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ANTICUERPOS PARA VIRUS RESPIRATORIOS

EN SUEROS HUMANOS

Manuela Vicente S.' y Orietta Roos K.!

Se estudiaron las tasas de anticuerpos frente a virus parotideo,
adenovirus, parainfluenza tipos 1 y 3, M. pneumoniae y virus
respiratorio sincicial en sueros de individuos sanos de 2 a 19 afios
y se determind la amplia distribucién de los agentes estudiados.

Introduccién

Durante los filtimos afios ha quedado ple-
namente demostrada la distribucion mun-
dial de los virus respiratorios como causantes
de infeccion. Con el fin de observar la fre-
cuencia de anticuerpos frente a dichos agen-
tes, se han realizado estudios en los que solo
se incluyeron 22 sueros de individuos de 20 a
23 afos de Chile, cuyos resultados fueron
comparables, en general, al resto de los
sueros estudiados (1, 2).

El propésito de este trabajo es el de com-
plementar dicha informacién mediante el
estudio de las tasas de anticuerpos séricos
para virus respiratorios en individuos de 2 a
19 arios de Santiago.

Material y métodos

Se estudiaron 221 sueros de individuos pre-
suntamente sanos de 2 a 19 afios, obtenidos
en Santiago en 1974 y 1975. Todos los in-
dividuos pertenecian a un nivel socioeco-
némico medio o bajo.

Se utilizaron los siguientes antigenos: virus
parotideo (Enders) en forma de liquido alan-
toideo infectado diluido al 50% en glicerina
estéril; adenovirus tipo 2 cultivado en células
HeLa (ambos antigenos fueron preparados en
el laboratorio del Instituto Bacteriologico de
Chile); virus parainfluenza tipo 1 (Sendai) y
tipo 3 (HA-1), virus respiratorio sincicial y
Mycoplasma preumoniae (obtenidos comer-
cialmente).

!Jete, Seccién de Virus Respiratorios, y Tecndlogo Médico,

respectivamente, Departamento de Virologia, Instituto Bacterio-
16gico de Chile, Santiago, Chile.
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Como controles de las reacciones de fija-
cién del complemento se utilizaron sueros
humanos positivos y antisueros tipo obteni-
dos comercialmente para las reacciones de
inhibicién de la hemaglutinacién.

En la prueba de fijacidon del complemento
(FC) se utiliz6 la microtécnica de Takatsy,
modificada por Sever (3) con 2 UH 100 de
complemento y solucidén salina Kélmer como
diluyente. Para la inhibicion de la hemaglu-
tinacion (IH), se usd la microtécnica men-
cionada; como diluyente se empled tampdn
fosfato de pH 7.2 y una suspensioén de hema-
ties humanos, grupo 0, al 0.4%. Los sueros
fueron inactivados previamente con RDE
(Receptor Destroying Enzymes) (4) y la
reaccidn se verificd a temperatura ambiente.

Resultados

El cuadro 1 presenta los resuitados ob-
tenidos en los 221 sueros recogidos de 1974 a
1975 con la reaccién de FC frente al antigeno
parotideo. Se observa que desde el primer
grupo de edad (2-4 afios) los porcentajes de
seropositivos aumentaron de 32.6% a niveles
cercanos al 70% a los 10 afios de edad, que
es cuando se estabilizaron. El total de sero-
positividad fue de 57%.

En cuanto al antigeno de adenovirus, se
practico la reaccién de FC y se encontrd que
los valores més altos (58.1%) correspon-
dieron a los grupos de menor edad (2 a 9
afios) y en los grupos de mas edad los valores
bajaron a 44.4% con un total de seropositivos
de 52% (cuadro 2).

La reaccién de IH se utiliz6 para detectar
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CUADRO 1—Distribucién por edad de los titulos de sueros humanos con fijacién

dei compiemento frente ai antigeno parotideo, Santiago, Chile, 1974-1975.

Grupos Titulos? Total de
de edad No. de positivos
(afios) sueros <8 8 16 32 > 64 28 (%)
2-4 43 29 6 8 0 0 32.6
5-9 61 26 18 12 3 2 57.4
10-14 54 17 17 12 6 2 68.5
15-19 63 23 23 14 3 0 63.5
Total 221 95 64 46 12 4 57.0

2Los ndmeros representan el valor reciproco de la dilucion de suero que fija 2 U.H. 100
de complemento. Se utiliz6 la microtécnica de Takatsy.

anticuerpos frente a antigenos de parain-
fluenza tipos 1 y 3, en 212 sueros del grupo
antes citado. Los resultados que muestra el
cuadro 3 indicaron una alta positividad, en
todas las edades, respecto a parainfluenza
tipo 1 con un ligero aumento en el grupo de
mayor edad (valor maximo: 95%). La sero-
positividad total fue de 89%.

En el cuadro 4 esta positividad se acentud
frente a parainfluenza tipo 3, la que mostrd
un valor de casi 100% en todos los grupos de
edad.

En 107 sueros obtenidos en 1975 se practi-
caron reacciones de FC frente a antigenos de
M. pneumoniae y virus respiratorio sincicial.
Los resultados obtenidos (cuadro 5) muestran
que en cuanto a M. preumoniae la sero-
positividad comenzé después de los cinco
anos y aumentd con la edad hasta alcanzar
un total de 8.4%. Ante el virus respiratorio

sincicial la positividad vari6é desde 44.4% en
el primer grupo, hasta 80.6% en los de més
edad, con un total de 72.9%.

Discusién

En numerosas ocasiones es dificil confir-
mar la deteccion de infecciones respiratorias
en el laboratorio virolégico por medio del
aislamiento del agente viral; es por ello que
las técnicas seroldgicas revisten tanta impor-
tancia para la confirmaciéon mencionada.

En este estudio realizado en individuos
presuntamente sanos, se utilizaron dichas
técnicas con el fin de observar sus experien-
cias pasadas frente a un niimero limitado de
agentes virales causantes de enfermedades
respiratorias. Se incluyd el antigeno paro-
tideo por haberse determinado que es, fun-
damentalmente, un patdgeno respiratorio,

CUADRO 2—Distribucién por edad de los titulos de sueros humanos con fijacién
del complemento frente al antigeno de adenovirus, Santiago, Chile, 1974-1975.

Grupos Titulos? Total de

de edad No. de positivos

(aiios) SUeros <8 8 16 32 >64 = 8 (%)
2-4 43 18 8 10 5 2 58.1
5-9 61 27 14 14 6 1] 55.7
10-14 54 26 15 11 1 1 51.9
15-19 63 35 23 4 1 0 44.4
Total 221 106 60 39 13 3 52.0

aLos niimeros representan el valor reciproco de la dilucion de suero que fija 2 U.H. 100
de complemento. Se utilizé la microtécnica de Takatsy.
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CUADRO 3—Distribucién por edad de los titulos de sueros humanos con inhibicién de la hemaglutinacién
frente al antigeno de parainfluenza tipo 1, Santiago, Chile, 1974-1975.

Grupos Titulos? Total de

de edad No. de positivos

(afos) sueros <10 10 20 40 80 160 320 2640 210(%)
2-4 41 5 9 14 6 4 1 2 0 88
5-9 59 8 11 15 12 4 5 2 2 86
10-14 53 7 8 12 13 9 1 1 2 87
15-19 59 3 13 13 13 12 5 0 0 95
Total 212 23 41 54 44 29 12 5 4 89

aLos nlimeros representan el valor reciproco de la dilucién de suero que causa inhibicién total frente a 4 U.HA. de
antigeno. Se utilizé la microtécnica de Takatsy.

CUADRO 4—Distribucién por edad de los titulos de sueros humanos con inhibicién de la hemaglutinacién
frente al antigeno de parainfluenza tipo 3, Santiago, Chile, 1974-1975.

Grupos Titulos? Total de
de edad No. de positivos
(afios) sueros <10 10 20 40 80 160 320 =640 210(%)
2-4 41 1 2 2 1 17 6 1 1 98
5-9 59 0 1 0 14 18 19 2 S 100
10-14 53 0 0 2 14 17 1 5 4 100
15-19 59 0 0 2 8 28 18 2 1 100
Total 212 1 3 6 47 80 54 10 11 99.5

aLos nlimeros representan el valor reciproco de la dilucién de suero que causa inhibicién total frente a 4 U.HA. de
antigeno. Se utilizd la microtécnica de Takatsy.

CUADRO 5—Distribucién por edad de los titulos de sueros humanos con fijacién del complemento
frente al antigeno de virus respiratorio sincicial y Mycoplasma pneumoniae, Santiago, Chile, 1975.

Antigeno
virus respiratorio sincicial

Antigeno
M. pneumoniae

Titulos? Titulos?
Grupos Total de Total de
de edad No. de positivos positivos
(aiios) sueros <8 28(%) <8 8 16 32 28(%)
2-4 18 0 0 0 10 6 1 1 44.4
5-9 30 29 1 3.3 8 16 5 1 73.3
10-14 28 25 3 10.7 5 18 3 2 82.1
15-19 31 26 5 16.1 6 17 7 1 80.6
Total 107 98 9 8.4 29 57 16 S 72.9

2Los nlimeros representan el valor reciproco de la dilucién de suero que fija 2 U.H. 100 de complemento.

Se utilizd la microtécnica de Takatsy.
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ademis de un causante de la parotiditis
tipica (5).

Asi, por lo menos 65% de los individuos
de 19 afios estudiados, habrian adquirido in-
munidad frente al virus parotideo y esta se
deberfa tanto a infecciones de tipo respira-
torio como a parotiditis clinica en el sentido
clasico de la enfermedad.

Los valores obtenidos—aunque ligera-
mente mas elevados—son comparables a los
observados por otros investigadores (6, 7) que
utilizaron la técnica de FC con antigeno viral
completo, la cual ha sido demostrada como
un buen indice para la determinacién de in-
munidad frente a este agente (8). Sin em-
bargo, en aquellos casos en que los valores
hubieran descendido mucho, probablemente
la cifra de seropositivos habria aumentado si
se hubieran estudiado con técnicas de neutra-
lizacidén en cultivos celulares a diluciones in-
feriores a 1/8.

En cuanto a los adenovirus, la interpreta-
cién de los resultados en més compleja. Sin
desconocer que un gran nimero de in-
fecciones por adenovirus no son detectadas
por la reaccidon de FC (9), se utilizb esta téc-
nica dada su factibilidad en nuestro labora-
torio. En consecuencia, se observd que los
grupos de menos edad—en los que es mas fre-
cuente y reciente la infeccién—presentaron
mas del 50% de reacciones positivas cifra que
bajoé, aparentemente, a 44% en los indivi-
duos de mas edad. Otra razén de este des-
censo se debid a que los anticuerpos fijadores
de complemento frente a adenovirus no se
conservan durante largo tiempo, contraria-
mente a lo observado en las infecciones por
virus parotideo. En general, los resultados
confirmaron la alta frecuencia de infecciones
por adenovitus, especialmente en los nifios.

En las reacciones de IH frente a parain-
fluenza tipos 1y 3, los porcentajes de positivi-
dad alcanzaron casi el 100%, resultados
estos, semejantes a los encontrados por otros
autores (7). Ahora bien, este hecho no indica
necesariamente una resistencia a la rein-
feccién y enfermedad, aGn en aquellos casos
que poseen titulos altos, sino més bien denota

el cruce antigénico y la multiplicidad de in-
fecciones producidas por ambos agentes (10).

El estudio de los sueros frente a M. preu-
moniae revela un bajo porcentaje (maximo de
16%) de posibles infecciones que légicamente
aumentan con la edad, confirmando que se
trata de un agente que afectaria principal-
mente a los adultos (11, 12). En forma simi-
lar a las razones expuestas en el caso de los
adenovirus, se utilizé la misma reaccion de
FC y se observd que no detectaba todas las
infecciones debidas a M. preumoniae (11).
Por lo tanto, el nimero de seropositivos po-
dria ser superior a los valores encontrados si se
utilizaran técnicas complementarias a la FC.

El virus respiratorio sincicial es un agente
que causa gran parte de cuadros especificos
en nifios. Entre los adultos su respuesta sero-
16gica se debe a reinfecciones y, tal vez, a in-
feccion con otros virus como el sarampion. La
observacion anterior se refleja en las cifras
obtenidas, en las que la seropositividad al-
canza el 72.9%, porcentaje comparable a las
obtenidas en otros paises (5).

En este estudio se confirmaron los resul-
tados sugeridos en otros trabajos (I, 2), en el
sentido de la extensa distribucién de los
agentes virales respiratorios. Asimismo, se
destaca la conveniencia de continuar y am-
pliar las investigaciones mediante el examen
de un mayor ntimero de muestras, asi como el
estudio de otros virus respiratorios no in-
cluidos en esta ocasi6n.

Resumen

Se determinaron las tasas de anticuerpos
para algunos virus causantes de infecciones
respiratorias en sueros de individuos sanos de
2 a 19 afios, obtenidos en Santiago durante
1974 y 1975.

Se obtuvieron los resultados siguientes con
la reaccion de fijacién del complemento en
221 sueros: frente al antigeno parotideo, la
seropositividad aumentd 32.6% (2-4 afios),
hasta casi el 70% (10 afios en adelante). En
los adenovirus se mostrdé que el valor positivo
mas alto, 58.1% se dio en el grupo menor
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(2-4 afios), y en el de més edad (15-19 afios)
dicho valor descendio a 44.4%.

En 212 sueros de la muestra citada se uti-
lizd 1a microtécnica de inhibicion de 1a hema-

glutinacién para el analisis de los niveles de
anticuerpos frente a virus parainfluenza tipos

1 y 3. En ambos casos la seropositividad llegd

En ambos casos la seropositividad llegd
casi al 100% (89 y 99.5, respectivamente), en
todas las edades.

Se estudiaron 107 sueros obtenidos en 1975
mediante la reaccion de fijacién del comple-
mento. Frente al virus respiratorio sincicial se
observé que ia seropositividad aument6 con
la edad alcanzando un total de 72.9%. E
cuanto a Mycoplasma preumoniae la posi-
tividad fue considerablemente inferior a los

otros agentes estudiados; comenzd después
de los cinco afios de edad y alcanzé un total
de 8.4%.

El anilisis de los resultados confirma la ex-
tensa difusiéon de los agentes estudiados y la
nece51dad de contmuar y amphar las investi-
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Respiratory virus antibodies in human sera (Summary)

The rates of certain respiratory disease anti-
bodies were determined in a number of sera of
healthy individuals aged 2-19 years taken in Santi-
ago in 1974 and 1975.

The Fnlln\mno results were obtained with the

complement—f1xat10n test in 221 sera: in the pres-

ence of parotid antigen seropositivity increased
from 32.6% (2-4 years) to almost 70% (10 years
and older). In adenoviruses, the highest positive
value, 58.1%, occurred in the youngest group
(2-4 years) and in the oldest (15-19 vpam) it fell to

yeals;) anc 11k 1I1e O L8 1T 1ell

44 4%
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In 212 sera of the above-mentioned sample, the
hemagglutination inhibition microtechnique was
used for analysis of antibody levels in the presence
of parainfluenza virus types 1 and 3. In both cases,
seropositivity was almost 100% (89 and 99.5,
respectively) at all ages.

The complement-fixation test was used to study
107 sera taken in 1975. In the presence of syncytial
respiratory virus, seropositivity increased with age

and reached a total of 72.9%. As for Mycoplasma
preumoniae, positivity was substantially lower
than that of the other agents studied; it began after
the age of five and reached a total of 8.4%.

This analysis of the results confirms the wide
distribution of the agents studied and the need to
continue and expand investigations of new respira-
tory viruses.

Anticorpos para virus respiratérios em soros humanos (Resumo)

Em soros de individuos sadios de 2 a 19 anos,
obtidos em Santiago, em 1974 e 1975, determina-
ram-se as taxas de anticorpos para certos virus
causadores de infeccOes respiratdrias.

Com a reagdo de fixacdo do complemento em
221 soros obtiveram-se os seguintes resultados: na
presenca do antigeno parotideo, a seropositividade
aumentou de 32,6% (2-4 anos) para quase 70%
(a partir de 10 anos). Nos adenovirus constatou-se
que o valor positivo mais alto (58,1%) ocotreu no
grupo menor (2-4 anos), e baixou para 44,4% no
grupo de mais idade (15-19 anos).

Em 212 soros da citada amostra empregou-se a
microtécnica de inibi¢do por hemaglutinacdo para
a andlise dos niveis de anticorpos em presenca de
um virus de parainfluenza dos tipos 1 e 3. Em

ambos os casos, a seropositividade chegou a quase
100% (89% e 99,5%, respectivamente), com
relagio a todas as idades.

Estudaram-se 107 soros obtidos em 1975 medi-
ante a reacdo de fixacdo do complemento. Na
presenca do virus respiratdrio sincicial, observou-
se que a seropositividade aumentou com a idade,
chegando a um total de 72.9%. Quanto ao Myco-
plasma pneumoniae, a positividade foi considera-
velmente inferior & dos outros agentes estudados;
comegou depois dos cinco anos de idade e chegou a
um total de 8,4%.

A anilise dos estudos confirma a extensa difusio
dos agentes estudados e a necessidade de continuar
e ampliar as pesquisas de novos virus respiratdrios.

Anticorps pour virus respiratoires dans des sérums humains (Résumé)

On a déterminé les taux des anticorps de cer-
tains virus qui provoquent des infections respira-
toires dans des sérums d’individus sains de 2 4 19
ans prélevés i Santiago en 1974 et 1975.

Les résultats obtenus avec la réaction de fixation
du complément dans le cas de 221 sérums ont été
les suivants: face i I'antigéne parotide, la séro-
positivité a augmenté de 32,6% (2-4 ans) jusqu'a
presque 70% (10 ans d’4ge et plus). Pour les
adénovirus, on a constaté que la valeur positive la
plus élevée (58,1%) a touché le groupe de 2 4 4 ans
tandis que cette valeur tombait & 44,4% dans le
groupe de 15419 ans.

Dans 212 des sérums de Iéchantillon men-
tionné, on a utilisé la microtechnique d’inhibition
de I'hémagglutination pour I'analyse des niveaux
d’anticorps face au virus paragrippe types 1 et 3.

Dans les deux cas, la séropositivité a atteint
presque 100% (89 et 99,5 respectivement) pour
tous les groupes d’dge.

On a étudié 107 sérums prélevés en 1975 au
moyen de la réaction de fixation du complément.
On a constaté que face au virus respiratoire sinci-
cial, la séropositivité augmentait avec I'dge pour
atteindre un total de 72.9%. Quant & Mycoplasma
pneumoniae, la positivité a été sensiblement in-
férieure a celle des autres agents étudiés. Elle a
commencé aprés I'dge de cing ans pour atteindre
un total de 8,4%.

L’analyse des résultats confirme la diffusion
massive des agents étudiés et la nécessité de pour-
suivre et d’'élargir les recherches sur de nouveaux
virus respiratoires.



