Resumo






A hemoglobina é uma proteina tetramérica constituida por dois pares de cadeias
globinicas e quatro grupos heme. A sua principal funcdo é realizar o transporte de

moléculas de oxigénio dos pulmdes para os restantes tecidos do corpo humano.

As hemoglobinopatias sdo caraterizadas pela presenca de mutagdes nos genes
globinicos. Estas mutacGes podem resultar na sintese de hemoglobinas com estrutura
alterada (variantes de hemoglobina) ou na sintese reduzida de cadeias globinicas

(talassémias).

Na Unidade de Anemias Congénitas e Hematologia Molecular do Centro Hospitalar e
Universitario de Coimbra (CHUC), um centro de referéncia para as doencas do glébulo
vermelho, identificaram-se varios individuos com as seguintes variantes alfa de Hb ja
descritas, Hb J-Paris-I, Hb Hirosaki, Hb G-Pest, Hb Toulon, Hb Setif, Hb Groene Hart,
Hb Plasencia e Hb J-Camaguey. Adicionalmente identificaram-se individuos com
variantes alfa de Hb ndo descritas, caraterizadas pelas seguintes mutacOes
a40(C5)(Lys—>Asn)(AAG>AAT (al) e al04(G1l1l)(Cys—Arg)(TGC>CGC) (a2).
Estas duas mutacdes foram designadas no laboratorio por Hb HUC e Hb Iberia,

respetivamente.

Pelo estudo das variantes descritas, in silico, foi possivel verificar o efeito das mutagdes
na estrutura e na funcdo da hemoglobina. Este estudo inicial ajudou a prever o efeito das

variantes nao descritas identificadas no laboratorio.

As mutagdes que caraterizam a Hb HUC e a Hb Ibéria ocorrem no contato o132 e no
contato alfB1, respetivamente. A nivel funcional verificou-se que a Hb HUC é uma
variante estavel com uma ligeira alta afinidade para o oxigénio (na presenca de 2,3-

difosfoglicerato) e a Hb Iberia é uma variante estavel.
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