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Resumo

Amostras de soro colhidas de 43 pacientes apresentando câncer, procedentes de Belém e de outros

municípios do Estado do Pará foram testados, através do ensaio imuno-enzimático (ELISA), quanto à
presença de anticorpos para o HTLV-i. Obtiveram-se resultados positivos em 10 (23,2%) dos
espécimes, a par de confirmar-se a sua especificidade pela técnica de “Western biot” (WB) e a
imunomicroscopia eletrônica indireta utilizando-se o ouro como recurso de marcação do complexo

antígeno-anticorpo (IIG-EM).

Entre os indivíduos que exibiram anticorpos para  o HTLV-I, cinco (50,0%) foram representados por

mulheres com tumor de cérvix uterino.

Unitermos: Leucemias de células T e vírus HTLV-I, anticorpos

Introdução Material e métodos

Desde os achados pioneiros correlacionando o
HTLV-I e a leucemia humana®, que se acumulam evi
dências no tocante ao caráter patogênico desse agente
virótico. Além de ser amplamente reconhecido como
relacionado à leucemia de células T do adulto (ATL), o
HTLV-I tem sido implicado a outros processos mórbidos
que acometem o homem' ®'®'^.

Investigações de natureza soro-epidemiológica le
vadas a efeito em várias regiões do mundo têm, sis
tematicamente, demonstrado significativos percentuais
de pessoas infectadas pelo vírus em questão, particu
larmente no Japão e Caribe. Nos Estados Unidos e
Europa, a infecção por HTLV-I tem sido detectada com
mais freqüência entre viciados em drogas injetáveis®''* '®.
Em recente estudo conduzido na área metropolitana do
Panamá® anticorpos para o citado retrovírus foram re
gistrados em 5% da população examinada.

Investigações acerca da ocorrência de anticorpos
para o HTLV-I em comunidades urbanas no Brasil não
têm sido levadas a efeito até o presente. O nosso estudo
preliminar visa, portanto, adeterminação da prevalência
de anticorpos para o referido vírus, em pacientes porta
dores de processos neoplásicos atendidos em um
hospital público em Belém, Pará.

Amostras de soro

Obtiveram-se esses espécimes a partir da punção
venosa efetuada em 43 pacientes cancerosos sob trata
mento no Instituto Offir Loyola. Os processos neoplási
cos acometiam órgãos diversos (Tabela I) e o acompa
nhamento clínico era efetuado por um dos autores.

Técnicas laboratoriais

Todos os procedimentos laboratoriais foram desen
volvidos no “Department of Pathology, Chiba Câncer
Center Research Institute”, Chiba, Japão. O método de
ELISA foi executado consoante prévia descrição de
Burrells e Dawson®. Resumidamente, microplacas con

tendo 96 orifícios foram sensibilizadas com suspensão

de vírus HTLV-I em diluição ótima, previamente es
tabelecida, utilizando-se como diluente solução-tampão

0,05 M de carbonato/bicarbonato, pH 9,6, procedendo-
se à subsequente iixação” com glutaraldeído a 3%, por
15 minutos a 4°C. As placas foram então lavadas
vigorosamente com solução salina tamponada de fosfa
tes (PBS), contendo 0,05% de Tween 20 e com pH 7,2
(PT), sucedendo-se reação de bloqueio com albumina
bovina (BSA) a 1% em PBS. A seguir fez-se outro
procedimento de lavagem com PT, adicionando-se.
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of Pathology, Chiba Câncer Center Research Institute, Chiba, Japan.
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36 Rev. Bras. Cancerol. 35(3/4): julho/dezembro 1989

Tabela 1 Freqüèncía de anticorfxjs para HTLV-I, pelo método de ELISA, em pacientes de Belém e de outras cidades do Estado
do Pará, de acordo com o tipo de câncer.

Local / natureza do câncer Positivos / testados (%)

Carcinoma epidermóide de
pulmão esquerdo (lobo

superior)

Blastoma maligno da coluna

vertebral e região lombar.

Doença de Hodgkin (nodular

esclerosante)

Tumor de Wilms — Rim

esquerdo

Carcinoma epidermóide de

cérvix uterino

Osteossarcoma de fêmur

esquerdo

Adenocarcinoma gástrico-pequena
cun/atura

Blastoma maligno de esôfago
1/3 inferior (epidermóide)
Blastoma de mama esquerda-

Adenocarcinoma

Leucemia linfóide aguda
Fibrossarcoma da face (região
geniana esquerda)

Blastoma da parótida eàquerda
(epidermóide)

Doença de Hodgkin celularidade

mista

Carcinoma epidermóide da região
dorsal da lingua

Osteossarcoma da costela (6® costela
esquerda)

1 2 50.0

0 1 0.0

0 1 0.0 1

0 1 0.0

5 16 31.2

1 3 33.3

1 4 25.0

0 2 0.0

0 1 0.0

0 5 0.0

1 1 100.0

0 2 0.0

0 2 0.0

0 1 0.0

1 1 100.0

Total 10 43 23.2

subsequentemente, as amostras de soro sob teste
diluídas a 1 :100 em PT contendo 0,1% de BSA (PTB);
sucedeu-se período de incubação (60 minutos) a tem
peratura ambiente (TA). Depois de se proceder a outra
lavagem depositou-se nos orifícios das microplacas di
luição apropriada de conjugado enzimático, produzido
em coelhos, envolvendo imunoglobulina anti-lgG hu
mana quimicamente acoplada à peroxidase (Miles Sci-
entific, Naperville, IL); observou-se, então, incubação
por uma hora a TA. Seguiu-se a adição do substrato
enzimático “[2-2’ -Azino-di(3-ethylbenzathiazoline sul-
fonic acid) diammonium sait]’’ que reagiu durante 10 min
a TA, antes de bloquear-se a sua reação com ácido
fluorídrico 0,1 M, pH 3,3. Os valores de absorção foram
determinados utilizando-se filtro de 405 nm. Todos os

espécimes com valores de densidade óptica igual ou

superior a 0,3 foram considerados positivos. Sis
tematicamente foram utilizadas amostras-padrão posi
tivas e negativas, a título de controlar o sistema.
Em geral, os soros que se revelavam positivos por

ELISA, eram confirmados a partir de testes subseqüen-
tes de WB^e/ou IIG-EM®.

Resultados

Dos 43 espécimes testados ressaltaram-se como os
mais frequentes aqueles oriundos de mulheres apre
sentando câncer de cérvix uterino, constituindo-se em
16 (37,2%) das amostras. A freqüência de anticorpos
para HTLV-I foi de 23,2% e, entre os indivíduos positi
vos, destacaram-se 5 (50,0%) com tumor maligno de
colo de útero.
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Figura 1 — Microfotografia
eletrônica de partículas tipo C
(HTLV-I) em células Lma-66
testadas com soro de uma
paciente com câncer de cérvix
uterino (< 97, M.P.R., Belém,
Pará), diluido 1: 1000, através
da técnica de IIG-EM. As
partículas tipo C são
observadas sob aumento de
63,000 X
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A reação de um dos soros positivos — obtido de
mulher portadora de tumor de cervix — com partículas
de HTLV-I tipo C é apresentada em microfotografia
eletrônica exibida sob aumento de 63,000 X (fig. 1).

a efeito com algumas das amostras de soro revelou
reação desses espécimes com o peptídeo viral “p 15”,
diferentemente do que registra naquele país. Tal par
ticularidade pode indicar que a composição antigênica
de cepas viróticas locais difere, em pequena escala,
daquelas circulantes no Japão.

Investigações ulteriores de caráter mais amplo são
absolutamente necessárias, com o propósito de melhor
caracterizar-se a magnitude do HTLV-I em nossa região
como um patógeno humano.

Discussão

Não obstante o caráter preliminar de que se reveste
este estudo, os resultados obtidos sugerem claramente
que a infecção pelo HTLV-I em nossa região (particu
larmente entre doentes portadores de neoplasias malig
nas) é frequente. A investigação restringiu-se ao exame
de pacientes cancerosos, sem registrar-se, entretanto,
casos de ATL. Os tumores neoplásicos foram detecta
dos em sítios diversos, ressaltando-se o de cérvix uteri
no como 0 mais frequente. Nesse contexto cabe assi
nalar observações de Maruyama e col.® que sugerem
ser a taxa de positivos para HTLV-I entre indivíduos
cancerosos pelo menos 5 vezes superior àquela que via
de regra tem sido assinalada na população normal. O
fato de registrar-se um percentual expressivo de posi-
tividade entre mulheres com câncer uterino não signi
fica, necessariamente, que tal condição mórbida pre
dispõe à infecção pelo retrovírus em exame. Embora
tais achados possam refletir apenas o fato de ter-se
partido de um universo em que tal localização do tumor
era a mais frequente, são imperativos estudos mais
amplos com vistas a melhor elucidar-se esse particular
que emergiu de nossa avaiiação-piloto.

As observações preliminares também suscitaram a
possibilidade de que cepas locais do HTLV-I não são
homólogas àquelas prevalentes no Japão. O WB levado

Summary

Serum samples were collected from 43 câncer pa-
tients living in Belém and other cities of Pará, and tested
forthe presence ofantibody to HTL V-l by enzyme-linked
immunosorbentassay (ELISA). Positive resuitsoccurred
in 10 (23,2%) out of the 43 specimens, being further
confirmed by both Western-blot analysis (WB) andindi-
rect immunogold electron microscopy (IIG-EM).

Eive (50,0%,) out of the 10 seropositive patients were
females suffering from cervix câncer.

Koy words: T-cell Leukemia and HTLV-I virus, antibodies
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