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RESUMO: Foram pesquisados anticorpos neutralizantes para adenovírus
tipos 1 a 7, em 180 soros de 180 indivíduos residentes na cidade de São Paulo,
de diferentes grupos etários, colhidos em fevereiro de 1982. Os resultados mos-
traram que 53,3% dos doadores possuiam anticorpos para os tipos 1, 2, 3 e 5;
88,9% a 100% de indivíduos, com mais de 5 anos de idade, tinham anticorpos para
adenovírus tipos 1 e 2. Quanto ao tipo 3 e 5, verificou-se elevação gradual,
grupo a grupo, com percentagem um pouco menor que a dos tipos 1 e 2; porém,
71,9% a 92,8% dos indivíduos acima de 20 anos, possuiam anticorpos para os tipos
3 e 5. Em relação aos tipos 4 e 6, nas faixas etárias acima de 5 anos, a média
foi de 50% "', para o tipo 7, aproximadamente de 20%. Foi verificado que 40%
das crianças do grupo etário de O a 4 anos, não possuíam anticorpos para os 7
tipos de adenovírus estudados, e que 72,8% dos indivíduos acima de 10 anos
possuiam an tico rpos para 4-6 tipos diferentes de adenovírus.

DESCRITORES: adenovírus, infecção humana; an tico rpos para adenov irus,
teste de neutralização.

INTRODUÇÃO

Row et alii, em 1953, isolaram pela pri-
meira vez o adenovírus, a partir de cultura
de tecidos de adenóides humanas. São conhe-
cidos mais de 35 adenovírus, antigenicamente
distintos, de origem humana 9.

Os adenovírus apresentam vários quadros
clínicos a, 5, 9 e afetam o trato respiratório,
as conjuntivas oculares, ou o trato gastrintes-
tina!'

De 1960 a 1980, estudos realizados no Bra-
sil2, Estados Unidos 7. 8, 15, Japão 6, 10, 11, 13 e
Taiwan 12 mostraram que as taxas de antí-
corpos neutralizantes para diferentes tipos
de adenovírus variam conforme a idade, popu-
lação e área geográfica estudada.

O objetivo deste trabalho foi determinar
anticorpos neutralizantes para 7 diferentes
tipos de adenovírus, assim como estudar o
comportamento imunológico de habitantes da
cidade de São Paulo, em relação a estes
adenovírus.

MATERIAL E MÉTODOS

Soros humanos

Foram utilizados 180 soros de 180 indiví-
duos residentes na cidade de São Paulo,
pertencentes a diferentes faixas etárias, esco-
lhidos aleatoriamente dentre pessoas que
procuraram o Instituto Adolfo Lutz para a
realização de exames iaboratoriais outros,
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em fevereiro de 1982. As amostras foram
colhidas na Seção de Colheita de Material
deste Instituto e enviadas ao Instituto de
Saúde Pública e Meio Ambiente da Provín-
cia de Shiga, Japão, para serem estudadas.

TABELA

Distribuição das amostras de soro, segundo
grupos etários

N.O de amostras Grupos etários
(anos)

15 0- 4

11 5- 9

25 10 - 19

28 20 - 29

26 30 - 39

25 40 - 49

32 50 - 59

18 ~ - 60
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Culturas de células

Foram utilizadas culturas de células HeLa,
cedidas pelo Dr. Tokuda, do Hospital Cen-
tral de Kurashiki, Província de Okayama,
Japão.

]vIeios de cultura

Foi utilizado o meio Eagle comercial
(5900 NS), da Nissui ", na proporção de
0,94 g para 100 ml de água destilada, ao
qual foi adicionado 1 g de glutamina. Como
meio de crescimento das células em micro-
placas e em garrafinhas de 250 ml foi uti-
lizado o meio Eagle ao qual foi adicionado
10% de soro fetal bovino. Como meio de
manutenção das células em microplacas, foi
utilizado o meio Eagle, suplementado com 1%
de soro fetal bovino. No meio de manutenção
em garrafinhas foram utilizados 2% de soro
de vitelo.

Antígenos

Foram utilizados protótipos de adenovírus
(ADV) tipos 1 a 7, gentilmente cedido pelo
Dr. Takao Yoshii do Instituto Nacional de
Saúde de Tókio, Japão. Os protótipos de ADV
usados foram: tipo 1, adenoid 71; tipo 2,
adenoid 6; tipo 3, G.B.; tipo 4, R 167; tipo
5, adenoid 75; tipo 6, tonsil 99 e tipo 7,
Gomen 9.

Nissui Seiyaku Co. Ltd, Toshima-ku, Tokyo, .J apan.
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T'itulação

O antígeno foi produzido em garrafinhas
de células HeLa. A titulação do antígeno foi
realizada nestas mesmas células, em micro-
placas com fundo chato. Foram feitas dilui-
ções em série a partir de 1:4 até 1:8.192.
Foi considerado como 1 U de vírus em 0,050
ml a última diluição que, no 3.° dia demons-
trou efeito citopático (+++ ou ++++ plus).
O título utilizado na reação foi de 2 unida-
des de vírus/0,025 mI.

Reação de neuiralização
A reação de neutralízação foi realizada

em microplacas de tranferência em U e aco-
pIadas em microplacas de fundo chato 1.

As amostras de soro foram diluídas a 1:4
com meio Eagle, sem soro, e inativadas a
56°C, por 30 minutos.

Em cada orifício da placa de transferên-
cia foram colocados 0,025 ml de soro diluído
a 1:4 e 0,025 ml de antígeno diluído (2U /
0,025 ml). A mistura soro-antígeno foi
incubada, em estufa de CO." a 25°C por 1
hora. Após este tempo, o c-onteúdo de cada
orifício da placa de transferência foi ino-
culado, por justaposição e capilaridade, nos
respectivos orifícios das microplacas com
fundo chato, contendo culturas de células.
As microplacas com culturas de células HeLa
foram preparadas com 8 dias de antecedên-
cia e, no dia da inoculação, o meio foi tro-
cado pelo meio Eagle com 1% de soro fetal
bovino.

As microplacas foram incubadas a 37°C
em estufa de CO2, e as leituras foram rea-
lizadas diariamente. Foi feito simultanea-
mente o controle do csoro na diluição de 1:4
e a retitulação paralela do vírus. O título
neutralizante do soro foi definido como a
diluição soro que inibiu o efeito citopático
de 2 unidades de vírus/0,025 ml em 3 dias.

RESULTADOS

A percentagem de soros positivos no
grupo etário de O a 4 anos, tanto para ade-
novírus tipo 1 como para o tipo 2, foi de
33,3% e, nos grupos etários acima de 5 anos,
apresentou uma variação de 88,9 a 100%.
A percentagem de soros positivos tanto para
adcnovirus tipo 3 como para o tipo 5, foi
de 20% no grupo etário de O a 4 anos, e
em indivíduos acima de 20 anos, houve uma
variação de 71,9 a 92,8%. Quanto aos ade-
novirus tipos 4, 6 e 7, no grupo etário de
O a 4 anos, as percentagens foram de 13,3;
6,7 e 6,7 respectivamente. Foi verificada
nítida elevação da percentagem de soros
positivos em indivíduos do grupo etário de
20 a 29 anos (78,6 %) para adenovírus tipo
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4 e, em indivíduos no grupo etário de 30
a 39 anos (76,9 %), para adenovírus tipo 6.
As percentagens de soros positivos para ade-
novírus tipo 7 variaram entre 6,7 e 36,4%
(fig. 1).

No grupo etário de O a 4 anos, 40 '/0 das
crianças demonstraram não possuir anticor-
pos para qualquer dos tipos de adenovírus

estudados. No grupo etário de 5 a 9 anos
todos os indivíduos apresentaram anticorpos
para mais de um tipo de ADV e, nos indi-
víduos acima de 10 anos, observou-se que
72,8% possuíam anticorpos para 4 a 6 tipos
diferentes de ADV. Além disso, verificou-se
que 3,9% de indivíduos possuíam anticorpos
para todos os tipos de ADV (f'ig. 2).
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FIGURA 1 - Anticorpos neutralizantes em diferentes faixas etárias para cada tipo de adenovírus,
em habitantes de São Paulo (1982).
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DISCUSSÃO

Embora o número de soros utilizados seja
pequeno, a partir dos resultados obtidos
podemos afirmar que adenovírus tipos 1, 2,
3 e 5 prevalecem na cidade de São Paulo.
Esta prevalência também ocorre na maioria
das áreas pesquisadas; Japão 6, 11, 13, 14, Esta-
dos Unidos 7, 8, 15 e Taiwan 12, onde foram
encontradas percentagens médias e altas de
soros positivos. Porém, as percentagens de
soros positivos foram baixas para ADV tipo
1, em Kansas, Estados Unidos; para ADV
tipo 3, em Washington, Estados Unidos e em
Gifu, Japão e, para ADV, tipo 5, em Cleve-
land, Estados Unidos.
Em relação aos ADV, tipos 4, 6 e 7, as

percentagens por nós verificadas de soros
positivos variaram conforme a idade, mas
essa variação não foi significante, pelo teste
do x2•

As percentagens observadas nos ADV
tipos 4 e 6 foram menores quando compara-
das às dos tipos 1, 2, 3 e 5; supõe-se que os
tipos 4 e 6 ocorreram sob a forma de peque-
nos surtos ou sob forma esporádica, em São
Paulo (1982).

Os resultados obtidos em relação ao ADV
tipo 4, em São Paulo (1982), Okayama e Tai-
wan mostraram percentagens médias de soros
positivos. No entanto. em Tóquio, Washing-
ton, Cleveland, Gifu, Kansas e em São Paulo
(1960) as percentagens de soros positivos
foram bem baixas.

Tanto para o tipo 6 como para o tipo 7,
houve grande variação nas percentagens de
soros positivos, conforme a área estudada.
Os resultados obtidos com soros de São Paulo
(1982) para ADV tipo ô foram semelhantes
aos resultados obtidos em Tóquio, Okayama,

Gifu e São Paulo (1960). Os estudos realiza-
dos em Taiwan mostraram percentagens mais
elevadas e os realizados em Washington,
Cleveland e Kansas mostraram percentagens
um pouco menores.

Em relação ao ADV tipo 7, este foi o que
apresentou menor percentagem de soros posi-
tivos em todos os grupos etários, permitindo
concluir que este tipo de ADV é o menos
prevalente na população de São Paulo. Estes
resultados demonstraram percentagens de
soros positivos semelhantes às de Cleveland,
Gifu e Shiga, porém menores que os resul-
tados obtidos em Tóquio, Ta iwan, Kansas e
São Paulo (1960).

Em relação à prevalência dos 7 tipos de
ADV nas amostras por nós estudadas, quando
comparada aos dados obtidos em estudos
anteriores, por CARVALHO 2, em 1960,
verificamos que houve certa semelhança
nos resultados. Entretanto, o que despertou
atenção especial para nossos dados foi a alta
percentagem de soros positivos em indiví-
duos acima de 5 anos de idade, para adeno-
vírus tipo 4 (48,3%), conforme demonstra
a figura 2.
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ABSTRACT: Neutralizing antibodies against types 1 to 7 adenovirus were
titrated in 180 sera from 180 inhabitants of the city of São Paulo who beloriged to
various age groups. Blood specimens were coIlected in February, 1982. Antibodies
against types 1, 2, 3, and 5 were found in 53.3% of the donors. Antibodies against
types 1 and 2 were found 88.9% to 100% of the donors who were 5 or more years
old. Antibodies against types 3 and 5 were detected in 71.9 to 92.8% of donors
20 or more years old. A mean of 50% of donors 5 or more years old showed
antibodies against types 4 and 6 while 20% showed antibodies against type 7. It
was fou'nd that 40% of children 0-4 year old had no antibody to the 7 study
types while 72.8% of donors over 10-year old had an tibodies against 4 to 6
serotypes.

DESCRIPTORS: adenovirus infection, human; antibodies, adenovirus neutraliz-
ing testo
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