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Aléem dos trabalhos que temos realizado referente a acao dos raios X
sObre o virus da gripe, a partir de 1953, pudemos ainda verificar a do
radium, nao sO sobre éste virus, como sébre o da poliomielite. Nas pes-
quisas inicials que executamos, pudemos observar que doses fracas de
raios X exercem acao excitante sébre o virus da gripe, aumentando o seu
poder patogenico. As pesquisas subseqiientes confirmaram esta obser-
vacao. A acao do radium foi igualmente assinalada, se bem que menos
intensa. Do mesmo modo, comportou-se o virus da poliomielite.

Tratando-se de pesquisas pouco executadas pelos que trabalham no
assunto, nenhuma pudemos obter a fim de compara-la com as nossas,
que figuram entre as primeiras no sentido em que foram executadas e,
dai, o seu maior interésse. Algumas que se encontram nas referéncias
sobre a acao quer do radium, quer dos raios X, sobre diferentes espécies
de virus tém como finalidade, principalmente, determinar o efeito letal
das doses empregadas o que, nas pesquisas que executamos, passou a
figurar em segundo plano.

Em prosseguimento a essas pesquisas, organizamos uma nova série,
tendente a observar a acao do radium sébre um virus afastado, pelas
suas propriedades, daqueles que haviam servido para experiéncias an-
teriores. Escolhemos o da coriomeningite linfocitaria benigna e os re-
sultados que pudemos obter, assim como as possiveis conclusdes nos
mesmos baseadas, constituem a matéria da presente publicacao.

' Receblido para publicacao a 3 de outubro de 19867.
Trabalho do Instituto Oswaldo Cruz (Divisdo de Virologia: Secao de Virus).
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MATERIAL E METODOS

A amostra do virus da coriomeningite linfocitaria benigna que em-
pregamos no presente trabalho foi a designada WE, existente em nosso
laboratorio desde 1944, proveniente do Instituto Rockefeller de Nova
York. Tem sido mantida, desde aquela época, por meio de passagens em
camundongos brancos e pela conservacao, intercalada, do cerebro desses
animais, depois de infectados, no congelador, a temperatura de 20-25°C
abaixo de zero. A verificacao do poder patogénico do virus ou a deter-
minacdo do seu titulo infectante foi feita em camundongos brancos da
criacao do Instituto Oswaldo Cruz, de 3 a 4 semanas de ldade, em
oerupos de 10 animais para cada diluicao do material, isto €, do tecido
cerebral triturado no gral, depois de pesado. As inoculacoes foram
feitas por via cerebral, injetando-se 0,03 ml do liquido infectante, em
diluicoes 10-%, 10-2 e 10-".

O radium usado foi fornecido pela Canadian Radium and Uranium
Corporation de Nova York em tubos de 2,5 cm de comprimento por
0,5 cm de didmetro, contendo 1 mg de radium. Usamos 4 déstes tubos
que foram colocados no dispositivo que idealizamos, em pequeno su-
porte de madeira com escavacoes destinadas aos tubos que neéle fica-
vam formando um quadrado. Em volta déste, adaptamos circulo, tam-
bém de madeira, com diametro interno igual ao do frasco de Carrel que

Fig. 1 — Dispositivo para aplicacdo do radium em suspensao contendo virus. Esta é colocada
em frasco de Carrel, em camada de 0,1 cm.

usamos para colocar o liquido contendo virus (Fig. 1). A camada liqui-
da teve a altura de 0,1 cm. O frasco foi esterilizado, de maneira habitual,
substituindo-se a rolha de algodao pela de borracha, esterilizada a parte,
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a fim de evitar a evaporacao. Depois de completar essas operacoes co-
locamos o suporte de madeira com os tubos de radium e o frasco de
Carrel, contendo a suspensao de virus, sObre os mesmos, na caixa de
chumbo que se colocou, a seguir, na geladeira, a temperatura de 4°C.
Dali sO0 foram retirados na ocasiao de determinar os titulos infectantes,
em diferentes datas, menejando-se o material com cuidados de assepsia.
Como testemunha foi usada metade da mesma suspensao de virus a
qual foi colocada, em 1gua1dade de condicoes, em idéntico frasco de
Carrel que ficou na geladeira, 2 mesma temperatura. Os titulos infec-
tantes desta forma foram sempre determinados na mesma ocasiao em
que se determinava o da submetida a acao do radium. Os animais foram
observados durante 30 dias.

EXPERIENCIAS E RESULTADOS

Fizemos 11 séries de experiéncias para a verificacao do poder pa-
togénico do virus. A primeira, 24 horas ap0s a sua exposicao ao radium
a 23 de outubro de 1963 e, a ultima, apds 535 dias a 27 de julho de 1965.

Na primeira série (grafico n.° 1), na diluicao a 10!, o virus irradia-
do durante 24 horas mostrou-se menos ativo que o testemunha ao passo
que, na diluicao 102, éste foi mais ativo observando-se na diluicao 103,
atividade praticamente idéntica de ambos.

Na segunda serie (grafico n.0 2) feitas as provas apds 8 dias de
exposicao ao radium, na diluicao 10!, como no caso anterior, o virus
nao irradiado mostrou-se mais ativo e um pouco menos na diluicao 102,
voltando a aumentar na 10-3.

Na terceira serie (grafico n.?© 3) feitas as provas apos 20 dias de
exposicao ao radium houve, na diluicao 101, ligeiro aumento do poder
patogénico para o virus irradiado, um pouco menos na diluicao 102
tendo sido, na 103, mais ativo o virus nao irradiado.

Na quarta série (grafico n.0 4) feitas as provas apés 33 dias de
irradiacao, a da dilucao 10!, o virus irradiado fol mais ativo, mas, na
diluicao 10°, o testemunha mostrou-se ligeiramente mais ativo e, na
10-3, voltou a ser mais ativo o virus irradiado.

Na quinta série (grafico n.° 5) feitas as provas apos 78 dias de ir-
radiacao, o virus irradiado, na diluicao 10!, mostrou-se mais ativo. Na
diluicao 102 a atividade foi praticamente idéntica para ambos, e na
diluicao 103, nao houve mais mortos nem paraliticos.

Na sexta série (grafico n.© 6) feitas as provas apods 85 dias de ir-
radiacao, o virus irradiado foi mais ativo na diluicao 10! mas, na 102,
foi o testemunha. Com a diluicao 10—3, nenhum animal apresentou al-
teracoes.

Na sétima série (grafico n.0 7) feitas as provas apos 120 dias de
irradiacao, o virus testemunha foi mais ativo na diluicao 10! e, na 10-=,
o virus irradiado foi ligeiramente mais ativo. Na diluicao 103, nenhum
animal apresentou alteracoes.
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Na oitava série (grafico n.0 8) feitas as provas apos 264 dias de
irradiacao, a atividade foi praticamente a mesma para o testemunha.
Nas diluicoes 102 e 103, os animais nao apresentaram alteracoes.

Na nona, décima e décima primeira séries, feitas as provas apoés
292 387 e 535 dias, nenhuma alteracao acusaram os camundongos que
foram sacrificados e necropsiados apo6s 45 dias de inoculados. Estas trés
provas foram feitas com o intuito de seguramente apurar se ainda res-
tava qualquer virus ativo no material que estavamos verificando.

DISCUSSAO E CONCLUSOES

Pelas experiencias que acabamos de relatar, acompanhadas dos
resultados obtidos, verificamos, em primeiroc lugar, certa irregularidade
de manifestacoes, o que nao acontecera com as que anteriormente ha-
viamos executado empregando os virus da gripe e poliomielite, possi-
velmente devido a maior fixidez que estes apresentam quando ao seu
poder patogénico experimental, comparando-se com o da coriomenin-
gite linfocitaria benigna.

Ao analisar os dados obtidos, veremos gue, ora houve aumento do
poder patogénico com o virus irradiado, ora nao. A fim de melhor ana-
lisar éstes dados organizamos os graficos 1 a 10. O primeiro revelou
que nas diluicoes 10' houve segura predominancia do poder patogénico
do virus irradiado, a partir de 20 dias de irradiacao. Ja nas diluicoes
seguintes, os resultados mostraram, praticamente, igual comportamen-
to do virus irradiado e do testemunha. Também nos graficos 9 e 10
verificamos que houve predominancia acentuada do virus irradiado em
todas as diluicoes, apos 20 e 33 dias de irradiacao, passando a igualar-
se, dai por diante, com o testemunha, o que ja acontecera apds 24 horas
de irradiacao. No entanto, apds 8 dias de irradiacao, o virus testemu-
nha mostrou-se mais ativo.

Observamos que, a partir de 78 dias, na diluicao 103, o virus nao
mostrou qualquer atividade, tanto o irradiado como o testemunha, pro-
longando-se a observacao até 45 dias. O mesmo observamos com a di-
luicao 102, apos 264 dias e, com a diluicao 101, ap6s 292 dias. Pudemos
concluir pela resisténcia do virus, pelo menos durante 264 dias, a tem-
peratura de 4°C. No que diz respeito a acao do radium, o que pudemos

concluir, tomando por base os dados obtidos, é que o virus da corio-
meningite linfocitaria, a parte pequenas oscilacoes, nao se alterou apos
24 horas de irradiacao, quanto ao seu poder patogénico para camun-
dongos. Este poder diminuiu apdés 8 dias de irradiacao, passando a
aumentar, de modo mais seguro, apos 20 e 33 dias, para igualar-se ao
testemunha, a partir de 78 dias, feita meédia dos resultados das dife-
rentes diluicoes (grafico 9). Portanto, o virus tera sido inicialmente
atacado, prejudicando-se o seu poder patogénico. Seguiu-se, depois,
um periodo de reacao, com sensivel aumento deste poder que, por fim,
voltou ao normal isto é, igualou-se ao testemunha.
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RESUMO

O presente trabalho faz parte de uma seqliéncia iniciada em 1953
com a verificacao do efeito dos raios X sObre o virus da gripe em que
observamos que os mesmos, em doses fracas, tem aumentado o seu
poder patogénico para camundongos. Posteriormente, verificamos a
acdo do radium sbébre o virus da gripe e da poliomielite. Neste ultimo
caso, o virus irradiado mostrou-se ativo durante maior numero de dias.

Nas pesquisas aqui referidas, submetemos o virus da coriomenin-
gite linfocitaria benigna a acao do radium, usando quatro agulhas de
1 mg desse elemento em dispositivo que idealizamos para éste fim.
Depois de irradiada, foi a suspensao de virus diluida a 10-!, 10> e 10-3
para as inoculacoes em camundongos, juntamente com as diluicoes tes-
temunhas.

Observamos que o virus resistiu pelo menos 264 dias, a temperatu-
ra de 4°C. Quanto as alteracoes do poder patogénico provocadas pelo
radium verificamos que o mesmo nao se altera apos 24 horas de irra-
diacdo. Diminue apos 8 dias para aumentar, de modo seguro, apos 20
e 33 dias. Iguala-se ao testemunha depois de 78 dias.

SUMMARY
Radium effect upon the lymphocytic choriomeningitis virus

In the present paper the authors refered the experiments made
with the lymphocytic choriomeningitis virus, We strain, after exposi-
tion to 4 tubes of 1 mg of radium. The virus suspension was put into
the Carrel flask in a fluid layer of 0,1 cm. The titrations of the irradiat-
ed virus suspension were made after 24 hours, 8, 20, 33, 78, 85, 120, 264,
292, 387 and 535 days. The virus was still active after 264 days, not
after 292 days. The virus irradiated during 24 hours presented the
same pathogenicity for mice than the control but after 8 days it was
lesser and after 20 and 33 days it was enchanced (Graphic 10). After
78 days the pathogenic power was the same for the irradiated virus
and the control.
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