito en forma hemozigote ni asociada a otra hemoglobina anormal 6

a talasemia.

~ La anomalia en ésta hemoglobina se presenta en la cadena h;fa,en
la posicin §4 en donde el aminodcido GIn ha sido substituido por el aminoa-
cido Glu. L
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HEMOGLOBINA CHIAPAS.

Chol, su escuela

saria debido j‘é"‘:yiars‘:d'iff 1cultades 'bara,

PROPIEDADES .=+~

1.- Fsta hemoglobma anormal se desplaza mds lentamente que la HbA y no
s@ observa desplazamlento del componente A2 a un pH alcalxno y --
electroforesis en papel y en gel de almid6n como se indica en: Vla,‘;fxg(u-

ra 15.
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t D HEMOGLOBINA A
ED HEMOGLOBINA €

E—' a HEMOGLOBINA A-CHIAPAS

", oY
iy |
AR 14 HEMOGLOBINA A-S
ke
LY, HEM 1
¥ ¥ D EMOGLOBINA A

FIG. 15 COMPARACION ELECTROFORETICA A PH-‘;,U"
DE LA Hb CHIAPAS Y OTRAS (211,

2.- A un pH 4cido en electroforesis liée_féheﬂ
te. adelante ,de,:l& HbA. : B

en su forma heterozigota -
b H_éiico se desconocen los

ogozigoto 6 en forma heterozi-

Quizé en poco tiempo se aclare esta incertidumbre.
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Es diffcil explic

den presentar en personas si
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globinas anorma

plicar‘élfhaliazg

es muy géandé‘
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Se presenta una revisi6n detallada de los hallazgos de hemoglobinas
anormajes habida

del Mundo. - E

la hemogloblna 4

te comp " SILENCIOSAS

risticas bloqmmicas electroforética
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