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Resumo

Amostras de soro colhidas de 43 pacientes apresentando cancer, procedentes de Belém e de outros
municipios do Estado do Para foram testados, através do ensaio imuno-enzimatico (ELISA), quanto a
presenga 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 blot” (WB) e a
imunomicroscopia eletrénica indireta utilizando-se o ouro como recurso de marcagao do complexo

antigeno-anticorpo (/IG-EM).

Entre os individuos 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 virus HTLV-I, anticorpos

Introducéo

Desde os achados pioneiros correlacionando o
HTLV-I e a leucemia humana®, que se acumulam evi-
déncias no tocante ao carater patogénico desse agente
virético. Além de ser amplamente reconhecido como
relacionado a leucemia de células T do adulto (ATL), o
HTLV-I1tem sido implicado a outros processos mérbidos
que acometem o homem'"%87,

Investigagbes de natureza soro-epidemiolégica le-
vadas a efeito em varias regidbes do mundo tém, sis-
tematicamente, demonstrado significativos percentuais
de pessoas infectadas pelo virus em questao, particu-
larmente no Japdo e Caribe. Nos Estados Unidos e
Europa, a infecgao por HTLV-I tem sido detectada com
mais freqliéncia entre viciados em drogas injetaveis®*1°,
Em recente estudo conduzido na drea metropolitana do
Panama® anticorpos para o citado retrovirus foram re-
gistrados em 5% da populagédo examinada.

Investigagbes acerca da ocorréncia de anticorpos
para o HTLV-I em comunidades urbanas no Brasil ndo
témsido levadas a efeito até o presente. O nosso estudo
preliminarvisa, portanto, adeterminagao daprevaléncia
de anticorpos para o referido virus, em pacientes porta-
dores de processos neopldsicos atendidos em um
hospital publico em Belém, Para.

Material e métodos

Amostras de soro

Obtiveram-se esses espécimes a partir da pungao
venosa efetuada em 43 pacientes cancerosos sob trata-
mento no Instituto Offir Loyola. Os processos neoplasi-
cos acometiam 6rgaos diversos (Tabela I) e 0 acompa-
nhamento clinico era efetuado por um dos autores.

Técnicas laboratoriais

Todos os procedimentos laboratoriais foram desen-
volvidos no “Department of Pathology, Chiba Cancer
Center Research Institute”, Chiba, Japdo. O método de
ELISA foi executado consoante prévia descrigao de
Burrells e Dawson?. Resumidamente, microplacas con-
tendo 96 orificios foram sensibilizadas com suspensao
de virus HTLV-l em diluicdo dtima, previamente es-
tabelecida, utilizando-se como diluente solugao-tampao
0,05 M de carbonato/bicarbonato, pH 9,6, procedendo-

‘se & subsequente “fixagao” com glutaraldeido a 3%, por

15 minutos a 4°C. As placas foram entdo lavadas
vigorosamente com solugao salinatamponada de fosfa-
tos (PBS), contendo 0,05% de Tween 20 e compH 7,2
(PT), sucedendo-se reagao de bloqueio com albumina
bovina (BSA) a 1% em PBS. A seguir fez-se outro
procedimento de lavagem com PT, adicionando-se,

'Segao de Virus do Instituto Evandro Chagas, Fundagao Servicos de Salde Publica, Belém, Para, Brasil. 2Instituto Offir Loyola, Belém, Para, Brasil. *Department

of Pathology, Chiba Cancer Center Research Institute, Chiba, Japan.

Enderego para coorrespondéncia: Dr. A. C. Linhares, Instituto Evandro Chagas, FSESP, Av. Almirante Barroso 494, CP 1128, 66.050, Belém, Par4, Brasil.



36

Rev. Bras. Cancerol. 35(3/4): julho/dezembro 1989

Tabela 1 — Freqiiéncia de anticorpos para HTLV-I, pelo método de ELISA, em pacientes de Belém e de outras cidades do Estado

do Par3, de acordo com o tipo de cancer.

Local / natureza do céncer Positivos / testados (%)
Carcinoma epidermdide de

pulmao esquerdo (lobo

superior) 1 2 50.0
Blastoma maligno da coluna

vertebral e regiao lombar. 0 1 0.0
Doenga de Hodgkin (nodular

esclerosante) 0 1 0.0
Tumor de Wilms — Rim

esquerdo 0 1 0.0
Carcinoma epidermoide de

cérvix uterino 5 16 31.2
Osteossarcoma de fémur

esquerdo 1 3 333
Adenocarcinoma gastrico-pequena

curvatura 1 4 25.0
Blastoma maligno de esdfago

1/3 inferior (epidermoide) 0 2 0.0
Blastoma de mama esquerda-

Adenocarcinoma 0 1 0.0
Leucemia linféide aguda 0 5 0.0
Fibrossarcoma da face (regiao

geniana esquerda) 1 1 100.0
Blastoma da parétida esquerda

(epidermaéide) 0 2 0.0
Doenga de Hodgkin. celularidade

mista 0 2 0.0
Carcinoma epiderméide da regido

dorsal da lingua 0 1 0.0
Osteossarcoma da costela (62 costela

esquerda) 1 1 100.0
Total 10 43 232

subsequentemente, as amostras de soro sob teste
diluidas a 1 : 100 em PT contendo 0,1% de BSA (PTB);
sucedeu-se periodo de incubag&o (60 minutos) a tem-
peratura ambiente (TA). Depois de se proceder a outra
lavagem depositou-se nos orificios das microplacas di-
luicao apropriada de conjugado enzimatico, produzido
em coelhos, envolvendo imunoglobulina anti-IgG hu-
mana quimicamente acoplada a peroxidase (Miles Sci-
entific, Naperville, IL); observou-se, entdo, incubagao
por uma hora a TA. Seguiu-se a adi¢cdo do substrato
enzimatico “[2-2’ -Azino-di(3-ethylbenzathiazoline sul-
fonic acid) diammonium salt]” que reagiu durante 10 min
a TA, antes de bloquear-se a sua reagao com &cido
fluoridrico 0,1 M, pH 3,3. Os valores de absorgao foram
determinados utilizando-se filtro de 405 nm. Todos os
espécimes com valores de densidade dptica igual ou

superior a 0,3 foram considerados positivos. Sis-
tematicamente foram utilizadas amostras-padrao posi-
tivas e negativas, a titulo de controlar o sistema.

Em geral, os soros que se revelavam positivos por
ELISA, eram confirmados a partir de testes subsequien-
tes de WB® e/ou |IG-EMS.

Resultados

Dos 43 espécimes testados ressaltaram-se como os
mais freqlentes aqueles oriundos de mulheres apre-
sentando cancer de cérvix uterino, constituindo-se em
16 (37,2%) das amostras. A frequéncia de anticorpos
para HTLV-I foi de 23,2% e, entre os individuos positi-
vos, destacaram-se 5 (50,0%) com tumor maligno de
colo de utero.
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A reacao de um dos soros positivos — obtido de
mulher portadora de tumor de cervix — com particulas
de HTLV-I tipo C é apresentada em microfotografia
eletrénica exibida sob aumento de 63,000 X (fig. 1).

Discusséo

Nao obstante o carater preliminar de que se reveste
este estudo, os resultados obtidos sugerem claramente
que a infecgao pelo HTLV-I em nossa regiao (particu-
larmente entre doentes portadores de neoplasias malig-
nas) é freqiiente. A investigagao restringiu-se ao exame
de pacientes cancerosos, sem registrar-se, entretanto,
casos de ATL. Os tumores neoplasicos foram detecta-
dos em sitios diversos, ressaltando-se o de cérvix uteri-
no como o mais freqiiente. Nesse contexto cabe assi-
nalar observagoes de Maruyama e col.® que sugerem
ser a taxa de positivos para HTLV-I entre individuos
cancerosos pelo menos 5 vezes superior aquela que via
de regra tem sido assinalada na populagdo normal. O
fato de registrar-se um percentual expressivo de posi-
tividade entre mulheres com cancer uterino nao signi-
fica, necessariamente, que tal condicdo mérbida pre-
dispbe a infecgao pelo retrovirus em exame. Embora
tais achados possam refletir apenas o fato de ter-se
partido de um universo em que tal localizagio do tumor
era a mais frequente, sdo imperativos estudos mais
amplos com vistas a melhor elucidar-se esse particular
que emergiu de nossa avaliagao-piloto.

As observagbes preliminares também suscitaram a
possibilidade de que cepas locais do HTLV-| ndo sao
homdlogas aquelas prevalentes no Japdo. O WB levado

Figura 1 — Microfotografia
eletrbnica de particulas tipo C
(HTLV-1) em células Lma-66
testadas com soro de uma
paciente com cancer de cérvix
uterino (< 97, M.P.R., Belém,
Pard), diluido 1: 1000, através
datécnica de lIG-EM. As
particulas tipo C sao
observadas sob aumento de
63,000 X

a efeito com algumas das amostras de soro revelou
reacao desses espécimes com o peptideo viral “p 15,
diferentemente do que registra naquele pais. Tal par-
ticularidade pode indicar que a composigao antigénica
de cepas virdticas locais difere, em pequena escala,
daquelas circulantes no Japao.

Investigagoes ulteriores de carater mais amplo sdo
absolutamente necessarias, com o propésito de melhor
caracterizar-se a magnitude do HTLV-l em nossa regido
como um patégeno humano.

Summary

Serum samples were collected from 43 cancer pa-
tients living in Belém and other cities of Pard, and tested
forthe presence of antibody to HTL V-1 by enzyme-linked
immunosorbentassay (ELISA). Positive results occurred
in 10 (23,2%) out of the 43 specimens, being further
confirmed by both Western-blot analysis (WB) and indi-
rect immunogold electron microscopy (IIG-EM).

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