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INTRODUCAO

O transplante de células-tronco hematopoiéticas (TCTH) € uma modalidade terapéutica
muito utilizada com o objetivo de curar doencas malignas e nao malignas. A limitacao para
este transplante esta na necessidade da existéncia de compatibilidade HLA entre receptor
e doador. A primeira busca para localizacao do doador compativel é feita dentro da familia
do receptor. Caso nao seja localizado parente/ irmao compativel, o receptor pode ser
cadastrado no REREME (Receptores de Medula Ossea) para entdo buscar um doador no
REDOME (Registro Nacional de Doadores Voluntdrios de Medula Ossea) e paralelamente,
nos registros internacionais.

OBIJETIVOS

Determinar o perfil haplotipico de pacientes brasileiros que recorreram ao Redome e a
outros registros internacionais e nao localizaram doador compativel (grupo 1), pacientes
brasileiros transplantados que localizaram seus doadores apenas nos registros
internacionais (grupo 2) e aqueles que conseguiram doador no REDOME (grupo 3).

MATERIAL E METODO

Com o auxilio do software Arlequin v3.5 (Excoffier, 2010), foram determinadas as
frequéncias alélicas e haplotipicas HLA dos grupos de pacientes mencionados acima.
Também foi realizado o calculo de distancia genética (FST). Pacientes do grupo 1 foram
cadastrados no Rereme entre 2015 e 2017 e os pacientes dos grupos 2 e 3 transplantaram
em 2016e2017.

RESULTADO

O estudo abrangeu um total de 683 pacientes brasileiros candidatos a transplante de
medula 6ssea, com idades entre O e 76 anos de idade, de ambos os sexos. Os 3 grupos de
pacientes estavam em equilibrio de Hardy-Weinberg para todos os loci HLA. A analise de
distancia genética entre populacoes (FST) mostrou que houve diferenca estatistica entre as
populacoes (Grupo 1 x Grupo 2 p=0,007; Grupo 1 x Grupo 3 p=0.005; Grupo 2 x Grupo 3
p=0.002) o que significa dizer que se tratavam de fato de populacoes diferentes. A maioria

dos pacientes que se declararam como “brancos” conseguiram localizar doador.
Haplotipos mais freqguentes no grupo 1 :
A*02:01~B*15:01~C*02:02~DRB1*11:01~DQB1*03:01,
A*74:01~B*15:03~C*02:02~DRB1*11:01~DQB1*06:02. Haplotipos mais frequentes no
grupo 2: A*01:01~B*08:01~C*07:01~DRB1*03:01~DQB1*02:01,
A*02:01~B*38:01~C*12:03~DRB1*13:01~DQB1*06:03. Haplotipos mais frequentes no
grupo 3: A*33:01~B*14:02~C*08:02~DRB1*01:02~DQB1*05:01,
A*29:02~B*44:03~C*16:01~DRB1*07:01~DQB1*02:01.

DISCUSSAO E CONCLUSAO

Verificamos que a raca do paciente se mostrou relacionada a maior ou menor chance de
localizar doador nos registros internacionais e que os haplotipos de pacientes sem doador
algum se mostraram muito especificos e de baixa frequéncia, sem representatividade no
REDOME. A busca de doadores sera beneficiada a partir da inclusao de informacdes mais
robustas sobre a etnia dos proprios doadores e também dos pacientes. Adicionalmente se
fazem necessarios estudos a fim de desenvolver estratégias de captacao de doadores em
regidoes no Brasil que estejam sub ou nao-representadas no REDOME.

Tabela 1. Dados de cor/raca das populacoes de estudo
Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3
Corraca Nodepacientes %  Nodepacientes %  Nodepadentes %
Amarela 3 4 11% 0 0,00% b 0,94%
Branca e 35,62% 55 71,43% 359 6f,35%
ndigena ] 0, 00% 0 0,00% Z 0,36%
Fanda ¥ 47 95% 18 23,36% 147 21 56%
“reta 9 12,33% 4 5, 159% 20 3,75%
Tabela 2. Frequéncias dos haplotipos HLA grupo 1
Haplitipp £  Haplitipo A~C~B~DRB1-DQB1 *
i 0013 ADZ:Mg-C02:023-B*15:010- DRET11:01g~DQB 103:01g NO
Z 0013 AT4Mg-C02:025-B*15:03~DRET*11:01~ DQB 10002y NO
3 0,007 A%2:01g~C06:02g-B50:01-DRE103:01- DAB1*0201g 0.200/0 141
4 0007 AD1:Mg-COT-01g-B*15:03~DRE 10804~ DAB 10301 N
5 0007 AD1:0Mg-C*12:033-B39:010~ DRET01:01g~DQB 10602y N
i 0007 AD1:0Mg~CH5:025-B"40: 110 DRE1"10:02g~-DQB 10002 NO
fi 0007  AUT01g-CHo:01g~-B*45:01 g~ DRE 101 (g~ DB 170601 NO
& 0,007 AN2:01g-C04:01g~B*50:01~DRE1*1 2:01g~DQB1*06:01g N
9 0007 AY3:01g-C4:01g~B*15:01~DREB1*E6:02g~DQB1*02:01g N
10 0007 A1.01g-CO701g-B*5701~-DREA™ 301 g~ DEE 1400800y NO
*http:/werw allelefrequencies.net/
Tabela 3. Frequéncias dos haplotipos HLA grupo 2
Hapletipp f  Haplatipo A~C~B~DRE1~DQB1 f'
1 0019 AVI:Mg-COT:0g-B'08:01-DRBI0301-DABI20g 4955
i 0019  AYNZ01g-C*12:030-B*38:01~-DRB113:01-DAB106:03g 0, 33540,140
3 0013 A:Mg-Co:02g~B"37-01~DRB 110:01~DGB 1705:01g 1954
4 0013 AT ZMg-CUe02g-B5001g~-DRE1301g~DAB 102009 0 20000 141
: 0013 A*%010-C03020-B58010-DRE 1070 1g~DNB 170202 NO
i 0013  ABEMg-C14:02~6°51:01g~DRET03:01g~DAB 1902:01g 0,033
T 0013 AL 02g-B3701g~DRE1*13:01g~D0B 1 00:03g 0 1480 057
8 0013  ANZMg-C04:01g~B"35:01g~DRET03:01~DAB 102019 0 18000 129
9 0006  A®0101g-C02020~8* 402g~DRB 1*150 1g~DQB 106:02g NO
10 00k  A%E0g-C15:02-8"5101g~DRE 1™13:01-DQB 1705:01g NO
* http:// www allelefrequendes.net/
Tabela 4. Frequéncias dos haplotipos HLA grupo 3
Haplétipo f n Haplétipo A~-C~B~DRB1~DQB1 ™
1 0,02 24 33:019~-08:020~14:020~01:020~05:019 4
, 0.02 24 29:029~16:01g-44.03g~07:01~02019 5,4 ;
s 0.02 24 01:01g~07:01g~08:01g~03.01g-02019 14 59 5
A 0,02 20 03:01g~-07.029~07.020~15:01g~06:029 43042
. 0.01 14 02:01g~07-029~07-029~15:01g~06:029  3.8/3.1
5 0.01 14 02:01g~0501g~44:020~13:01g~06:030 0.8/0.431
7 0,01 12 11:01g~04:01g~35:01g~01:01g~05:01g 0. 445/0.404
q 0,01 11 03:01g~04:01g~35:01g~01:01g~05:019  0.96/0.88
q 0,01 10 0201g~07-01g~08:01g~03:01g~02:01g 1.7
10  0.01 9 24:02g~07-020~07-020~1501g~06:029  1.9/1.8
* http://www.allelefrequencies.net/
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