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RESUMO O presente estudo teve por objetivo investigar o perfil de auto-anticorpos em 241 amostras de
sangue de 176 indios Kaingang e 65 indios Guarani de trés populacdes das reservas indigenas
do Rio das Cobras e lvai, no Estado do Parand, regido Sul do Brasil. Foram investigados os an-
ticorpos antimusculo liso, antimitocondrias, antinucleares, anticélulas gastricas parietais e anti-
microssomas de figado e rim, por método de imunofluorescéncia indireta. Os resultados foram
comparados com os de um grupo de 100 individuos sadios, pertencentes a populacdo geral. Ob-
teve-se uma positividade total de 9% para a populagdo indigena investigada e 4% para os con-
troles, com resultado significativo para prevaléncia dos anticorpos antimusculo liso nas popula-
¢Bes Kaingang e Guarani do Rio das Cobras (P = 0,03). E provavel que as praticas culturais
envolvendo escarificagfes, tatuagens e processamento oral de alimentos, aliadas ao processo de
aculturacdo e maior convivio com populacfes ndo indigenas, exponham os indios a doencgas in-
fecciosas anteriormente inexistentes entre os mesmos. Possiveis mecanismos de mimetismo mo-
lecular a antigenos virais ou bacterianos poderiam explicar a presenca desses auto-anticorpos

nessas populacdes indigenas.

Estudos recentes evidenciam o inte-
resse de pesquisadores e oOrgaos de
salde publica nas mais diversas popu-
lagBes indigenas (1, 2). Investigacdes
sobre aspectos demograficos, epide-
miolégicos, genéticos e culturais de di-
ferentes tribos tém sido realizadas ao
longo dos anos (3-5). Tais estudos tém
mostrado que os altos indices de doen-
¢as infecciosas (6-8) e de problemas
nutricionais (9, 10), assim como o con-
sumo excessivo de substancias de
abuso, estdo diretamente ligados aos
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niveis de mortalidade e morbidade
nessas populacodes.

No Canad4, investigacOes revelaram
um risco elevado de mortalidade cau-
sada por alcoolismo, suicidio e pneu-
monia entre grupos nativos quando
comparados a populagdo geral. Al-
guns subgrupos apresentam maior
predisposicdo a doengas infecciosas e
respiratorias, além de problemas nu-
tricionais, inclusive obesidade. A ocor-
réncia de diabetes melito tem sido re-
latada em até 6% da populacéo adulta
nessas tribos do Canada (1). Além
disso, outras doencas como cancer, cir-
rose, doengas cardiacas e hipertensdo
tém sido descritas em indios america-
nos e do Alasca (9).

Os Kaingang e Guarani constituem as
duas maiores tribos de amerindios que
ainda vivem no Sul do Brasil, podendo
também ser encontrados no Paraguai e
no Norte da Argentina. Estes dois gru-
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pos indigenas sdo culturalmente distin-
tos entre si. Os Guarani pertencem ao
grupo linguistico Tupi, e os Kaingang,
ao grupo lingiistico Gé. Os Guarani sdo
ndmades e costumam viver perto de
grandes rios, organizando-se em varios
subgrupos. Os Kaingang, por sua vez,
sdo semindmades e vivem nos planal-
tos. A atividade bésica das duas tribos
se restringe a agricultura, caga e pesca.
Atualmente, apesar da reducéo popu-
lacional que sofreram com a coloniza-
¢ao, as tribos indigenas sul-brasileiras
estdo distribuidas em vérias reservas
administradas pelo governo federal,
sendo que muitas delas sdo comparti-
lhadas pelos Guarani e Kaingang, que
habitam em diferentes vilas. Embora
tenham passado por um intenso pro-
cesso de aculturagdo, estes indigenas
ainda tém costumes bastante distintos
do restante da populacéo brasileira, in-
clusive a endogamia.
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Nos ultimos anos, estudos pioneiros
relativos ao polimorfismo de marca-
dores genéticos foram realizados em
aproximadamente 340 individuos des-
tas tribos, incluindo a tipagem dos anti-
genos HLA (11) e dos componentes C3 e
Bf do sistema do complemento (12, 13).

Embora existam alguns relatos de
doengas auto-imunes e pesquisa de
auto-anticorpos em populagdes indige-
nas em geral (2, 4, 14), tais estudos sdo
escassos nos indios do Brasil (15). Dessa
forma, o presente trabalho teve por ob-
jetivo investigar o perfil de auto-anti-
corpos em indios das tribos Kaingang e
Guarani e comparar os resultados com
um grupo controle da populacdo geral.

MATERIAIS E METODOS
Populagdo estudada
Foram estudados 241 voluntarios

adultos, sadios, de trés tribos das re-
servas indigenas do Rio das Cobras e

lvai, no Estado do Parand, Sul do Bra-
sil (figura 1). Estas tribos compreen-
diam 103 indios Kaingang do Rio das
Cobras (KRC); 73 indios Kaingang do
Rio Ivai (KIV); e 65 indios Guarani do
Rio das Cobras (GRC).

A coleta de sangue foi realizada nos
individuos que se apresentaram espon-
taneamente no posto de coleta, apés
autorizagdo da Fundacdo Nacional do
indio (FUNAI) e dos lideres das dife-
rentes tribos para a realizacdo de um
amplo estudo, inclusive com coleta das
amostras. Todos os individuos foram
submetidos a uma avaliagdo médica
convencional, compreendendo exame
fisico completo e histdria clinica (peso,
temperatura corporal, pressdo arterial,
doengas de pele, doencgas respirato-
rias, diarréia, desnutrigéo, alcoolismo e
doencas na familia). As amostras de
sangue foram submetidas a exame so-
roldgico para sifilis, doenga de Chagas,
hepatites e AIDS. No ano em que fo-
ram coletadas as amostras (1990), a po-
pulacdo de cada tribo era a seguinte:

em Rio das Cobras, 1800 indios Kain-
gang e 400 Guarani; e em lvai, 700
Kaingang. Os dados levantados de-
monstraram que, apesar do avan¢ado
estagio de aculturagdo, o grau de mis-
cigenagdo com outros grupos étnicos
ainda era baixo.

As amostras de sangue foram cole-
tadas nas regides do Rio das Cobras e
lvai e transportadas, em gelo, ao labo-
ratério de imunogenética da Universi-
dade Federal do Parana (UFPR), onde
foram centrifugadas. Os soros foram
aliquotados e conservados a -70 °C até
0 momento de uso.

Controles

Para fins de controle, foram anali-
sadas amostras de sangue coletadas
aleatoriamente de 100 voluntérios cau-
casoides, sadios (36 do sexo feminino
e 64 do sexo masculino), com idade
entre 18 e 60 anos (média = 33,4), per-
tencentes a populacéo geral do Estado

FIGURA 1. Localizagdo das reservas indigenas do Rio das Cobras (Kaingang e Guarani) e Ivai (Kaingang), Estado do Parana, Brasil
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TABELA 1. Positividade de auto-anticorpos em indios das tribos Kaingang e Guarani e na

populacdo geral, Estado do Parana, Brasil?

Auto-anticorpos® KIV(n=73) KRC(n=103) GRC (n=65) Populacéo geral (n = 100)
AML 2 (3%) 8 (8%) 3 (5%) 2 (2%)
AMA ND¢ ND ND ND
ANA 2 (3%) 1 (1%) ND 1 (1%)
LKM ND ND ND ND
CGP 1 (1%) ND ND 1 (1%)
AML + ANA ND 1 (1%) 1 (1,5%) ND
AML + AMA 1 (1%) ND ND ND
AML + ANA + AMA ND ND 2 (3%) ND
AML total 3 (4%) 9 (9%)¢ 6 (9%)d 2 (2%)

Total 6 (8%) 10 (10%) 6 (9%) 4 (4%)

aKIV = Kaingang do Rio Ivai; KRC = Kaingang do Rio das Cobras; GRC = Guarani do Rio das Cobras.
b AML = anticorpos antimdsculo liso; AMA = anticorpos antimitocéndrias; ANA = anticorpos antinucleares; LKM = anticorpos
antimicrossomas de figado e rim; CGP = anticorpos anticélulas gastricas parietais.

¢ND = ndo detectavel.
4p=0,03.

do Parand (doadores de sangue).
Todos apresentavam reagdes sorolégi-
cas negativas para sifilis, doenca de
Chagas, hepatites e AIDS. O critério de
normalidade se baseou na anélise roti-
neira de triagem de doadores, com
concordancia dos mesmos para utili-
zacao das amostras em estudos.

Pesquisa de auto-anticorpos

Todas as amostras de soro dos indios
e dos controles foram investigadas para
a presenga dos auto-anticorpos anti-
mausculo liso (AML), antimitocdndrias
(AMA), antinucleares (ANA), antimi-
crossomas de figado e rim (LKM) e an-
ticélulas géstricas parietais (CGP). Foi
realizada uma reacdo de imunofluores-
céncia indireta, conforme descri¢do an-
terior (16, 17), utilizando-se conjugado
fluorescente anti-imunoglobulina total.
As leituras foram realizadas em micros-
copio de fluorescéncia Karl Zeiss,
sendo consideradas positivas as rea-
¢cBes com titulos iguais ou superiores a
1:20 para os anticorpos AMA, ANA,
LKM e CGP, e iguais ou superiores a
1:40 para os anticorpos AML.

Substratos
Para cada tipo de auto-anticorpo in-

vestigado utilizou-se um substrato es-
pecifico para a reacdo de imunofluo-

rescéncia indireta. Para a pesquisa de
AML e CGP utilizou-se estbmago de
rato, para os ANA utilizou-se figado
de rato, para os AMA utilizou-se rim
de rato e para os LKM, rim e figado de
rato. Apos disseccdo destes 6rgéos, os
mesmos foram lavados exaustiva-
mente em soro fisiolégico, clivados e
imersos em meio de inclusdo para te-
cidos. Apés congelamento imediato
em nitrogénio liquido, os tecidos foram
conservados em congelador a —80 °C.
Posteriormente, foram realizados cor-
tes criostaticos de 3 a 4 um de espes-
sura, que foram mantidos a —20 °C até
0 momento da reagdo de imunofluo-
rescéncia indireta.

Para a analise estatistica foi empre-
gado o teste do qui-quadrado (x?). O
nivel de significancia adotado foi de
P <0,05.

RESULTADOS

De 241 indios, 22 (9%) apresentaram
positividade para, no minimo, um dos
auto-anticorpos analisados, com titu-
los que variaram entre 1:20 e 1:160.
Destes, 10 individuos pertenciam a po-
pulacdo KRC; 6, a GRC; e 6, a KIV
(tabela 1). Com relacdo ao grupo con-
trole, quatro individuos mostraram-
se positivos para os auto-anticorpos
analisados (4%). A tabela 1 mostra o
indice de positividade para todos os
auto-anticorpos investigados nos trés
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grupos indigenas em estudo, desta-
cando-se a significativa prevaléncia
dos AML nas populagdes KRC e GRC
(P =0,03) em relagdo a populagédo con-
trole analisada. A positividade para os
demais auto-anticorpos nado foi estatis-
ticamente significativa, quando com-
parada aos controles.

A variacdo dos titulos de anticorpos
das amostras positivas nas populacdes
estudadas aparece na figura 2. Obser-
vou-se que, nas trés tribos, os titulos
mais altos foram para os anticorpos
AML e AMA, que variaram entre 1:40
e 1:160. Para os anticorpos ANA, a va-
riacdo foi de 1:20 a 1:80. Entre as popu-
lacbes KRC e KIV observou-se uma
predominéncia da presenca isolada de
um sé tipo de auto-anticorpo, sendo
gue cada grupo apresentou apenas um
€aso com mais de um auto-anticorpo si-
multaneamente. Por outro lado, na po-
pulacdo GRC apenas trés individuos
apresentavam um Unico tipo de auto-
anticorpo, enquanto os demais apre-
sentavam dois ou mais tipos de auto-
anticorpos simultaneamente (tabela 1).

DISCUSSAO

As caracteristicas multifatoriais das
doencas auto-imunes, que envolvem
aspectos imunoldgicos, ambientais e,
predominantemente, genéticos, tor-
nam de grande interesse 0s estudos
voltados para grupos populacionais
com caracteristicas étnicas especificas.

A investigacdo laboratorial dos mais
diversos auto-anticorpos tem pro-
porcionado valiosas contribui¢bes ao
diagnostico das diferentes doengas
auto-imunes conhecidas. Nos ultimos
anos, inimeros estudos de analise da
presenga de auto-anticorpos tém sido
realizados em grupos populacionais
distintos e em diversas faixas etérias
(18, 19). Como a positividade de auto-
anticorpos € variavel em diferentes
populacbes, o conhecimento desses
dados populacionais permite uma in-
terpretacdo mais correta da presencga
dos auto-anticorpos e de seu signifi-
cado clinico em doengas especificas
nas diferentes populacdes.

Embora sejam inimeros os relatos
sobre problemas na area sociocultural
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FIGURA 2. Titulos de auto-anticorpos nas populagdes indigenas Kaingang e Guarani e na populagéo controle, Estado do Parana, Brasil®
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@ KRC = Kaingang do Rio das Cobras; GRC = Guarani do Rio das Cobras; KIV = Kaingang do Rio Ivai; CN = controles. AML = anticorpos antimUsculo liso; positividade em titulos iguais ou su-
periores a 1:40. AMA = anticorpos antimitocondrias; ANA = anticorpos antinucleares; CGP = anticorpos anticélulas gastricas parietais. Para AMA, ANA e CGP: positividade em titulos iguais

ou superiores a 1:20.

e da saude em diferentes populagdes
indigenas (1, 6, 9, 10), sdo raras as in-
vestigacOes sobre doencgas de carater
auto-imune nestes grupos populacio-
nais. Estudos realizados entre indios
americanos do Arizona (20), Okla-
homa (2) e do Noroeste do Pacifico
(21) tém enfatizado a prevaléncia de
artrite reumatodide, bem como o alto
indice de mortalidade relacionado a
esta doenca nestas populagdes. Por
outro lado, os estudos de Arnett et al.
(4) com indios americanos do Okla-
homa sdo voltados para a associagao
da esclerose sisttmica com antigenos
de histocompatibilidade. Knouler et al.
(14), por sua vez, avaliaram a presenca
de anticorpos anticélulas das ilhotas
pancredticas e diabetes melito em tri-
bos de indios Pima, do Arizona.

Os estudos de Hans-Filho et al. (15)
estdo entre os raros relatos de doengas
auto-imunes em populagdes indigenas
do Brasil. Os autores caracterizaram
um foco de fogo-selvagem em indios
Terena, da reserva de Lima Verde, no
Estado do Mato Grosso do Sul, Brasil.
A prevaléncia da doenga na populagéo
avaliada foi de 3% (26 individuos em
1998). O fogo-selvagem é uma derma-
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tose caracterizada pela formacao de ve-
siculas subcorneanas e pela presenca
de auto-anticorpos antidesmogleina 1.

No presente estudo, foi realizada
uma avaliagdo pioneira de auto-
anticorpos AML, AMA, ANA, LKM e
CGP nos indios das tribos Kaingang e
Guarani da regido Sul do Brasil. A pre-
senca destes anticorpos pode estar re-
lacionada a diferentes doencas auto-
imunes, como hepatites auto-imunes
(AML, ANA e LKM), cirrose biliar pri-
maria (AMA), gastrite atréfica (CGP) e
doencas do colageno (ANA), entre ou-
tras. Por outro lado, os auto-anticorpos
podem ocorrer na auséncia de sinais
clinicos.

Os resultados obtidos demonstra-
ram uma positividade mais alta para
0s auto-anticorpos investigados entre
0s indios (9%) quando comparados
com a populagéo controle (4%). Além
disso, observou-se uma diferenca esta-
tisticamente significativa na prevalén-
cia dos anticorpos antimusculo liso
(AML) nas populagdes KRC e GRC
(P = 0,03) quando comparadas com a
populacéo geral (tabela 1). E interes-
sante notar que aqueles individuos
que apresentaram titulos mais eleva-

dos de AML (= 1:80) apresentaram, si-
multaneamente, os anticorpos ANA e
AMA, também em titulos mais eleva-
dos (= 1:80).

De acordo com Buschenfelde et al.
(22), a presenca dos anticorpos AML
em titulos elevados (= 1:80), isolada-
mente ou associados aos ANA, é su-
gestiva de hepatite auto-imune tipo |
ou lupodide. Os anticorpos AMA po-
dem estar presentes também nestes
casos, frequentemente em titulos mo-
derados; quando presentes em titulos
elevados, podem estar correlacionados
com cirrose biliar primaria.

Na presente investigacdo, é valido
ressaltar que, por ocasido da coleta de
sangue nas trés populagdes indigenas,
a avaliagdo médica realizada caracteri-
zou como sadios todos os voluntarios
participantes do estudo. Tal aspecto
faz com que se busque um maior en-
tendimento para a presenca destes
auto-anticorpos na circulagdo destes
individuos. Por serem dados laborato-
riais isolados, estes resultados nado per-
mitem realizar uma maior correlagéo
clinico/laboratorial, nem afirmar um
diagnostico de doenga auto-imune.
Para tal seria necessario um segui-
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mento criterioso e prolongado da po-
pulacdo em estudo, considerando-se
que, nestas doencas, a deteccdo dos
auto-anticorpos precede as vezes até
em anos as manifestacgdes clinicas.

Alguns autores (23-26) tém relatado
a presenca de auto-anticorpos na cir-
culacdo de pacientes com certas infec-
¢Oes virais, principalmente hepatites
por virus B e C (VHB e VHC). Possi-
velmente, o0 aparecimento destes auto-
anticorpos se deve a mecanismos de
mimetismo molecular. A presenca dos
mesmos ndo demonstra, necessaria-
mente, significado ou correlagédo cli-
nica com alguma doenca auto-imune.
Ocasionalmente, o seguimento de pa-
cientes geneticamente predispostos
demonstra que uma infeccdo viral
prévia pode representar o gatilho para
uma futura doenca auto-imune, com
eventual deteccdo precoce de auto-
anticorpos.

Outros estudos tém demonstrado a
presenca de infecgdes por rotavirus em
indios das tribos Surui e Karitiana, da
Amazonia (27), e por virus linfotropico
T humano do tipo Il (HTLV-II) em in-
dios Caiap6 e Crad da regido central do
Brasil (28). Ainda, infec¢des pelos virus
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das hepatites B e C foram descritas na
tribo Parakand (Estado do Para) em
1994 (8). Investigacdes realizadas nos
primeiros anos de contato desta tribo
com populagdes ndo indigenas mostra-
ram indices de infec¢do muito baixos ou
ausentes, tanto para o VHB como para o
VHC. Outro estudo soroepidemiolégico
para o virus da hepatite B em quatro tri-
bos da regido Amazénica (Gavido,
Surui, Zoro e Navate) demonstrou uma
positividade entre 63 e 96% (7). Os auto-
res relacionaram tais indices de infec-
¢do, nestas e em outras tribos da Ama-
zbnia, a um complexo de préticas
culturais que favorecem a transmissao
do VHB, tais como rituais com sangue,
escarificacOes, tatuagens e processa-
mento oral de alimentos, entre outros.
Na populagdo de indios Kaingang
e Guarani em estudo, Messias-Reason
et al. (dados nédo publicados) demons-
traram, através de uma avaliagdo so-
roepidemiolégica para o VHB, VHC,
citomegalovirus (CMV), virus da imu-
nodeficiéncia humana e Trypanosoma
cruzi, uma positividade de 95% para o
CMV. Em relagdo ao virus da hepatite
B, obtiveram 46% de positividade nas
amostras que foram estudadas (19/41),
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ABSTRACT

Autoantibody profile among

Kaingang and Guarani Indians

in southern Braazil

This study investigated the autoantibody profile of 241 blood samples from 176 Kain-
gang and 65 Guarani Indians from three populations living on the Rio das Cobras and
Ivai reservations, in the state of Paran4, in southern Brazil. The presence of antimito-
chondrial, antismooth muscle, antinuclear, antiparietal cell, and anti-liver-kidney mi-
crosome antibodies was determined by indirect immunofluorescence. These results
were compared with samples from 100 healthy Caucasian individuals from the gen-
eral population of the state. Total positivity was 9% for the indigenous population
and 4% for the control population. The prevalence of antismooth muscle antibodies
was significantly higher among the Guarani and Kaingang individuals from the Rio
das Cobras reservation (P = 0.03). It is likely that the increased exposure that these in-
digenous Brazilians have to infectious diseases that were previously unknown to
them comes from more contact with nonnative populations, growing acculturation,
and cultural practices that include scarification and tattooing. The presence of auto-
antibodies in these Brazilian Indians may be related to mechanisms of molecular
mimicry with viral or bacterial antigens.
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