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AIDS: o que fazer?

Promogdo: Centro de Estudos da Escola Nacional de Satide
Pablica — CEENSP
Organizagdo: Alvaro Hideyoshi Mattida

O Centro de Estudos da Escola Nacional de Saide Publi-
ca (CEENSP) promoveu, em agosto de 1985, uma mesa re-
donda sobre a Sindrome de Imunodeficiéncia Adquirida
(SIDA), com a participag@o do Dr. Bernardo Galvdo-Castro,
imunologista do Instituto Oswaldo Cruz, que abordou os
aspectos clinicos e laboratoriais da doenga, o Dr. Gelli Pe-
reira, virologista do Instituto Oswaldo Cruz que discorreu
sobre a etiologia da SIDA e o sociélogo Herbert de Souza
do Instituto Brasileiro de Andlises Socio-Econdmicas
(IBASE) que refletiu sobre o impacto social e psicolégico
da SIDA na populagdo, em geral, e nos grupos de maior ris-
co, em particular.

A Sindrome de Imunodeficiéncia Adquirida vem causan-
do inquietagdo e perplexidade a Medicina moderna. Na era
das doengas cronicas e degenerativas, somos novamente sur-
preendidos por um virus, o HTLV-III/LAV que tem se pro-
pagado em crescimento exponencial nas popula¢Ges onde jd
foi introduzido e carrega consigo a perversidade de ser
100% letal.

Nas exposi¢gdes que se seguem, podemos encontrar uma
avaliagfo séria e criteriosa deste programa que vem afligindo
a humanidade e do qual, infelizmente, j4 somos também v{-
timas em nosso pais.

O Dr. Alvaro Hideyoshi Mattida, Coordenador do Pro-
grama de Controle e Preveng¢do da SIDA na Secretaria de
Estado de Satde e Higiene do Rio de Janeiro muito nos aju-
dou na organizagdo final desta publicagdo. Agradecemos a
ele mais este esfor¢o empreendido na divulgagdo da Sin-
drome de Imunodeficiéncia Adquirida.

Maria do Carmo Leal
Presidente do CEENSP

BERNARDO GALVAO CASTRO — Departamento de
Imunologia — Fundag@o Oswaldo Cruz

SINDROME DE IMUNODEFICIENCIA ADQUIRIDA
(SIDA/AIDS) ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS,
IMUNOLOGICOS E DIAGNOSTICO SOROLOGICO.

A identificagdo dos primeiros casos de sindrome de imu
nodeficiéncia adquirida se deus através do sistema de vigi-
lancia epidemiolégica do Centro para Controle de Doenga
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dos Estados Unidos da América do Norte. Em comego de
1981, foram notificados 5 casos de pneumonia por Pneu-
mocistis carinii em homossexuais hospitalizados em Los
Angeles e 26 casos de sarcoma de Kaposi em jovens homos-
sexuais provenientes de New York ou Los Angeles. A au-
séncia de doenga bdsica imunodepressora e o grupo etdrio
jovem dos pacientes, acrescidos do nimero inusitado
de casos registrados em curto periodo de tempo, levaram a
a se pensar em uma nova doenga.

Esta sindrome foi ent3o definida empiricamente pelo
“Center for Disease Control” dos Estados Unidos da Amé-
rica do Norte para fins de vigilancia epidemioldgica como o
aparecimento de sarcoma de Kaposi e/ou infec¢Ges oportu-
nistas freqiientemente fatais em individuos previamente sa-
dios, abaixo dos 60 anos de idade e que ndo apresentavam
anteriormente uma condi¢do imunossupressora.

Esta doenga é caracterizada por diferentes formas cli-
nicas:

1. Sindrome de Linfoadenopatia Cronica em Homosse-
xuais Masculinos (SLC)

E definida através dos seguintes critérios:

— Linfoadenopatia em homossexuais com mais de trés
meses de duragdo envolvendo dois ou mais sitios extra-
inguinais.

— Auséncia de qualquer doenga atual ou uso de droga co-
nhecida como causadora de linfoadenopatia.

— Presenca de hiperplasia reativa em um linfonodo.

— Qualquer combinagdo de dois ou mais dos seguin-
tes sintomas: perda de peso (maior do que 10% do peso nor-
mal), febre intermitente ou continua, diarréia crénica, mal-
estar e suores noturnos.

2. Complexo relacionado com a SIDA

Compreende individuos do grupo de risco com uma mul-
tiplicidade de sinais e sintomas que podem incluir linfoade-
nopatia generalizada, perda de peso, diarréia cronica, mal-
estar, letargia, linfopenia, leucopenia, anemia, trombocito-
penia idiopdtica, anormalidades caracteristicas da SIDA.
Entretanto, estes individuos nfo apresentam as tipicas in-
fecgGes oportunistas ou sarcoma de Kaposi.

3. Sindrome de Imunodeficiéncia Adquirida Cléssica

A SIDA cléssica € caracterizada clinicamente por infec-
¢Bes oportunistas, sarcoma de Kaposi e outras malignidades
do sistema linféide.

As infec¢Ges oportunistas s@o chamadas desta ma-
neira porque sdo causadas por germes incapazes de cau-
sar doenc¢a em individuos sadios e aproveitam a oportunida-

de dos pacientes estarem com o seu sistema de defesa defi-
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ciente para invadir seus organismos e causar danos graves.

Os patdgenos oportunistas mais freqlientemente associa-
dos & SIDA incluem protozodrios, fungos, bactérias, virus,
e est3o sumarizados na tabela abaixo:

TABELA 1

InfecgGes Oportunistas freqiientes na SIDA

Agentes Manifestages Clinicas
VIRUS:
Citomegalovirus Infecgdo disseminada

Virus Epstein — Baar
Herpes simplex
Herpes zoster

Infeccdo disseminada
LesGes ulceradas (oral, genital, perianal)
Neurite periférica

BACTERIAS:

Mycobacterium tuberculosis Tuberculose, infec¢do disseminada

Mycobacterium avium

Linfoadenopatia disseminada

68

PARASITAS (Protozodrios)

Pneumocystis carinil
Toxoplasma gondil

Pneumonite difusa
Encefalopatia progressiva
corio-retinite

Criptospoporiduim enteritis Enterite

Isospora belli
Giardia lamblia
Entoameba histolytica

Enterite
Enterite
Enterite

FUNGOS:

Cryptococcus neoformans

Candida albicans
Histoplasma capsulatum
Aspergillus fumigatus

- Meningite recidivante e disseminada
Oral, esofagite e infecgdo disseminada
Pneumonia, infec¢do disseminada
Pneumonia, infec¢do disseminada

O sarcoma de Kaposi foi descrito em 1872 pelo médico
htingaro Moritz Kaposi. E uma neoplasia rara que se carac-
teriza pelo aparecimento de nddulos ou placas violdceas de
pequenas dimensGes, distribuidos no tegumento, sobretudo
nos membros inferiores. Este tumor, inicialmente de com-
portamento benigno, estava limitado & Europa Central e Ba-
cia do Mediterrdneo, acometendo individuos adultos aci-
ma dos 60 anos de idade, tendo uma evolugdo insidosa e
muito raramente envolvia outros drgdos, como os intesti-
nos, por exemplo.

A partir da década de 40, verificou-se que este tumor
podia apresentar-se sob uma forma maligna, desde que no
Continente Africano, mais precisamente na Africa Equato-
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rial, esta neoplasia apresentou um carter invasivo, se dis-
seminando na pele ¢ envolvendo freqiientemente outros 6r-
gdos, tais como ganglios linfaticos e intestinos, atingindo
principalmente adultos jovens e criangas, estas com um
prognoéstico mais grave. No Brasil e nos Estados Unidos da
América do Norte, a sua ocorréncia era, até o surgimento da
SIDA, semelhante a da Europa, atingindo cerca de 0,35 por
100.000 habitantes. Mais recentemente, verificou-se que
cerca de 1/3 dos pacientes acometidos pela SIDA tém sar-
coma de Kaposi. Neste caso, ele apresenta caracteristicas
acentuadamente agressivas, localizando-se em qualquer regi-
go do corpo, particularmente na face, tendo um prognés-
tico ruim, com uma sobrevida média de 2 anos.

Esta doenga que surgiu, aparentemente nos EUA em
1979, e identificada como entidade clinica em 1981, jd
apresenta atualmente nesse pais uma prevaléncia de 42,2 ca-
sos por milhdo de habitantes, perfazendo um total de 9.608
casos. A prevaléncia desta sindrome estd aumentando expo-
nencialmente com o numero total de casos, duplicando a
cada 6 (seis) meses, estimando-se em 20.000 o nimero de
casos até o final de 1985.

Embora a doenca ainda esteja concentrada nos EUA, ela
vem sendo diagnosticada em vdrios paises, inclusive no Bra-
sil, notadamente nos Estados de Sdo Paulo e Rio de Janeiro.

Sem nenhuma duvida, estamos diante de uma nova epide-
mia. Entretanto, se compararmos a prevaléncia desta doen-
¢a em relagdo as de doenga de Chagas, maldria, esquistosso-
mose, diarréias virais ou mesmo aquelas relativas a mortali-
dade infantil, desnutri¢@o, a cancer e acidentes de trdnsito,
a prevaléncia de SIDA seria numericamente irrelevante. Esta
andlise poderd erroneamente minimizar a gravidade do pro-
blema, pois uma das caracteristicas epidemiolégicas mais
importantes desta sindrome € a rapidez do surgimento de
novos casos. No Brasil, a progressdo da doenga ocorre de
maneira semelhante a observada em outros paises. Uma ou-
tra caracteristica importante é a mortalidade de 100% dos
casos de SIDA cldssica, ndo existindo até o momento agen-
tes imunoprofildticos e terapéuticos eficazes.

Embora os primeiros casos de SIDA tenham sido observa-
dos em homossexuais masculinos, posteriormente se consta-
tou que outros grupos, como foxicomanos que utilizam
drogas por via venosa e hemofilicos, eram também atingi-
dos. A tabela 2 apresenta uma distribui¢do dos casos de
SIDA segundo o grupo de risco no Brasil e EUA. Entende-se
por grupo de risco aqueles onde a prevaléncia da doenca ¢
maior, quando comparada com a populagdo geral. Obvia-
mente isto ndo implica o fato de que, por exemplo, um in-
dividuo com determinada orienta¢do ou que utilize drogas
injetdveis por via venosa, seja obrigatoriamente doente ou
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mesmo portador do virus.

Os hemofilicos, por apresentarem uma altera¢ao no sis-
tema de coagulagdo sangiiinea, sdo obrigados a receber re-
gularmente concentrados de fator deficiente (fator VIII ou
IX), que sdo preparados a partir do sangue de doadores. Es-
tes hemoderivados, mesmo apds serem filtrados para a eli-
minagdo de microorganismo de um determinado tamanho,
tais como: bactérias, protozodrios e fungos, continuavam
transmitindo a doenga. Estas observagdes clinicas e epide-
miolégicas indicavam que esta doenca era transmitida por
via sexual e sangiiinea, e que um virus seria provavelmente
o agente etioldgico, pois este € o Unico agente que ndo seria
retido pelo filtro.

Atualmente, sabe-se que a SIDA ¢ uma doenga transmis-
sivel causada por um retrovirus denominado virus da linfo-
adenopatia (LAV) ou virus linfotropico para células T
humanas (HTLV-II).

A identificagdo, o isolamento e a manuten¢do “in vi-
tro” do agente etioldgico da SIDA foi fundamental para a
compreensdo da patogenia e instalagdo de métodos soro-
légicos de detecgdo de anticorpos contra o virus HTLV-III/
LAV. Este virus, com o seu tropismo predominante para a
célula central do sistema imune, é responsavel por disfun-
¢Oes graves da resposta imune.

Uma linfopenia acentuada, observada nos pacientes com
SIDA cléssica. Esta diminui¢do ndo reflete o acometimen-
to de toda populagdo linfocitdria, parecendo haver uma di-
minui¢do seletiva dos linfocitos T auxiliares ou helper/in-
ducer, uma subpopulagdo de linfocitos timo-dependentes
(linfécito T). Estas células sio definidas como células
OKT4 + e Leusz + porque sdo reconhecidas pelos anticor-
pos monoclonais OKT4 e Leus.

A subpopulagdo dos linfocitos T supressores (OKTg), as-
sim como os linfécitos B, estd intacta ou mesmo ligeiramen-
te aumentada, ocorrendo, entdo, uma diminui¢o da relagdo
entre o nimero de células OKT4 + , podendo alcangar va-
lores iguais ou inferiores a 0,4.

Existe também um “déficit” funcional dos linfécitos T
auxiliares. Este ‘‘déficit” pode ser observado tanto “in
vivo” quanto ““in vitro”. “In vivo” ele se manifesta por uma
maior susceptibilidade ao desenvolvimento de neoplasias,
de infec¢Ges oportunistas e uma resposta diminuida aos tes-
tes cutdneos.

“In vitro” praticamente todas as medidas utilizadas para
avaliagdo das fungGes de células T mostram valores inferio-
res aqueles em pacientes normais. Nestes pacientes, a res-
posta proliferativa linfocitdria apresenta-se diminuida apds
a estimula¢do por mitégenos ou antigenos especificos. En-
tretanto, observou-se mais recentemente que a resposta
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proliferativa ¢ normal quando populag¢Ges purificadas de cé-
lulas helper/inducer (OKT4) ou supressoras/citotéxicas
(OKTg) sdo estudadas isoladamente, ao contrario do que se
observa quando se estudam populag¢Ses celulares nfo-fracio-
nadas. Estes dados indicam que a diminui¢do da resposta
proliferativa a mitégenos “in vitro” decorre de alteragdes
quantitativas das subpopula¢Ges linfocitérias. Por outro la-
do, a diminui¢do da resposta a antigenos soliiveis como a
anatoxina tetdnica resulta nfo sé da diminui¢So quantita-
tiva de células T4 circulantes como também de uma anor-
malidade qualitativa desta subpopulag¢fo linfocitédria.

Outros testes destinados a avaliar a competencia de lint -
citos T em exercer algumas de suas fungdes, tais como, o
auxilio a células B ou o desenvolvimento de uma resposta
citotdxica virus-especifica, mostraram igualmente resulta-
dos alterados. Por exemplo, uma das provas que avalia as
alteracGes entre as células B e T auxiliares e a sintese de
imunoglobulinas (Ig) apds o estimulo com Pokeweed
(PWM). Normalmente, células B, quando estimuladas por
este mitogeno e na presenga de células T auxiliares, produ-
zem niveis elevados de imunoglobulinas, mesmo numa pro-
porgdo 25:1. Entretanto, células T4 + provenientes de in-
dividuos com SIDA, mesmo numa proporgdo 1 célula Ty
normal para 1,6 células B normais, nfo foram capazes de
auxiliar a resposta humoral, no havendo sintese de Ig
“in vitro”. A adicfo de células Tg supressoras, provenien-
tes de individuos sadios ou com SIDA, foi capaz de supri-
mir a sintese de Ig. Estes dados indicam que ndo existe alte-
ra¢do desta Oltima subpopula¢do nos pacientes com SIDA.
Além disto, existe uma deficiéncia funcional da subpopu-
lagdo de células citotdxicas quando testada “in vitro” e na
presenca de células auxiliares de individuos com SIDA.
Esta fung¢@o pode ser restaurada com a adi¢do da Interleu-
cina 2, fator produzido pelas células T auxiliares. Isto de-
monstra que as células citotdxicas estdo intactas, havendo
uma deficiéncia na produc¢do de Interleucina 2 pelas células
T auxiliares dos individuos com SIDA.

Uma outra alteragdo observada nos individuos com SIDA
¢ a ativag¢do policlonal de linfocitos B. Estes linfécitos po-
dem ser especificamente ativados apds contato com o anti-
geno (Ag) correspondente. Eles podem também ser ativa-
dos por mitgenos B ou ativadores policlonais de linfocitos
B (APB) que vdo ativar simultaneamente vdrios clones de
linfécitos B de diferentes especificidades. Como resultado,
temos uma sintese aumentada de Ig e a produgdo de anti-
corpos (Ac) de virias especificidades, incluindo hetero e
auto-anticorpos.

Na SIDA, apesar do “déficit” quantitativo e qualitativo
das células T auxiliares e da normalidade do comportamen-
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to supressor do sistema imune, observa-se um alto grau da
APB. A APB leva a um aumento dos niveis séricos de Ig,
sobretudo de IgG e de IgA; como também de complexos
imunes circulantes e aumento do nimero de c€lulas B secre-
toras de Ig.

Uma vez que ndo existe na SIDA excesso de auxilio pro-
veniente das células T auxiliares (T4 +), pensa-se que este
estado de APB seria induzido nestes pacientes por infecgdes
oportunistas causadas pelos virus dotados de propriedades
de APB, tais como o vitus Epstein-Barr.

Por outro lado, € observado que as células provenientes
de pacientes com SIDA sdo incapazes de desenvolver uma
resposta imune secundadria “‘in vitro” (apds imunizacgdo pri-
maria “in vivo’’) a hemocianina de peixe (KLH). Além dis-
so, os individuos com SIDA assim imunizados desenvolve-
ram niveis de Ac KLH inferiores aqueles observados em
controles heterossexuais saos.

Este fato tem obviamente relevdncia sob o ponto de vis-
ta clinico, vista a incapacidade do sistema imune de um in-
dividuo com SIDA em desenvolver uma resposta humoral
especifica eficaz contra um agente agressor ou a possibili-
dade de resultados falsos negativos se a resposta desses in-
dividuos for utilizada em testes para diagnostico sorologico
de infecc¢des.

Além das alteragdes acima, outras, cuja relevancia no pro-
cesso de doenga nao estd ainda claramente definida, foram
descritas, tais como, a presen¢a de uma forma termo labil
de Interferon, niveis elevados de alfa 1 Timosina e a pre-
sen¢a de substancias séricas capazes de suprimir a resposta
imune de linfocitos normais “in vitro”.

Resultados preliminares de Frederick et alii, (ndo publi-
cados — citados por Fanci et alii, 1984) mostraram uma
atividade Natural Killer (NK) reduzida na maioria dos pa-
cientes com SIDA. Estes pacientes foram estudados parale-
lamente quanto 4 existéncia de infec¢@o por citomegalovi-
rus (CMV) e a atividade de células citotoxicas. Estes autores
demonstram que o efeito estimulador do Interferon B sobre
a atividade NK, normalmente observado em células de indi-
viduos normais, ndo era detectado quando células de indivi-
duos com SIDA foram estudadas. Contudo, tanto essa ativi-
dade NK quanto a citotoxidade especifica ou CMV € poten-
cializadora pela adi¢do de Interleucina 2 (IL 2) que também
restabelece a capacidade de produc¢do de Interferon (If). Os
mecanismos através dos quais a IL 2 restabelece esses meca-
nismos efetores ndo € ainda conhecida, mas ¢ possivel que
seu efeito sobre a produgdo de If seja relevante uma vez que
este ¢ importante na diferenciagcdo de células T citotdxicas.
Mostrou-se, também, que a estimulagdo “in vitro” de linf6-
citos de pacientes com SIDA com a fito-hemaglutinina
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(PHA) € seguida de uma produ¢do diminuida tanto de IL 2
quanto de If, quando comparada aquela observada apds es-
timulo de células de controles heterossexuais sdos.

Um achado diagno de nota € a associa¢do entre a presen-
¢a de Ag HLA-Dr 5 e o sarcoma de Kaposi associado a
SIDA. Friedman-Kieni et alii, encontraram uma freqiiéncia
de 63% de individuos portadores do Ag HLA-Dr S entre os
casos de sarcoma de Kaposi associado a SIDA, contrastando
com os 23% observados em individuos homossexuais mas-
culinos normais. Mais curioso € o achado de que os indivi-
duos HLA-Dr 5 + com sarcoma de Kaposi apresentam na-
meros de células OKT4+ superiores dqueles observados em
pacientes HLA-Dr 5 — com sarcoma de Kaposi, onde pen-
sam que individuos predispostos geneticamente ao sarcoma
de Kaposi (cldssico ou epidémico) desenvolveriam Kaposi
epidémico mesmo com menores niveis de imunodeficiéncia
que pacientes ndo-predispostos ao desenvolvimento desta
patologia.

Existem, pelo menos, quatro métodos para detec¢do de
anticorpos contra o LAV/HTLV-II: imunofluorescéncia
(IF), ensaio imunoenzimético (ELISA), ensaio imunorradio-
métrico (RIA), e Western blot.

Estas técnicas tém valor principalmente para:

a) confirmar o diagnoéstico das diferentes formas clinicas;
b) determinar a prevaléncia da infec¢do na comunidade;
¢) triagem do sangue para transfusdes ou fracionamento;
d) triagem de doadores de 6rgdos ou sémen.

Os principios bdsicos sdo similares para IF, ELISA e
RIA, isto é, o soro do paciente é adicionado sobre o antige-
no ligado a um suporte sélido. Entretanto, o sistema de re-
velagdo das reagdes é diferente, levando a diferentes niveis
de sensibilidade e especificidade. Na IF, o revelador é um
anti-anticorpo ligado a um fluorocromo. Os principais fluo-
rocromos s30 a fluoresceina e a rodamina B. Para a leitura
da reagdo, emprega-se um microscépio dotado de um siste-
ma de ilumina¢do adequado, pois os fluorocromos absor-
vem radia¢Ses de baixo comprimento de onda e emitem ra-
diagGes na faixa do verde para fluoresceina e do vermelho
para rodamina.

Para a revelagdo do ensaio imunoenzimdtico (enzyme
linked immunosorbent assay — ELISA) utiliza-se o anti-
anticorpo ligado a uma enzima, geralmente a peroxidase, e
adiciona-se 0 seu substrato especifico com uma substincia
cromogena. A reagdo € colorida e pode ser avaliada a olho
nu ou medida através de um espectrofotdmetro.

No RIA, o anticorpo ¢ ligado a um is6topo radioativo,
por exemplo 1125 6u 113l ea revelacdo € feita pela medida
da radiacdo emitida.
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Na técnica de “Western blot”, o antigeno §é inicialmente
submetido a uma eletroforese em gel de poliacrilamida,
quando as proteinas s3o separadas de acordo com os seus
pesos moleculares. Apds a eletroforese, as proteinas sdo
transferidas para um papel de nitrocelulose, permitindo a
reagdo dos soros dos pacientes com os antigenos fraciona-
dos. O sistema de revelagdo da reagfo antigeno-anticorpo
pode ser o mesmo empregado para o teste de ELISA ou
RIA.

Estas técnicas apresentam uma série de vantagens e des-
vantagens quanto a seu funcionamento. Por exemplo,
ELIZA e RIA sio técnicas semi-automatizadas que permitem
a avalia¢@o de uma grande quantidade de soros em um curto
periodo de tempo, o que torna a sua utilizagdo adequada
para triagem em bancos de sangue. Entretanto, o alto grau
de sensibilidade destes testes torna necessdrio a utilizagdo
de antigenos purificados para evitar rea¢Ses falsas positivas.
Por outro lado, 0 manuseio com material radioativo pGe em
risco a saide do operador. A fluorescéncia, embora seja
uma técnica de facil execugdo, € de interpretagdo trabalhosa
e subjetiva, necessitando de um operador bem treinado. A
técnica de “Western blot” embora seja a mais especifica no
diagndstico da SIDA, ndo ¢ aconselhdvel para atividade de
rotina devido a sua complexidade de execugdo e o seu cus-
to operacional elevado.

Os testes mais utilizados para a triagem sdo IF e ELISA.
Os soros repetidamente positivos em uma destas técnicas
com antigeno preparado com células infectadas, mas nega-
tivo com antigeno processado com células ndo-infectadas,
devem ser testados por um método adicional antes do es-
tabelecimento do diagnéstico. O método mais adequado
deve compreender a detecg¢do de anticorpos dirigidos con-
tra determinadas proteinas estruturais do virus. Por exem-
plo, RIA, utilizando a proteina p-24 como antigeno ou a
técnica de “Western blot”.

No caso da SIDA, as técnicas laboratoriais incluem tam-
bém o isolamento do virus e a detec¢do de componentes vi-
rais. Entretanto, ainda ndo é de uso rotineiro a detecgdo de
componentes virais em espécimes clinicos, o que seria a evi-
déncia direta da infecgdo. Resta, portanto, a evidencia¢do
indireta mediante a identificagdo de anticorpos anti-HTLV-
III/LAV. No entanto, a presenga isolada destes anticorpos
ndo pode ser considerada como diagndstico da doenga, mas
indica que o individuo foi sensibilizado pelo agente viral ou
seus produtos. Em principios, este individuo é potencial-
mente transmissor da infecg¢@o e deveria ser excluido como
doador de 6rgdos ou fluidos organicos. Por outro lado, ndo
existe nenhuma evidéncia que a albumina e a imunoglobu-
lina preparada pelo fracionamento convencional de Cohn,
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1946, transmita o virus.

Dados da literatura indicam que os anticorpos aparecem
cerca de 2 a 4 semanas apds o contato com o virus. Estes
anticorpos persistem por vdrios anos e podem se apresentar
em titulos mais baixos ou ausentes no estagio final da doen-
¢a. Anticorpos neutralizantes nZo sdo predominantes e tem
se isolado amostras virais de individuos com altos niveis de
imunoglobulinas especificas. Ndo se sabe ainda o signifi-
cado da sorologia positiva em casos de individuos assin-
tomdticos. Entretanto, dados preliminares indicam que cer-
ca de 10% destes individuos podem desenvolver a doenga
no periodo de dois anos. Somente estudos prospectivos
bem elaborados poderdo fornecer informagdes cientificas
suficientes para se estabelecer o valor da sorologia na histo-
ria natural da doenga.

GELLI PEREIRA - Instituto Oswaldo Cruz — I0C

As minhas consideragdes vdo ser principalmente a respei-
to da etiologia da doenga que estamos discutindo. Em pri-
meiro lugar devo dizer que foi impressionante ndo sé a ra-
pidez com que essa doenga se expandiu, mas também a ra-
pidez com que foram adquiridos conhecimentos sobre a sua
etiologia. Isso foi possivel porque o virus causador dessa
doenga pertence a um grupo de agentes, os retrovirus, que
vinham sendo investigados com grande intensidade, mais
pelo interesse em suas propriedades bdsicas do que pela sua
associagdo com doengas humanas previamente conhecidas.
Esses virus sdo incluidos na familia retroviridae que € divi-
dida em virias subfamilias, cujos membros sdo encontrados
infectando uma grande variedade de hospedeiros vertebra-
dos.

Os retrovirus se caracterizam por apresentarem particulas
infecciosas com um lipo-glico-protéico. Essas estruturas sdo
formadas por subunidades representadas no capsidio inter-
no por antigenos grupo-especificos (gag) e enzimas, inclu-
indo numa polimerase reversa (pol), e no envelope por gli-
coproteinas (env) de que tratarei mais adiante. No interior
do capsideo € encontrado o genoma viral que consiste em
duas moléculas idénticas de 4dcido ribonucléico (ARN) de
fita simples. Cada uma dessas moléculas contém a infor-
magdo genética necessdria a replicagdo viral. Esse processo
envolve, como para todos os outros virus e mesmo para os
seres vivos, em geral, uma série de processos gerando um
fluxo de informag¢do do genoma, através de vdrios estdgios
intermedidrios até os produtos finais representados por pro-
teinas funcionais e estruturais de gera¢Ges sucessivas de par-
ticulas virais.

Nos organismos mais complexos do que os virus, e tam-
bém nos virus cujo genoma consiste de dcido deoxiribonu-
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cléico (ADN), o fluxo de informagGes nos processos biossin-
téticos se faz a partir do ADN que ¢ transcrito a ARN que,
por sua vez, é traduzido a proteinas. Na maioria dos virus
cujo genoma consiste de ARN, as proteinas virais sdo pro-
dutos de tradugdo do proprio ARN viral ou de ARN com-
plementar ao genoma viral. A descoberta de que os retrovi-
rus se excetuam a essa regra constituiu um dos avangos da
biologia molecular. Ao contrdrio de todos os outros virus
até entdo estudados, verificou-se entdo que o ciclo replicati-
vo dos retrovirus necessita de uma inversdo do fluxo genéti-
co na dire¢do de ARN para ADN. Essa inversdo dd origem
ao prefixo “‘retro” de retrovirus e € catalizada por uma en-
zima designada transcritase reversa ou polimerase de ADN
dependente de ARN (RNA dependent DNA polymerase)
que € uma das proteinas estruturais dos retrovirus.

Outro aspecto importantissimo do ciclo replicativo dos
retrovirus é o que o ADN transcrito do genoma viral pode
se incorporar em cromossomas da célula hospedeira sob
a forma de ‘“‘provirus” permanecendo af integrado e sendo
transmitido como um caréater heredidrio mendeliano. Isto
acontece como regra nos retrovirus ditos endogenos que sio
incapazes de se propagar por intermédio de particulas virais
infecciosas, a ndo ser que sejam complementados por
co-infec¢do por outros retrovirus ditos ‘‘auxiliares”. Em
contraste, os retrovirus hexégenos, como o agente causal da
SIDA, sdo ditos competentes, isto &, capazes de se propagar
independentemente, por meio de particulas infecciosas.

A existéncia de retrovirus integrados no aparelho genéti-
co dos organismos hospedeiros sob a forma de provirus tem
importantes conseqli€éncias patogénicas e epidemioldgicas.
O virus pode se manter sem expressdo, isto €, em forma
inaparente e completamente protegido das defesas do hos-
pedador por longos periodos. Uma vez estabelecido esse es-
tado, é dificil de se conceber uma estratégia para se com-
bater a infec¢do por métodos presentemente usados para
outros virus.

Outro aspecto de grande interesse em relagdo aos retrovi-
rus é a sua semelhanga, quando sob a forma de provirus,
com moléculas de ADN que se comportam como gens moé-
veis, isto é, que se translocam a diferentes sitios nos cro-
mossomas de células eucariticas. Esses elementos chama-
dos retrotransposons, cuja gerag@o € também dependente da
acdo enzimdtica de transcriptases reversas, apresentam se-
qiiéncias de nucleotideos muito semelhantes a dos provirus,
tendo ambos em suas extremidades longas seqiiéncias re-
petidas de nucleotideos (“long terminal repeats” ou LTR)
entre as quais se localizam seqiiéncias codificadoras para
vérias proteinas, além de seqiiéncias ndo codificadoras. Vi-
rias amostras do virus da SIDA foram completamente se-
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qlienciadas, tendo sido localizados os gens codificadores
das vérias proteinas virais (gag, pol, env).

Estudos comparativos das seqiiéncias e outras caracteris-
ticas de diferentes grupos de retrovirus sugerem que o virus
da SIDA (HTLV-II ou LAV) € menos relacionado a retro-
virus humanos associados a linfomas (HTLV-I e HTLV-II)
previamente descritos do que a um grupo de retrovirus de
ovinos (Visna, Maedi) e de eqiiinos (anemia eqiiina infec-
ciosa) reunidos sob o nome de lentivirus.

Comprometimento do sistema nervoso em pacientes com
SIDA € outro aspecto em que essa doenca se assemelha
aquelas causadas pelos lentivirus em carneiros.

Desejo, em seguida, discutir alguns aspectos do diagnés-
tico etiologico da SIDA. O Dr. Galvdo jd discorreu sobre o
diagnéstico clinico e imunoldgico que é de grande im-
portdncia em se tratando de individuos em grupos de alto
risco ou com sintomas da doenga. Resta falar sobre as im-
portantes questdes dos individuos assintomdticos e dos
doadores de sangue.

Um dos beneficios praticos de maior importancia da des-
coberta do virus da SIDA foi a possibilidade de serem de-
senvolvidos métodos diagndsticos. Tais métodos sdo basea-
dos presentemente na detec¢do de anticorpos especificos
para o virus. Vdrios métodos tém sido empregados para es-
te fim: a imunofluorescéncia, o ensaio imunoenzimdtico, o
radioimunoensaio e a imunoeletrotransferéncia (“Western
blot”’). Embora todos esses métodos déem resultados com
alta especificidade e sensibilidade, nenhum pode ser acei-
to como infalivel. Para confirma¢do de diagnéstico clini-
co qualquer um desses métodos fornece valioso apoio. Pa-
ra triagem de doadores de sangue, positividade de cada uma
dessas provas deve ser aceita para exclusdo do uso terapéuti-
co de produtos sanguineos, mas conclusdes diagnosticas
devem ser reservadas até que haja ou ndo confirmagdo por
provas alternativas.

Do ponto-de-vista de saide publica, considero priorida-
de mdxima o exame obrigatorio de doadores de sangue pa-
ra anticorpos do virus da SIDA. Dos métodos existentes, o
o que melhor se adapta a essa finalidade é o ensaio imuno-
enzimdtico. O seu custo permanece, entretanto, proibitivo
entre noés, e hd necessidade premente de que essa situacdo
possa ser corrigida pela produg@o de conjuntos diagndsticos
por laboratérios nacionais. Paralelamente, devem ser incen-
tivados esforgos para controlar a comercializa¢do de produ-
tos sangiiineos.

Resultados muito preliminares obtidos por nds com a
prova de imunofluorescéncia sugerem que a propor¢do de
doadores de sangue com anticorpos para a SIDA no Rio de
Janeiro pode atingir a niveis de 1% a 2%. Isto seria altamen-
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te alarmante, mas deve ser interpretativo com cautela, pois
o grupo examinado até agora é pequeno e ndo foi selecio-
nado como representativo da populagdo total. De qualquer
modo, ¢ imprescindivel que esses resultados sejam confir-
mados, ou nio, por outras provas, &€ que esses estudos sejam
ampliados até se tornarem abrangentes a totalidade dos doa-
dores de sangue.

HERBERT DE SOUZA - Instituto Brasileiro de
Andlises Sécio-Econdémicas — IBASE.

Comecgo expressando uma grande davida de como me
comportar aqui, porque me foi pedido que eu falasse co-
mo socidlogo. Na verdade eu sou hemofilico e, como vocés
podem perceber, é muito dificil, neste momento, fazer essa
separa¢do. Inclusive porque a estatistica, os nimeros relaci-
onados & questdo da hemofilia nfo sdo nada generosos com
a hemofilia. Pelo menos nos testes que foram apresentados
aqui.

Vou fazer um esforgo para falar como socidlogo, mas an-
tes quero fazer esse parénteses: uma vez eu falei no Globo
Repérter, como hemofilico e como socidlogo, e acreditava
que estava extremamente tranqiiilo até que me vi no Globo
Repdrter. Af percebi que estava num estado de tensdo ex-
tremamente grande, inclusive um pouco maior que a minha
propria capacidade de me perceber. Esse estado de tensdo
tinha passado, quando fui ao Centro de Hematologia e tive
uma conversa com uma hematéloga para pedir orientagdo —
ai nfo era o soci6logo, era o hemofilico que estava pedindo
orientacdo a médica. Cheguei a conclusdo que, do ponto-de-
vista do meu comportamento e das medidas que deveria
tomar, eu ndo tinha de fazer literalmente nada, e que se eu
comegasse a ter SIDA antes de ter, eu morreria de SIDA
mesmo sem ter. Entdo decidi realmente ndo me preocupar
mais com a questfo naquilo que se referia & minha pessoa,
porque tenho 49 anos e hd pelo menos 40 anos tomo trans-
fusGes. J4 devo ter tomado toneladas ou centenas de litros
de sangue. Portanto, qualquer imunologista, qualquer pes-
quisador teria em mim um laboratério completo para fa-
zer qualquer tipo de teste em relagfo a esse problema. E s6
diante de debates como estes é que, de repente, reemerge a
minha situagdo de hemofilico e me deixa um pouco preo-
cupado. Mas, como voc€s sabem também, tenho 2 (dois)
irmdos hemofilicos: um é Henfil, que ji tem 40 anos — ¢
quando a gente fala 40 anos, sdo 40 anos de transfusdes — ¢
o outro ¢ Francisco Mério, que tem quase 30 anos. Bom, os
trés homens da minha familia sdo trés hemofilicos. Enfim,
esta € uma nota de pé de pdgina como hemofilico. Agora
vou tentar falar como sociblogo.

Acho que a questfo que nds estamos vendo, que atinge
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ou que pode atingir uma boa parte da humanidade, tem trés
componentes que sdo altamente explosivos e complicados
em sua abordagem. A primeira delas é que a SIDA estd rela-
cionada de uma maneira muito direta & questdo do sexo. A
gente ndo precisa ser psicanalista para saber que a questdo
do sexo é uma questdo complexa. A segunda é que, como
conseqiiéncia de estar relacionada & questdo do sexo, ela es-
td relacionada ao problema da moral, do comportamento de
cada um. Apesar de muitas pessoas ignorarem estes fatores
ou este campo da reflexdo humana que é a moral, a moral
domina o nosso cotidiano, quer queiramos, quer nfo. E a
terceira, que talvez tenha um componente explosivo muito
maior do que pensamos, é que ele toca i questdo da morte.
Eu diria que a SIDA, hoje, provoca mais medo da morte do
que o cancer, e que talvez seja a doenga mais diretamente
associada 4 morte. Basta ver o nimero de suicidas noticia-
dos, de pessoas que, ao perceberem que estdo com SIDA,
preferem morrer por sua propria vontade do que morrer
dessa doenga.

Uma pessoa com SIDA n#o dura mais que 1 a 2 anos,
pelo menos essa é a nogdo que é difundida a nivel de opi-
nido publica. E isso realmente é a noticia da morte. Bem,
entdo uma infeliz de uma doenga como essa, que retine em
si esses trés componentes — do sexo, da moralidade e da
morte — e que, além do mais, segundo .as pesquisas ou as
opiniGes cientificas existentes, assume caracteristicas epidé-
micas a nivel mundial, retine realmente quatro componen-
tes que sdo altamente provocadores do panico. Minha pri-
meira reflexdo € essa: que cada um deles tem um lado per-
verso. O relacionar a doenca 4 questdo do sexo, € do sexo
em homossexuais, leva a um lado perverso, o da repressdo
sexual. A vinculag¢do a questdo da moral leva a um outro la-
do perverso, o moralismo. Hd muita gente que estd mais
preocupada com os componentes do comportamento hu-
mano, da moral, do que com a propria doenga, e portanto
revelam uma imensa incapacidade de percebé-la e de trati-la
como doenga. O moralismo e a repressdo levam a dois sub-
produtos extremamente complicados e danosos a qualquer
sociedade humana, que € a criminaliza¢gdo de um fendmeno
e a marginalizagdo das pessoas que sdo afetadas por uma do-
enga. Finalmente, o lado perverso da questdo da morte é
que o simples enunciado de que a SIDA provoca a morte,
nos faz esquecer primeiro de que somos todos mortais e de-
pois leva a que o trato com o fendmeno provoque de ime-
diato o pdnico. O pédnico é tudo, menos um enfrentamento
racional de qualquer situag@o que seja.

Entdo queria colocar estas dimensGes, porque acho que
os cientistas, os homens que tratam da questdo da saide pu-
blica, os politicos, os socidlogos, os economistas, enfim to-
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dos aqueles que estdo envolvidos, de uma forma ou de outra
nessa questao, ndo podem ignorar as tr€s dimensdes, mesmo
quando falam simplesmente, como fez o Dr. Gelli, do DNA.
Na verdade é um DNA muito complicado, este que nés esta-
mos analisando.

Essas eram as questdes que eu queria colocar. Feito isso,
teriamos que definir, ao lado de uma politica de saide pi-
blica, uma posi¢do, uma postura ética, cientifica e politica
em relagdo a questdo da SIDA. Positivamente, creio que te-
riamos de.fazer todo esforgo para tratar a SIDA por aqui-
lo que ela é, isto €, uma doenga; uma doenga que, sendo
uma ameaga 4 humanidade, deve exigir da sociedade uma
mobiliza¢@o global de recursos. Os estados que s3o capazes
de gastar bilhGes de dolares com armamentos deveriam de-
dicar pelo menos 10% (dez por cento) dos gastos com
armamentos para curar a SIDA, destinar recursos a pesqui-
sa cientifica, que é o que a SIDA necessita. Uma outra coi-
sa, e ai eu gostei muito da coloca¢@o do Gelli, numa coisa
muito particular, € que a transmissdo pelo componente
sangue, pela transfusdo, é extremamente relevante na difu-
sdo da SIDA. Este € um campo onde o Estado e a sociedade
podem fazer muito, se devidamente mobilizados e se forem
aplicadas politicas realmente sérias no campo da satide pu-
blica.

Termino com esse ponto porque ¢ exatamente o que in-
teressa aos hemofilicos, porque o hemofilico é, e principal-
mente a crian¢a hemofilica, um ser que vive na medida em
que tem a cobertura das transfusGes. E impensével, hoje em
dia, um hemofilico sem transfusGes. Portanto, para esse
grupo de risco chamado hemofilico, a questdo da transfusio
é absolutamente crucial. Desde que a minha preocupagdo
com a SIDA comegou, eu nfo tomei nenhuma transfusgo.
Nio ¢é fécil tomar uma transfusdo depois que o fendmeno
assumiu a dimensao que estd ai.

Essas eram as reflexoes que queria fazer. Para mim tam-
bém foi uma satisfagao muito grande poder estar numa casa
reaberta, arejada como esta, que estd tratando de trazer de
novo aqueles cientistas exilados que sairam deste pais. SO
me da alegria poder estar aqui tentando aprender e comuni-
car um pouco daquilo que sinto mais do que sei em relagdo
a este problema. Muito obrigado.
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