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PERFIL ELECTROFORETICO DAS PROTEINAS SERICAS E PROTEINA
C-REATIVA NA VARIOLA

Adhemar M. FioriLLo (1) e Carlos Luiz Campana (2)

RESUMO

Durante um surto epidémico de variola no Municipio de Ribeirio Préto, foi
estudado o perfil electroforético das proteinas séricas, em papel, e o teste da pro-
telna C-reativa em 29 pacientes. Ao todo foram realizadas 43 anilises electro-
foréticas e 35 determinagBes da proteina C-reativa, em diferentes fases de evolugio
da doenca.

O diagnéstico baseou-se nos caracteres clinicos cldssicos; em 3 dos pacientes
foi feito o diagnéstico de certeza pelo isolamento do agente etiologico em 6vo
embrionado, no Instituto Adolfo Lutz de S&o Paulo. Foi verificado que o teor
da fragfio albumina nfo se desvia da faixa normal; que as @, globulinas se elevam
em freqiiéncia e intensidade nas fases de vesiculas e crostas, portanto de exsuda-
cdo das lesBes cutdneas; que o teor das vy-globulinas se eleva em intensidade e
freqiiéncia menor que o das a, globulinas, nas fases j4 de recuperagio das lesbes
da pele (de crosta para macula pés-descamacdo). A proteina C-reativa tem suna
positividade em paralelismo com os achados das globulinas @, (freqiiéncia e in-
tensidade maiores na fase de vesiculas).

Um paciente com sindrome nefrdtica respondeu da mesma maneira que os
demais, embora a elevagdo do teor das vy-globulinas ndo tenha sido tdo evidente
como nos outros casos estudados.

INTRODUCAO

Ja se tentou separar os processos infeccio-
sos em dois grandes grupos: um em que se
encontra no hemograma neutrofilia com des-
vio para a esquerda, e outro em que predo-
mina a linfomonocitose. No primeiro gru-
po existe aumento do teor das mucoprotei-
nas no sangue e, em conseqiiéncia, elevagdo
das @, globulinas no perfil electroforético;
néle predominam os fendmenos exsudativos.
No segundo grupo ndo hé elevacio das mu-
coproteinas séricas e, por isso, as a, globu-
linas nfo estio aumentadas. Como predo-
minam os fendmenos de estimulo e prolife-
racio do SRE, torna-se mais evidente o au-
mento das globulinas y. No primeiro gru-

po ficam situadas as doengas bacterianas
agudas, em sua maioria, e no segundo grupo
as viroses. No entanto, nas viroses exante-
maticas podem existir, na pele, processos ex-
sudativos as vézes intensos. Pela intensida-
de désses processos, poderiamos esperar
achados electroforéticos em doencas do se-
gundo grupo avizinhando-se ou superpondo-se
aos do primeiro grupo. Isto é compativel
com a variola. A electroforese foi estudada
em alguns casos dessa doenga na India, por
CoHLY & col., em 1953, citados por KrisH-
NAMURTHY S, que encontraram apenas alte-
racdes discretas da fracgio B. KRrIsENAMUR-
THY 8, em 1956, estudando 40 casos de va-
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ricela, doenga exantemditica que muito se
aproxima da variola, achou aumento do teor
das «. globulinas, além de encontrar aumen-
to do teor das 8 e y globulinas; esta ltima
fragio estéve elevada em todos os casos.
Ticavo & Russo ®, em 1958, estudando o
comportamento da proteina C-reativa em va-

rias viroses, acharam: sarampo — 5 posi-
tivas em 11; herpes simplex — 2 positivas
em 5; mononucleose infecciosa — 2 posi-
tivas em 2; varicela — 4 positivas em 4;
parotidite epidémica — 1 positiva em 7;
hepatite infecciosa — 2 positivas em 8.

Em virtude do ntmero exiguo de publi-
cagbes sObre a variola, trazendo poucos es-
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clarecimentos no que diz respeito & electro-
forese das proteinas do séro e a proteina
C-reativa, resolvemos publicar os nossos
achados:

MATERIAL E METODOS

Estudamos 29 pacientes com variola, de
um surlo epidémico ocorrido no Municipio
de Ribeirdo Préto. Englobamos na deno-
minagfo de variola as formas clinicas de va-
riola major, com caracteristicas cléssicas, e
a variola minor ou alastrim, desde que es-
tudos mais recentes confirmam a identidade
do agente etiologico de ambas. Dos pacien-
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Figs. 1 a 4 — Evolucdo do perfil electroforético do paciente J.F.P., com sindrome he=

frética:
3°) fase de crostas;

1) perfil das fases anteriores ao exantema;
40) de maculas pés-descamacao.

2¢) fase de pustulas (7 dias);
Os valores para as varias fracles

estdo lancados no quadro I.
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QUADRO I
Evolucdo do perfil electroforético do paciente J.F.P. — Valores em g/100 ml de séro.
PT — Proteinas totais.

Datas PT Alb. @, a, B Y Fases do exantema
12-10-59 4,7 1,14 0,14 1,02 0,69 1,08 Anterior ao exantema
11- 1-60 4,8 1,35 0,45 1,39 0,43 1,15 Pustulas (7 dias)

22- 1-60 5,0 1,12 0,32 1,45 0,60 1,49 Crostas (18 dias)
23- 2-60 4,6 2,10 0,32 0,97 0,46 0,72 Maculas péds-descamacio
(49 dias)

sexo masculino
observados em

tes estudados, 15 eram do
e 14 do feminino. Foram
suas proprias residéncias 27 doentes; os dois
outros estiveram internados no Hospital das
Clinicas de Ribeirdo Préto. Em 17 pacien-
tes conseguimos apenas uma amosira de san-
-gue, em fases varidveis do exantema; em 11
.outros, foram colhidas duas amostras, em
épocas diferentes; em um dos hospitalizados
‘retiramos amostras antes e durante varias
fases do exantema.

O diagnjstico da doenga foi baseado fun-
:damentalmente em seus caracteres clinicos
classicos. No entanto, enviamos ao Labo-
ratério de Virus do Instituto A. Lutz de
S8o Paulo o contetido de vesiculas de 3
de nossos pacientes, a fim de ser isolado e
‘identificado o agente etiolégico. FEsse ma-
terial foi inoculado em membrana cério-alan-
‘t6ide de embrifo de galinha, de 8 a 11 dias,
resultando positivo para variola, e o teste
executado na pele de coelhos, para a dife-
renciacdo com o virus vacinico fol negativo.
‘A electroforese das proteinas do sbéro foi
executada em papel-filtro, de acoérdo com o
método de GRassMANN & colt. A leitura
fotométrica foi realizada com o aparelho
Elphor-H, e o calculo das areas das vérias
frages executado pelo método de HOXTER °.
A determinacio de proteina C-reativa foi
feita com o sbro imune Schieffelin, de acér-
.do com a técnica de ANDERSON & McCarTy .
A dosagem das proteinas totais foi feita pelo
‘método do biureto de KingsLey “.

Os valores considerados como normais,
para as varias fragbes, sdo os obtidos por
um de nés (AM.F.) citados em trabalho an-
{terior 3,

RESULTADOS

Os valores encontrados pelo fracionamento
electroforético, em g/100 ml de sbro, assim
como os dados relativos ao teste da proteina
C-reativa, estio langados nas Figuras 5 a 8

e no Quadro 1L

Albumina — A fragfio albumina estéve
em teor abaixo do normal apenas no pa-
clente portador de sindrome nefrética (J.
F.P.), cujos dados serfo analisados em se-
parado. Nos demais pacientes, os valores
encontrados situaram-se dentro da faixa nor-
mal, ao contrario do que s6i acontecer em
processos infecciosos agudos.

Globulinas o, — Encontramos aumento
significativo desta fragdo apenas em 2 casos
(RM.M.A. e MM.); em um déles, em fase
de méculas pds-descamagfio, havia uma bron-
quite aguda concomitante, acompanhada de

febre.

Globulinas «, — FEsta fracio é a que se
apresentou mais desviada da faixa de nor-
malidade. Observamos, nos valores lanca-
dos nas figs, 5 e 6, que as globulinas a,,
no sexo masculino, estiveram aumentadas 5

vézes, em 8 determinacbes, na fase de ve-
siculas; 4 vézes, em 6 determinagGes, na

fase de crostas; 4 vézes, em 9 determinacoes,
na fase de maculas pds-descamagdo. No
sexo feminino, estiveram elevadas 6 vézes,
em 7 determinagdes, na fase de vesiculas;
5 vézes, em 5 determinacbes,. na fase de
crostas; 4 vézes, em 6 determinagdes, na
fase de maculas pés-descamacgio. Estiveram,
portanto, elevadas 28 vézes no total de 41
determinagges, ou seja em 68,2%. No gru-
po de casos em que fizemos duas determi-
nagdes, verificamos que o teor elevado tende
a cair da fase de vesiculas para a de ma-
culas pés-descamacdo.
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Em 2 déstes casos positivos, na fase de
maculas pés-descamacgio, havia bronquite  contramos aumento da fragdo y 1 vez, em
aguda com febre num déles e em outro,
brenquite cronica afebril.

das proteinas séricas e proteina C-

Globulinas y — No sexo masculino, en-

8 determinagGes, na fase de vesiculas; 1
vez, em 0, na fase de crostas; 4 vézes, em
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Figs. 5 a 6 — Valores das globulinas a, nas fases de vesiculas, crostas e maéculas pos-

descamacdo, em ambos oOs sexos. A Aarea sombreada corresponde aos limites de nor-
malidade (95%).

Figs. 7 a 8 — Valores das globulinas v, nas fases de vesiculas, crostas e méaculas pos-
descamacfo, em ambos 0s sexos. A area sombreada corresponde aos limites da nor-
malidade (95%).
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QUADRO 1II

Proteina C-reativa nas diversas fases do exantema.

Resultados
Numero de
Fases do exantema determina- Positivo
coes Negativo
+ ++ ++ +
Vesiculas ................ [ 13 5 1 5 2
Crostas ............... ... ounn 9 2 — — 7
Maculas poés-descamacdo ...... 13 3 3 1 6

9, na fase de maculas pos-descamacio. No
sexo feminino achamo-la elevada 1 vez em
7 na fase de vesiculas; 4 vézes, em 5, na
fase de créstas; 2 vézes, em 6, na fase de
maculas pés-descamacio (Figs. 7 e 8). No
total de 41 determinacbes, estéve elevada 14
vézes ou seja em 34,1%. Verificamos nos
casos do grupo em que foram feitas duas
determinagbes, que o teor das y-globulinas
tende a se elevar da fase de vesiculas para
a de maculas pés-descamacio.

Os dados do perfil electroforético do soéro
do paciente com sindrome nefrética (J.F.P.)
estdo langados no Quadro I e desenhados
nas Figs. 1 a 4. Este paciente estéve inter-
nado no H.C. de Ribeirdo Préto. Ao ter
licenga para visitar familiares, domiciliados
na 4rea do surto epidémico, adquiriu a va-
riola. Seu perfil anterior & doenca exante-
matica é tipico do encontrado na sindrome
nefrética. No entanto, as globulinas a,, j
em teor elevado, sofreram novo aumento nas
fases de pustulas e crostas, tendendo aos va-
lores primitivos na fase de méculas pés-des-
camagio. A fracio y comecou a elevar-se
na fase de pustulas, atingindo valor méaximo
na fase de crostas, para cair novamente na
de maculas pos-descamagho.

Proteina C-reativa — Os resultados desta
reacio estdo assinalados no Quadro 1I. Na
fase de vesiculas, em 13 determinacées, es-
1éve positiva em 11: fracamente (+) em 5;
moderadamente (++) em 1; bem positiva
(+++) em 5. Na fase de crostas, em 9
determinagbes estéve negativa em 7 e fra-
camente positiva em 2. Na fase de maculas
pos-descamacdo, em 13 determinagdes, esté-

ve negativa em 6; fracamente positiva (+)
em 3; moderadamente positiva (++) em 3;
bem positiva (+++) em 1. No total de
35 determinagdes, estéve positiva em 20 ou
seja em 57,19. Verificamos, nos casos do
segundo grupo, em que foram feitas duas
determinagbes, que a positividade do teste
tende a decrescer da fase de vesiculas para
a de maculas pés-descamacio.

Em 3 casos positivos da proteina C-reati-
va, havia concomitantemente bronquite em
2 déles e piodermite no restante.

DISCUSSAO

A variola, como a maioria das viroses,
ndo determina alteragbes pronunciadas no
perfil electroforético das proteinas séricas.
No entanto, é doenga exantemética em que
as lesdes da pele passam pelas fases de ve-
siculas e pistulas, portanto com fendmenos
exsudativos cutineos mais ou menos inten-
sos. As alteracbes do perfil, por isso, po-
dem avizinhar-se das encontradas comumente
nas doencas de ctiologia bacteriana, em re-
lacdo as globulinas «,, na fase aguda, e as
globulinas y, nas fases subaguda e cronica:
a elevagio-das a, globulinas refletindo o au-
mento das mucoproteinas sangiiineas na fase

‘exsudativa; o aumento das y-globulinas es-

pelhando a elaboragfio crescente dos anticor-
pos da fase subaguda para a crénica.

Encontramos, pois, nos casos observados
nesta epidemia de variola, um aumento sig-
nificativo do teor das «, globulinas e um
aumento menor das y-globulinas. Nos ca-
sos que puderam ser seguidos, verificamos
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uma tendéncia a queda do teor das a, glo-
bulinas da fase de vesiculas para a de ma-
culas pés-descamacgfo e uma tendéncia ao
aumento das y-globulinas no mesmo sentido.
A positividade da proteina C-reativa com-
portou-se de maneira paralela a das «, glo-
bulinas. O seguimento mais pormenorizado
do perfil electroforético de um paciente com
sindrome nefrética (J.F.P.) sugere, embora
indiretamente, que seu organismo deve ter
mantido provavelmente a capacidade de ela-
borar anticorpos contra uma infeccio por
virus, sendo de notar que nfo se conhece
ainda a importincia exata do papel da hipo-
y-globulinemia na suscetibilidade dos nefro-
ticos as infecgles °.

SUMMARY

Electrophoretic profile of serum proteins and
of C-protein reaction in smallpox.

During the outbreak of a smallpox epi-
demics in the area of Ribeirfo Préto (SP),
the electrophoresis of the serum proteins and
the C-protein reaction were performed in
material from 29 patients in different stages
of the disease.

The diagnosis of the disease was based
on the classical clinical picture; in 3 of
the patients this diagnosis was confirmed
by the culture of virus in the chorio-allantoic
membrane of chick embryo.

No change was found in the albumin frac-
tion; the a, globulin was increased in the
stages of vesicle and crusts, when exsudative
reaction of the skin lesions was present.
The +-globulin increased but less than the
«, fraction, during the recovery of the skin
lesions.

The positivity of the C-protein reaction
was parallel with the increase of the a
" globulines (higher frequency and intensity
during the vesicle phase). '

A patient with nephrosis behaved as the
other patients, although the increase of -the
v-globulin was not so clear as in the other
cases.
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