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Na revisão publicada recentemente na Revista Brasi-
leira de Hematologia e Hemoterapia, Torres e Bonini-Do-
mingos1 mencionam alguns de nossos artigos, que indicam a
existência de um efeito materno, estatisticamente significati-
vo, favorecendo a transmissão hereditária dos alelos da hemo-
globina S e da talassemia beta.2,3,4 Tendo em vista a relevân-
cia do tema, que coloca em discussão novos mecanismos
homeostáticos de manutenção do polimorfismo das hemo-
globinopatias, julgamos interessante acrescentar novas in-
formações sobre o assunto, incluindo alguns dados que ob-
tivemos mais recentemente.

É oportuno comentar, por exemplo, que a hipótese da
malária e o efeito materno não são mutuamente exclusivos e
que ambos apresentam evidências experimentais ou estatís-
ticas. Em nossos estudos, temos considerado o efeito mater-
no como um mecanismo adicional ou alternativo à hipótese
da malária.4

Outro aspecto a ser enfatizado diz respeito à meto-
dologia que temos empregado em nossas investigações,
isenta de viés, uma vez que a proporção mendeliana é
verificada na geração filial, a partir de genitores probandos,
com observações independentes. Como comenta
Beiguelman,5 especialista em estatística e em genética de
populações, que participou do planejamento da pesquisa,4,6

esta metodologia não requer correção estatística, ao con-
trário do que aconteceria se o probando ou caso-índice
pertencesse à geração filial. Alguns outros desvios da pro-
porção mendeliana têm sido descritos em vários sistemas
polimórficos humanos (sistemas ABO e Rh, haptoglobinas,
hemoglobinas, etc) em estudos não-independentes, reali-
zados em pares de parentes.7 Tais observações não indepen-
dentes introduzem, no entanto, um viés significativo, que
aumenta seriamente o grau de erro estatístico. Também é

importante ressaltar que o índice de mortalidade nas irman-
dades examinadas é sempre levado em conta em nossos
estudos, mostrando-se sempre muito baixo (<5%), para ser
correlacionado ao excesso de heterozigotos. Esse fato é
importante, para que se possa excluir a sobrevivência pre-
ferencial de heterozigotos, que tem sido observada em al-
gumas áreas malarígenas.8

Mais recentemente, tivemos a oportunidade de inves-
tigar também a proporção de heterozigotos entre os filhos de
76 casos-índice com o traço da hemoglobina C (AC), casa-
dos com pessoas AA.9 Entre os filhos das 40 mulheres AC,
observamos um excesso significativo de heterozigotos AC
(66 AC: 30 AA; χ2 = 13,5, p < 0,05). Já entre os  filhos dos 36
homens AC, a proporção de heterozigotos não desviou sig-
nificativamente da esperada pela teoria mendeliana (36 AC:
34 AA;χ2 = 0,057; 0,8 < p < 0,9).

O único denominador comum entre a hemoglobina S,
a talassemia beta e a hemoglobina C é o de serem causadas
por mutações que afetam o locus da globina beta no
cromossomo 11. Tendo em vista que as três hemoglobi-
nopatias analisadas expressam-se, fundamentalmente, após
o nascimento (na via intra-uterina a função respiratória é
conduzida pelas hemoglobinas embrionárias e fetais), é evi-
dente que o efeito materno descrito não depende do efeito
primário do gene. Assim sendo, o novo questionamento
que levantamos é se o efeito materno seria restrito às hemo-
globinopatias. Torna-se interessante verificar, portanto, se
tal efeito também não ocorre em outras alterações genéti-
cas, sobretudo as polimórficas, usando-se a mesma meto-
dologia, isenta de viés. É interessante comentar que, ante-
riormente, só haviam sido descritos efeitos paternos na
espécie humana, associados a genes autossômicos domi-
nantes.

A curto prazo, acreditamos que o efeito materno conti-
nuará sendo demonstrado apenas por métodos estatísticos,
uma vez que a explicação dos seus processos dependerá de
novas descobertas no campo da Biologia Molecular.
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Aproximadamente 30% dos pacientes com indicação
de Transplante de Medula Óssea (TMO) no Brasil encon-
tram seu doador HLA compatível na família. Para os demais,
a alternativa normalmente são os bancos de Doadores Vo-
luntários de Medula Óssea (DVMO), onde as chances de
compatibilidade ideal podem chegar a uma em um milhão.
Segundo dados do Redome – Registro Nacional de Doado-
res Voluntários de Medula Óssea, até 2003, o doador HLA
compatível disponível em registros internacionais era res-
ponsável pela grande maioria dos transplantes alogênicos*
realizados no Brasil (>75%). A necessidade de transformação
deste panorama é clara. Os custos das buscas externas e
transporte da medula do centro de coleta através de um
courier, além da necessidade científica de conhecermos o
perfil HLA da nossa população justificam tal necessidade.

Estratégias e ações desenvolvidas pelo Sistema Nacio-
nal de Transplante (SNT) e por instituições que o integram
têm contribuído para uma modificação desta realidade, mas
apesar da perspectiva otimista e do empenho do SUS,
Redome, CNCDOs, hemocentros recrutadores e de laborató-
rios, faz-se necessária uma ação política integradora que possa
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