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RESUMEN

Se hizo un estudio destinado a determinar la fre-
cuencia de variantes hemoglobinicas en dos poblaciones
importantes del estado Falcon, como son Churuguara y
Curimagua, habiéndose estudiado 305 v 207 personas,
respectivamente. Los resultados fueron comparados con
los obtenidos en Ja poblacién de Coro (174 personas)
v Adicora {92 personas}. Mientras que la poblacion de
Churuguara muestra una incidencia baja de variantes
hemoglobinicas {total 3%, de las cuales patolégicas son
solo el 1,6%), la de Curimagua revela cifras que indican
gue las hemoglobinopatias como problema de salud pir-
hlica tiene cierta importancia para ella (total 6,3%, pato-
logicas 8,8%), aunque afortunadamente, por la poca
poblacion del distrito no asume mayor gravedad. Al
comparar estos resultados con los de Coro (total 10,9%,
patologicas 6,9%) v Adicora (total 2,2%, todas patolod-
gicas) se encuentra gue el problema es mucho mayor en
la primera, tal vez por ser refugio de campesinos desarrai-
gados y de desempleados del estado. Este estudio de-



muestra la importancia de determinar las variantes hemo-
globinicas en las poblaciones venezolanas, y a la vez la

utilidad de determinar la significacion que pueden tener
como problema de salud pablica.

INTRODUCCION

En una primera encuesta general hecha en el estado Falcon por Arends
et al. (¢), se demuestra que existen variantes hemoglobinicas en el 7,59%
de la poblacién total, lo cual permite calcular la existencia de 38.246
portadores y 756 homocigotos o dobie heterocigotos por generacidn para
todo el estado. Es interesante, sin embargo, saber la cantidad de pacientes
y portadores en algunos distritos, especiaimente aquellos donde se sospe-
cha que hubo fuerte contribucién de inmigrantes procedentes de Africa,
para conocer la magnitud del problema de salud pGblica. Con tal motivo
se hizo un estudio especifico en 1979 en Churuguara, capital del distrito
Federacion, y en Curimagua, poblacion del distrito Petit, y como términos
comparativos se tomaron los resuitados obtenidos para el distrito Miranda,
capital Coro, en la encuesta descrita anteriormente y los de Adicora, pe-
queia poblacion del distrito Falcdn, estudiada en 1977.

MATERIAL Y METODOS

Muestras de sangre se obtuvo de 305 personas que concurrieron al,
Centro de Salud de Churuguara para ser sometidas a diversos analisis con’
miras a detectar cancer gastrico. Por tanto, todos eran adultos y los dos
sexos estaban proporcionalmente repartidos.

En el caso de Ia poblacidn de Curimagua, se trataba de pacientes y sus
familiares que concurrieron al Centro de Salud, algunos por simples tras-
tornos o por control de embarazo. Ademds se incluyeron los alumnos del
Ciclo Diversificado de la localidad, con lo cual se llego a la cifra de 200. A
todos ellos, ademds del estudio electroforético de la hemaoglobina, se les
hizo anélisis de orina, examen de heces, determinacion de niveles de hemo-
globina, hematdcrito, recuento de reticulocitos, recuento de leucocitos y
diferencial, determinacion de grupos sanguineos ABO y Rh. A todos se les
hizo historia clinica, historia genética y examen fisico.

En el caso de la poblacion del Distrito Miranda, capital Coro, se utili-
zaron los datos obtenidos en 174 sujetos de la-encuesta descrita en el
primer articulo de esta serie (¢). De Adicora fueron estudiadas noventa y
dos personas.
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Se hizo electroforesis de hemoglobina en membranas de acetato de
celulosa (Sepraphore 111, Gelman Instruments, Ann Arbor, Michigan) a
pH 8,9 utilizando equipo microzonal (Beckman Instruments, Palo Alto,
Cal.). El hemolizado fue preparado para prueba rdpida de acuerdo al mé-
todo de Giorgio y para determinaciones cuantitativas con tretracloruro de
carbono segin el método de Lehmann y Huntsman. La Hb Az fue determi-
nada en membrana de acetato de celulosa, utilizando membranas de Cela-
gram y aparato electroforético Modelos U77 {Shandon Scientific Appara-
tus, Londres), de acuerdo al método de Marengo-Rowe con modificaciones
de Weatherall y Clegg.

Los niveles de Hb F fueron determinados por la técnica de Betke, Mar-
ti y Schlicht, y la distribucién intracelular se determiné con la técnica de
Kleihauer, Braun y Betke. La prueba de solubilidad de la hemoglobina fue
hecha de acuerdo al método de itano. Los mapas peptidicos de la hemo-
globina fueron hechos preparando la globina por precipitacion con acetona
acida v luego digerida con tripsina. Electroforesis de alto voltaje y croma-
tografia fueron utilizados para el mapa peptidico doble dimensional, colo-
reando luego los péptidos con coloraciones especificas. Las referencias a
estos métodos han sido reportadas previamente (s).

El examen de heces se hizo en forma simple y con lugol, el andlisis de
orina mediante tiras reactivas comerciales {(Urobilistix y Bili-Labstix, Ames
Company, Elkhart, Indiana, U.S.A.). La determinacion de los grupos san-
guineos se hicieron con antisueros comerciales, Los estudios cuantitativos
hematolégicos se hicieron utilizando técnicas estandarizadas {11).

RESULTADOS

Poblacion de Churuguara

i.as variantes hemoglobinicas detectadas en esta poblacion estdn en la
Tabla . Si bien la frecuencia es escasa, sin embargo existen variantes he-
moglobinicas consideradas come patoldgicas (Hb S y Hb C).
Poblacion de Curimagua

Como aqui se hizo un estudio que cubrid varios aspectos médicos, nos
detendremos en detallar los resultados.
Historia Clinica y Examen Fisico.

De las personas estudiadas, s6lo el 24%, era de sexo masculino, siendo
la edad promedio de 31,3 + 19,7 afios, con edades extremas de 15 y 93
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afios para varones, y de 31,5 £ 19,7 con edades limites de 15 y 66 para’
hembras.

Historia Genética

De acuerdo a los datos de las historias genéticas el promedio de hijos
por madre fue de 6,42 + 2,5, con una variacion de 2 a 12 hijos. Los ape-
Hlidos mas frecuentes en orden decreciente fueron Chirinos, Ferrer, Gomez,
Polanco, Zavala, Arcaya, Colina, Sanchez, Zdrraga, Medina, Acosta y
Quero. Apenas se tuvo informacion de un par de gemelos y ninguna sobre
malformaciones congénitas. Retraso mental leve se observé ocasionalmen-
te. Hubo referencia a tres casos de epilepsia y a varios pacientes con asma
bronguial.

Estudios Hematoldgicos

En la determinacion del hematdcrito se obtuvo en varones de 15 o
mas afios un promedio de 47 + 3,0 vols.%, y en mujeres se obtuvo 43 +25
vols.%. En embarazadas fue de 35,9 * 3,2 vols.%. De acuerdo con los va-
lores aceptados para poblaciones normales(15) se detecta anemia sola-
mente en el grupo de embarazadas. Igual apreciacién puede hacerse de los
valores obtenidos para la determinacion de hemoglobina (Tabla 1)

Variantes Hemoglobinicas

Los resultados tanto en la electroforesis de la hemoglobina como de
la determinacidn de los niveles de las Hbs A2 y F esténen la Tabla 1.

Andlisis de Orina

En 188 andlisis de orina, se encontr6 que el pH variaba de uno a otro
sujeto desde 5 hasta 8. Sangre fué detectada en 33 sujetos, de los cuales 28
eran de sexo femenino. La edad de ellas era de 15 a 64 afios, con un pro-
medio de 33,6 + 14,2. Si bien no se averigud la proximidad de la menstrua-
cion, sin embargo llama la atencién que por lo menos tres tenian una edad
no reproductiva, siendo 53, 56 y 64 afios. De los cinco varones en quienes
se detectd sangre en la orina, sus edades eran 16, 16,59 y 93 y de uno no
se consigné la edad. En dos varones se detectd la presencia de nitritos
como GOnica alteracion del examen, mientras que en el sexo femenino se
encontrd nitrito en 10, en cuatro conjuntamente con sangre. En varones
no se encontré cuerpos cetdnicos en la orina, pero si en siete personas de
sexo femenino, de las cuales cuatro estaban embarazadas. De las tres perso-
nas no embarazadas, una tenia 17 afios de edad, otra 66 y la ptra tenfa
64, teniendo esta Gltima en su orina ademds sangre y nitritos. De Jas quince
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TABLA 11

VALORES HEMATOLOGICOS DE LA POBLACION DE CURIMAGUA

Parametro Sexo N Valores ex- Promedio D.E.*
tremos

Menores de 14 aiios

Hematocrito 22 36-45 41,5 2,3
{vols. %)
Mayaores de 14 afios
Edad M 30 15-93 31,3 19,7
(afios) F 116 15- 66 31,5 14,6
Hemoglobina M 26 13,2-17,7 15,6 1,1
(g/100 ml) F 105 10,1-17,2 13,8 1,8
Hematécrito M 30 40-51 470 3,0
(vols. %) F 116 35-49 43,0 2,5
Leucocitos M 6 4.700 - 9.850 7.525 1967
(x mm?®) F 35 5.050 - 13.750 7.514 1802
Embarazadas
Edad 15 20-49 289 76
(aiios)
Hemoglobina 15 10,1-13,6 11,5 0,9
(g/100 ml)
Hematécrito 15 32-43 35,9 3,2
(vols. %)

* D.E. =Desviacion estandar

embarazadas estudiadas, cuatro tenian cuerpos cetonicos, io que equivale
al 27%. Glucosuria sblo se detectd en una persona de sexo femenino de 63
afios de edad en quien no se habia sospechado la didbetes. Proteinuria se
encontrd en siete personas, seis de sexo femenino y una de sexo mascu-
lino; en tres estaba acompaiiada con sangre, en dos con nitritos y en las
otras dos como hallazgo exclusivo. Bilirrubinuria y urebilinogenuria sglio
se encontraron en una misma persona de sexo femenino y de 19 afios de
edad. Estos resultados se han esquematizado en la Tabla Il. Los porta-
dores de variantes hemoglobinicas no tuvieron hallazgos anormales en el
examen de orina, excepto un case con Hb AC que tuvo positividad para
. sangre.
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Examenes de Heces

Se practicaron 146 exdmenes de heces. La asociacion mas corriente
encontrada fue Ascaris lumbricoides mas Trichuris trichiura. Necatoriasis
solo fue detectada en un caso.

Grupos Sanguineos

Los grupos sanguineos (ABO y Rh) determinades a 162 personas
mostraron una deficiencia marcada de personas Rh negativas (Tabla 1V).

TABLA IV

GRUPOS SANGUINEQOS DE LA POBLACION DE CURIMAGUA
(ESTADO FALCON, VENEZUELA)

Grupo N Frecuencia Rh+ Rh-
sanguineo (%) génica % %
0 87 (53,7) 73,77 100,0 0,0

A 45 (27,8) 16,51 93,3 6,7

B 26 (16,0) 9,72 100,0 0,0
AB 4(12,5) ~ 100,0 0,0
Totales 162 (100,0) 98,1 1,9

Pohlacién de Coro

En la Tabla | estdn los resultados del estudio electroforético de la he-
moglobina y de las determinaciones bioquimicas de Ia Hb F y la Hb Az.

Poblacion de Adicora

lguaimente en la Tabla | estdn los resuitados del estudio electroforeé-
tico de la hemoglobina de la muestra de Adicora.

DISCUSION

Poblacidn de Churuguara

Las variantes hemoglobinicas encontradas en la poblacidn de Chury-
guara (Tabla 1) muestran una frecuencia total del 3%, la cual es bastante
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baja para un pueblo de un estado costero de Venezuela, como es el estado
Falcon. Siendo Churuguara una poblacion de la Sierra Coriana, se debiera
esperar una frecuencia mayor, ya que tanto Arcaya (2) como Arends (3, 5)
y Beaujon {7} han insistido en la importancia de los negros cimarrones en
el origen de las poblaciones de {a serrania del estado. El Gltimo de los au-
tores nombrados, dice especificamente: “Los negros fugados de Curazao
atravesaban el mar en canoas, llegaron a la costa oriental falconiana, for-
mada por el Cantdn Costa Arriba de 1a Provincia de Coro, donde formaban
cimarroneras semi-salvajes que después se desplazaron para la serrania’’.

Churuguara es una poblacién relativamente reciente. Hay referencias
de que el primer rancho se construyé en 1830 (13), y alin cuando el 1842
es erigida en parroquia civil {s), sin embargo Codazzi(e) no la menciona
en su obra publicada en 1840. Cuando Monsefior Mariano Marti, Obispo
de Venezuela, visita a Pecaya en 1773 (12}, apenas menciona a Mapiare, pe-
quefia poblacién fundada en terrenos del hoy distrita Federacidn, descri-
biéndola como pueblo de indios, tan enfermizo que en diez afios no se
habia conseguido sacerdote que fuera a servirlo, y agregando “Mapiare es
un pueblo muy infeliz y de corta feligresia, que no pasara mucho de cien
indios entre grandes y pequefios " En una “Ndmina de las tenencias y co-
rregimientos de esta Provincia” (Venezuela), hecha en noviembre de
1812 (1), figura San Luis como un corregimiento, menciondndose como
pueblos agregados Unicamente Pecaya, Pedregal y Mapiare, no figurando
para nada Churuguara. Tampoco aparece en una lista hecha posteriormente
de los pueblos que comprendia la Comandancia Militar de Caro {10). Por
tanto, Churuguara es una poblacion reciente y no fue de los sitios donde se
radicaron los esclavos venidos de Africa, por no existir alli, en aquel enton-
ces, haciendas de cacao y café. Esto permite deducir que la poblacién de
Churuguara se deriva principalmente de indios Jirajaras, de espafioles y de
mestizos, lo cual podria ser confirmado mediante un estudio de grupos
sanguineos y otras marcadores genéticos. Los portadores de variantes he-
maoglobinicas han debido radicarse a fines del siglo XIX o en el actual, y
con toda seguridad llegaron en nGimero discreto.

Desde el punto de vista de la salud pdblica, la baja frecuencia de va-
riantes hemoglobinicas que tiene esta poblacion (Tablas | y V), permite
aseverar que no represenia un problema importante, ya que la existencia
de dos pacientes por cada generacion no justifica medida alguna.

Peblacidn de Curimagua

La situacién de la poblacién de Curimagua es en cierta forma diferen-
te, porque la frecuencia total de variantes hemoglobinicas de 6,3% si es in-
dicativa de una mezcla importante con descendigntes africanos y de la exis-
tencia de un problema de salud piblica.
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TABLA VI

PARAMETROS HEMATOLOGICOS POR DEBAJO DE LOS CUALES
SE DEBE CONSIDERAR LA EXISTENCIA DE ANEMIA

Condicién Hemoglobina™® Hematécrito
(g/d1) (vols.%)
Nifios, de 6 meses a 6 afios 11 34
Nifios, de 6 a 14 afios 12 37
Adultos varones 13 40
Adultos hembras (no embarazadas) 12 37
Embarazadas 11 34

* Seqtin la World Health Organization, 1972.

Si bien no tenemos ia fecha en que fue fundada Curimagua, si conoce-
mos una serie de datos sobre la instalacién en ella o en sus alrededores de
los esclavos africanos en las haciendas de cafia y café, que eran muy abun-
dantes. Arcaya (2) dice que en 1795 existian “de 500 a 600 (esclavos) en
las montaiias v valles de Cabure y San Luis"”, estando “distribuideos en las
haciendas que regaban los rios de Hueques, Cariagua v los Mitares, y en fas
de secano del valle de Curimagua y alturas circundantes ‘i Tenemos igual-
mente una informacidn especifica sobre la magnitud de Ia inmigracién de
origen africano: “Valie y vinculo de Curimagua de legua y media de largo
y mds de media de ancho, cercado de cerros con sabanas por el medio y
montanas labrantiles por los costados. Contiene 11 haciendas de cafia o tra-
piches, fuera de conucos y algun café; habia como 250 a 300 esclavos vy
100 libres. Es del Curato de San Luis. Se le puede agregar al poniente la ha-
cienda de Canide del Padre Lugo'’ {14). Pero hay que tomar en cuenta que
este dato es de veinticuatro afios después del alzamiento de José Leonardo
Chirings, lo cual ha debido disminuir sensiblemente la poblacién africana.

Los resultados hematoldgicos obtenidos en la pobiacion de Curima-
gua, demuestran que se trata de una poblacién gue posiblemente tiene
buenos habitos alimentarios y la posibilidad de satisfacerlos, a menos que
se trate de un alimento que sea comin a la poblacién y que la proteja de
la anemia y otras deficiencias. De las 15 embarazadas apenas dos pueden
considerarse medianamente anémicas, de acuerdo a los valores recomenda-
dos por la Organizacidn Mundial de la Salud v la experiencia de nuestro
laboratorio (Tabla VI). Esto ameritaria una buena encuesta nutriologica.
Es posible que uno de los factores positivos en esta poblacidn sea la ausen-
cia de necator. En los exdmenes de heces practicados a 146 personas, sdlo
.se encontré un individuo parasitado por necator,
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TABLA VI

SIGNIFICACION DE LA DIFERENCIA DE LAS VARIANTES
HEMOGLOBINICAS EN LAS POBLACIONES NORMALES DE VENEZUELA

Gradiente de

frecuencia Composicién Poblaciones Magnitud del
(% de hetero- étnica tipos problema
cigotos)
0 Indios Caribes
Arawacos
Ningin problema
Waraos
Yanomama
1-2 Mestizos donde pré- Pregonero Insignificante
domina sangre indi- Fajardo
gena y eurcpea Trujillo
2-3 Mestizos tri-raciales Depende del nimero
relativamente ‘'balan- Caracas de habitantes
ceados’’
37 Mestizos donde pre- De cuidado en pobla-
domina el elemento  Ciudad Bolivar ciones de mas de
africano 25.000 habitantes
8 Mestizos donde pre- Curiepe y Tapipa Grave en poblaciones

domina el elemento
africanc mds aisla-
miento

(Edo. Miranda}
Aguas Negras y
Palmarejo (Edo.
Yaracuy}

Isla de Toas y Bo-
bures (Edo. Zulia)

de mas de 10.000 ha-
bitantes

Fuente: Arends, 1971, ligeramente modificada

Los grupos sanguineos de esta poblacion revelan que debe existir
fuerte influencia del factor indigena y del factor africano para explicar tan
baja proporcion de personas Rh negativos.

Poblacion de Coro

Coro es la ciudad preferida de la poblacién campesina desarraigada y
de los desempleados del estado, tal vez por la bondad de su clima, por su
perezoso indice de inflacion y por ser el centro del poder regional. Estas
circunstancias pueden explicar fa concentracién de personas portadoras de
variantes hemoglobinicas, que llegan en su totalidad a un 11%, lo cual in-
dica que aproximadamente una persona de cada nueve tiene una variante_
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hemoglobinica, De éstas la mayoria son patoldgicas y de procedencia afri-
cana, pero ademds hay la ftalasemia que puede considerarse de origen
eurapeo.

Poblacion de Adicora

La poblacién de Adicora estd situada en la margen eriental de la pe-
ninsula de Paraguand. Si bien el nombre de Adicora figura en algunos
mapas antiguos, se refieren mas que todo al sitio como puerto para pe-
queiias embarcaciones. En el pasado fue sitio preferido de pescadores y
contrabandistas. Su organizacion como pueblo data de la segunda mitad
del siglo pasado, cuando inmigraron varias familias de la isla holandesa
Aruba, posiblemente huyéndole a la situacion originada por prolongadas
sequias. Este origen explica la escasa frecuencia de variantes hemaogioebi-
nicas de origen africano (Tabla ).

Evaluacion Comparativa

El estudio de las variantes hemoglobinicas de una poblacion permite
conocer su formacion antropolégica, su estructura genética y la magnitud
del problema de las hemoglobinopatias. En el caso de los portadores de
hemoglobinas anormales habria que tomar en cuenta la patologia que pre-
sentan los individuos con tara drepanacitica cuando son sometidas a con-
diciones especiales de stress fisico, las interferencias diagndsticas, la suma-
cién de efectos cuando se asocia a una anemia no hemoglobinopética y
la posibilidad de transmitir la variante a sus descendientes. Los que tienen
la variante hemoglobinica en doble dosis (homocigotos) o asociada a otra
hemoglobinopatia (doble heterocigoto) son pacientes que requieren cui-
dados especiales y originan gastos crecidos al individuo, a la familia y al
Estado. El problema de salud piblica se presenta determinado por dos fac-
tores: a) frecuencia de las hemoglobinas anormales en una peblacion dada,
y b) nimero de habitantes de dicha poblacion, La experiencia demuestra
que cuando esa frecuencia es de 5% o mayor y la poblacion es de més de
10.000 habitantes, estan dadas las condiciones para tener en cuenta las
hemoglobinopatias como causa de morbilidad, de mortalidad y de aseso-
ramiento genético. A menos que se trate de una ciudad muy grande la
cual produciria un niimero gonsiderable de pacientes, alin cuando la fre-
cuencia sea menaor del 5%,

Comparando los resultados proyectados a las poblaciones de los dis-
tritos Federacion, Petit y Miranda, se ve claramente que el distrito Fede-
racion puede ser considerado de acuerdo al gradiente de frecuencia esta-
blecido para las poblaciones venezolanas (3, 4) como tipico para las pobla-
ciones mestizas tri-raciales relativamente “balanceadas’} para las cuales
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se puede predecir que desde el punto de vista patologico su problema debe
tener escasa magnitud por el nimero de habitantes que posee (Tabla Vil).

El distrito Petit, en cambio, alin quitando la frecuencia encontrada de
Hb Az lenta (Hb A2’ 0 Bz), muestra una frecuencia del 5% de variantes
patol6gicas que por tener una poblacion relativamente baja, puede también
no ser excesivamente grave. En el distrito Miranda por el contrario se com-
binan tanta el nimero de habitantes como la frecuencia de variantes hemo-
globinicas, para presentar una imagen de problema de salud publica de
mucho cuidado. Adicora, finalmente presenta una frecuencia del 2,2% de
Hb AS, que desde el punto de vista médico, puede no tener mayor trascen-
dencia igualmente por su escasa poblacidn.

ABSTRACT

Hematological characteristics of the population of Falcon State (Venezue-
la) Il. Comparison of the Hemoglobine variants of four towns. Arends T.
{Centro de Medicina Experimental. IVIC. Apartado Postal 1827, Caracas),
Pérez-Bandez O., Anchustegui M., Amesty (., Pifia B. E., Arends T.,
Yuen A. Invest Clin 26(2): 87-101, 1985.— A study was set to determine
the frequency of hemoglobin variants in two major towns in the State of
Falcon in Venezuela. 305 and 207 people were screened in the towns of
Churuguara and Curimagua respectively and the results compared with
those obtained in the city of Coro {172 people} and the town of Adicora
(92 people). The incidence of hemoglobin variants in Churuguara was
only 3% (1.6% pathological), while in Curimagua it was 6.3% (5.8% pa-
thological). Although the latter figures indicate hemoglobinopathies as
public health problem in Curimagua, fortunately the low population of the
district decreases de magnitude of such problem. The results obtained in
Coro (total 10.9%, pathological 6.9%) and Adicora (total 2.2%, all patho-
logical) showed a larger problem in the former, perhaps due to it being a
refuge of roaming peasents and the state’s unemployed. This study shows
the importance of determining hemoglobin variants and establishing its
relevance as a public health problem in different areas of Venezuela.
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