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1. IRTRODUCXO

A sindrome da imunodeficié&ncia adquirida (AIDS) é ca-
racterizada por comprometimento do sistema imunoldgico, causada pelo
virus HIV (virus da imunodeficié&ncia humanal). Ele possut tropismo para
uma subpopulag¢io dos linfdcitos T, provocando sua progregsiva inattva-
c¥o e destruic¢®o, e consequentemente, as manifestacfes cifnicas s@o de
deficiénecia imunoclégica, tals como infecgfes oportunistaz e/ou deter-

minados tipos de neoplastas (1-4).



1.1. HISTSRIA DA AIDS

A histdria ofiecial da sindrome da imunodefici&ncia ad-

quirida teve infcio no ano 1381 nos Estados Untdos da América. No pri-

meiro semestre daquele ano, GOTTLIEB e cotaboradeores (3), assistiram
quatro paclentes homossexuais masculinos, previamente sauddveis, com
pneumonia pelo protozodric fFypuunoyst s cosindi, no "Center for the

Health Sciences” em Los Angeles. Todos estes paclentes vieram a fale-

cer alguns meses depois por agravamento das condi¢®es respiratédrias,

on por complicagBes de outras infecg@es oportunistas e/ou neoplaslas.
J& era conhecido no meio médico que, pneumonia por

duf s oaminii, esofaglite por faayida alsioass, Infece®es disse-

s e Sagm i omefnfease e lses ; B Doneiemun e P

minadas por fy.oof

L

i i 7 eram processos mdérbidos, de natureza oportunista, que

adddd 4y

comprometiam, gquase que exclusivamente, indivfiduos portadores de algu-

ma imuncdeficié&ncia.

0 estudo funcional das células imunoldgicas dos pacien-
tez atendidos por GOTTLIEB e colaboradores (5) mostrou uma acentuada
deficiéncia, quantitativa.e qualitativa, de uma subpopulag¥fo dos lin-
fécttos T, denomimadoeos linfdcitos T auxiliadores ou T "helpers”. Como
estes Individuos n%o apresentavam antecedentes mdérbidos que justifi-
cassem tal quadro clfnico, estes pesqulsadores passaram 2 suspeltar de
uma nova doenga adquirida,que comprometia aquela linhagem celular.

Apfoxlmadamente"na mesma &época, FRIEDMAN-KIEN e colabo-
radores (6), da Universidade de Nova York, diagnoesticaram, num jovem
homossesxual, uma forma agressiva e multifocal do sarcoma de Kaposi in-

teiramente diferente daquela conhecida até ent¥o no Ocidente - lesg3o



tumoral cut&nea de longa evolug¥o, raramente comprometendo wvisceras,
que ocorria predominantemente em indiv(duos idosos do Mediterrineo e
extremamente Incomum nos EUA. Estes médicos puderam verificar junto a
defmatologistas_ de S%o Francisco @ Nova York que casos de sarcoma de
Kapos! de evolug¥o maligna, como o dignosticade por eles, estavam
ocorrendo deste 1979 (gpug 73.

Coube a GOTTLIEB e colaboradores (8) e FRIEDMAN-KIEN e
colaboradores (6) informarem o Centro de Controle de Doengas dos EUA
(Centers for Disease Control - CDC), localizado em Atlanta, que uma
nova doenga estava ocorrendo que, por sua vez, colocou em alerta o
mundo médico e clentifico.

¢ Verificou-se iInicialmente que a enfermidade ocorrta
predominantemente em determinados grupos de individuos, que foram de-
nominados grupos de risco: homossexuals masculinos, vicitados em drogas
endovenosas e hemofflicos (gpyy 9.

A partir destes relatos iniciais, outros casos seme-
lhantes passaram a ser conhecldos em outras partes do mundo, princi-
palmente no Hemisfério Norte, em especial nas regifes mals desenvolvi-
das {(gpny 102, Atd junho de 1982, haviam sido dlagnesticados 355 casos
de Iinfecg@es oportunistas e/ou sarcoma de Kaposi nos EUA (o, 113,
Tr&s meses depoig, o numero de casos alcangava 533 e, pela primelra
vez, o distdirbio imunoldgico foi chamade “Acqulired Iimmunodedictiency
Syndrome” ou "AIDS” (12}, também conhecido, nos pafses de origem lati-
na, pela zigla SIDA (Sindrome da Imunodefici&ncia Adquirtda).

Na América Latina, o primeirc caso dlagnosticado fol no

Brasil, em 1982, na Disciplina de Molédastias Infecclosas da Faculdade

de Ciéncias Médicas da UNICAMP (i0.4 10). Fol relatado 3 comunidade



médica, em novembro do mesmo ano, no XXI Congresso Brasileliro de Pneu-
mologtia e Tisiologia (13).

A doenga foi se alastrando e, no final de julho de
1985, .13500 casog haviam sido diagnosticados em todo o mundo, sendo
que 11737 apenas nos EUA, 940 na Europa e 300 no Brasil (7).

Segundo dados estatfsticos da Organizagdc Mundial de
Savde (OMS) (zpud 14-15), obtidos até agosto de 1988, foram notifica
dos 108.176 casog de AIDS no mundo, sendo que os Estados Unidos con-
tribuiram com 66.464 casos {(cerca de 61X%X) e o Brasil com 3.000 casos
até a mesma época. Ezses niumeros tendem a se tornar rapidamente desa-
tualizados, devido ao répido crescimento da doenga.

Atuvalmente, s¥%o considerados como grupos de malor risco
para a doenga: homossexuais e bissexuals masculinos, helerossexuais
promiscuos, hemoff{licos, receptores de transfusfo de sangue e hemode-
rivados, usudrios de drogas injetdvels, parceito(as) sexuais de indi-
viduos pertencentes aos grupes de risco e filhos nascidos de m3es (in-
fectadas pelo virus HIV (16).

£ interessante sallentar que na KLfrica, a AIDS assume
carster peculiar, onde, em algumas regiBes - Leste e Centro da Africa
-, a doencga tem alcancado proporg¢Bes epidémicas (17). Os estudos rea-
lizados mostram dados alarmantes com relag¥o 3 Infecg3o pelo HIV,,
como: propor¢¥o Igual em homens e mulheres (yp4f 18), fregquéncias de
27 a 88% em prostitutas e de 10 a 20% em doadores de sangue. Num gran-
de hospital do Zaire, a incidéncia da infeccio ocorreu em cerca de 25%

das internac®ee (incluindo adultos e criangas)(19).



1.2. AGENTE ETIOLSGICO

0 agente etiocldgico da AIDS foi descoberto no final de
1983 por éARRt—SINDUSSI e colaboradores (20) do Instituto Pasteur de
Paris, ao encontrarem em um g8nglio de paciente homossexual masculino
com sindrome de linfadenopatia crdnica a presenga de retrovirus, que
foi chamado de LAV (Lymphadenopathy Assocliated Virus). Quase ao mesmo
tempo, GALLO e colaboradores (21), do Instituto Nacional do C3ncer em
Bethesda, EUA, que estavam estudandoc © mesmo problema, isoclaram um re-
trovirus de paciente com AIDS que foi designado pela equipe como HTLV-
I1l (Human T-cell Lymphotropic Virus type 1113,

Postericrmente, wveriflicou-se que se tratava do mesmo
virus (22), e o agente etlioldgico da AlIDS passou ent3o a =zer destgnade
como HTLV-I1I1/LAV.

Em maio de 1986, um subcomité autorizado pelo Comitaé
Internacional de Taxonomia de Virus adotou oficialmente o nome HIV
(Human Imunodeficiency Virus) para designar o virus responsdvel pela
etiologia da AIDS (23).

Na atualidade, s%0 conhecidos oficialmente doi= tipos
de retrovirus capazes de causar a sindrome da imunodefici@&ncia adqui-
rida: HIV-1 e HIV-2 (24). O HIV-1 & o virus que foi descoberto ini-
clalmente por BARRE-SINOUSSIe colaboradores (20) e GALLO e colaborado-
reg (21}. 0O HIV-2 foil descoberto posteriormente, em 13886, por CLAVEL e
colaboradores (25). Possul uma estrutura morfoldgica semelhante ac
HiV-1 e & encontrado principalmente na Africa Ocidental, enquantoc o
HIV-1 =ze <concentra na Xfrica Central e nas ouiras regifea do mundo

(24},

| TR



1.3. FISIOPATOLOGIA

0 mecanismo de ag¥o dos retrovirus causadores da AIDS
Ja fot relataao por =algune autores (4,26-28), que descreveram gue os
mesmos possuem tropismo para uma subpopulag¥o dos linfdcitos T denomi-
nados "helpera” ou auxiliadores. Estas célulag possuem em sua superf(-
cie uma molécula glicoprotéica denominada CD, que parece ser o recep-
tor para o virua. Recentemente foi descoberto que a molécula CDy estd
presente tbtambém em outras células, embora em menor quantidade, como
nondcltos, macrdéfagos e em alguns linfdcitos B produtores de anticor-
pos. Os linfdcitos "helpers”, conhecidos como os "regentes da resposta
tmunoldgica devido ac seu papel central na mesma, normalmente s3o atti-
vados quando entiram em contato com antfgenos, que podem ser certos
agentea patogénicos como o citomegalovirus, virus da hepatite B, virus
do herpes simple=, e também sangue e s&men. Quando estimuladas, egtas
células se dividem e passam a produzir linfoclinas, como a interleuct-~
na-2, interferon, e fatores de crescimento e de diferenctacio das ce-
lulas B. Estas linfocinas atuam como horménios leocals controlando o
crescimento e a maturac3o de outros tipos de linfdecitos, em particular
os linfdcitos T supressores e o8 linfdcitos B produtores de anticor-
pos. Tambdm afetam a maturag3o e a fungfo dos mondcitos e dos macrdédfa-
gos tisasulares.

0O HIV, sendo um retrovirus, tem sua informac@do gendtica
codificada em RNA. Apds penetrar no intertior do linfdécito T “"helper”,
sle utiliza a enzima transcriptase reversa para coplar seu genoma em
DNA, permitinde sua integrag¥o ao DNA celular do hospedeiro. O ciclo

de replicagdo do HIV permanece restrito a este estdgio até que a célu-



la infectada seja ativada. Apds a ativag3o, o virus se replica em seu
interior, o que leva posteriormente a destruicdo da célula hospedeira.

No infclo da 1nfec¢§o a resposta de anticorpos n%3o se
encontra prejudicadé, tanto que o desenvolvimento de anticorpos contra
o wvirus & a principal evidéncia da infec¢Zo pelo HIV. Posteriormente
ocorre uma ativagdo policlional dos linfdécitos B, que se manifesta por
aumento nag concentragdes séricas de todas as classes de imuncoglobi-
nas, que & consequ@ncia de ativagio direta das células B pelo vfrus.

Porém, nos estiglos finais da doenga observa-se que as concentrag8es

das imunoglobulinas tendem a cair.

Com a progressiva destruiglo dos linfdcitos auxilladeo-
res, além da linfocitopenia observada, ocorre uma queda na relagZfo
normal esperada entre os linfdcitos T auxiliadores e T supressores,

que normaimente &€ majior que 2:1. Nas fases filnals da doenga observa-se
também queda do nimero dos linfdcitos supressores.

Esta destrulgdo progressiva dos iinfdcitos auxilladores
altera a fun¢gdo de todas as outras células do ststema imunoldgiceo, gque
a eles estdo subordinadas, como por exemplo, a capacidade dos wmacrdéfa-
gos e mondcitos de destruir parasitas intracelulares. A fungBo das cé-
lulas "Killers” e "natural Killers” também se altera. Estas 830 res-
ponsdveis por mecanlamog de defe=a contra viries microorgantismos (wvi-
rus, bactérias, fungos e protozodrios) do meio amblente e pelos meca-
nismos de vigildncta imunoldgica que previnem o éparecimento de deter-
minados tipos de neoplasias.

Portanto, o individuo infectado pelo HIV, com o =eu
giatema imunoldgtico progressivamente comprometido, fica suacetivel a
contralr infecgBes oportunistas, assim como desenvolver alguns tipoe

de tumores.



1.4. DIAGNGSSTICO

1.4.1. DIAGNASTICO CLINICO

Em 1982, o Centro de Controle de Doenga dos EUA (CDC)
defintu os critérios diagndsticos da deenca (12), que foram revistos e
publicados em 1985 (293. No Brasil, o Ministério da Szudde, em agosto
de 1986, através da Secretaria Naclonal de A¢8es Bdsicas de Sade,
reuniu um grupo de especialistas para avallar os critérios de defint-
c%o de caso de Sindrome de Imunodeftci&ncia Adquirida (AIDS/SIDAY,
adaptando-os & realidade brasileira (16). Estes critérios est3o repro-
duzidos em zua fntegra no Anexo I, pg. &7.

A AIDS &, ent3o, diagnosticada quando, em indiv{iduo
pertencente aocs grupos de malor risco para a doenga e previamente sa-
dio, aparece doenga indicati{va de tmunodeficiéncia celular, desde que
sejam exclulidas outras causas, que n%o a Infecgo pelo HIV. As cond!-
¢Bes mals frequentes que indlcam imunodefici&ncia e que devem ser con-
glideradas no dlagndstico de AIDS s%o: pneumonla por Magerocea’ 7y
;/7, candidfase esofigica, isosporfase e criptosporidfase intestinal
causando diarréia por mals de 1 més, InfecqgBes disseminadas por [

P Ty A S e ) S vt Sy R K SR L S N 3 5 S A ol Sl R ST N U (L Rl (RN S S AT S I S

iy owiformans, © necplasias, como o sarcoma de Kaposi e o
linfoma limitade ao cérebro.
Além disso, deve ser considerada a presenga de anticor-

pos séricos contra o HIV como mats um dado para o diagndstico.



1.4.2. DIAGHSSTICO LABORATORIAL

a) TESTES ESPECIFICOS

A demonstrac¢¥o da presenga do virus HIV nos pacientes
com AIDS & realizada com técnicas pouco usuaig na rotina dos laboratd-
rios, o que dificulta este procedimento, sendo portanto, pouco utili-
zada.

Uma forma de diagndstico indireto & a detecgBo do an-
ticorpo contra o HIV no soro dos.pacientes, tendo em vista que, prati-
camente, todos os portadores da Infecg3o apresentam estas protefnas em
seu sangue. Atualmente, pelo menos cinco testes tém sido empregados na
detecc3o de antlicorpos anti-HIV: ELISA (Enzyme Linked Immuno Sorbent
Agsay), imunoflorescénecia (IF), radioimuncensaic (RIA), radioimunopre-
cipitagdo e Western-Blot. Considera-se que o soro contém anticorpos
contra o virus quando pelo menos duas reagles soroldgicas baseadas em
princfpios diferentes resultarem positivas (16).

A detecgdo dos anticorpos contra o HIV tem sldo utili-
2ada para: a) triar o sangue para transfusdes ou fracionamento; b)
triar os doadores de drg3os ou de sémen; c¢) determinar a prevaléncia
da infecg%o na comunidade e d) confirmar o diagndstico das diferentes

formas clinicas (30).
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b)Y ALTERACBES IMUNOLASGICAS [NESPECIFICAS

Outras alteragles imunoldgicas n3¥o especificas da AIDS
est3do bem descritas por MENDES (27) e RIBEIRO e CASTRO (31). A princi-
pal delas & a linfocitopenia, que ocorre por diminuigdo seletiva da
subpopulag3ic de linfdcltos T auxilladores. Como conseq:éncia, ocorre
inversf¥o na relagdo entre o numero de linfdcitos T auxiltiadores & su-
pressores no sangue perifeérico. Funcionalmente, observa-se dimtnuic3do
da resposta /p vivo a antf{genos comuns e depress3c da resposta linfo-
citarla ;jnq «wjfrnp a mitdgenos & antfigenos. Outras alterag8es tmunoldgi-
cas incluem: aumento de imunoglobulinag séricas, dimlnuig¥o da ativi-
dade de células NK (”"Natural Killer”) e de linfdcitos T ctitotéxicos,
diminulg3o na formag¥o de anticorpos na resposta primiria, titmunccom-

plexos circulantes, diminuig3oc dos nivels séricos de interleucina-2,

aumentoe deos niveis séricos de beta-2-micreglobulina, alfa-i-timosina e
alfa-interferon.

Por ze tratarem de alteragSes inespecificas, a sua de-
terminag3o n3¥c ¢ imprescindfvel no dliagndstico de rotlné da AIDS, mas
auxiliam na caracterizag3o da fase da doenga, assim como na avalliagfo

do perfll lmunoldgico do individue Infectado.
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1.5. CLASSIFICACKD DA INFECGCAQ PELG HIV

Os indiv{duos infectados pelo HIV podem apresentar uma
variedade de manifegstagdes, desde infecgido assintomdtica até imunode-
ficiéncia grave, com InfecgBes secundarias e/ou cinceres.

Devido a crescente necessidade de um sistema de classi-
ficag%o de paclentes com este espectro de achados clfinicos e laborato-
riais, atribufvels 3 infecg%o pelo HIV, o Centro de Controle de Doen-
gcas dos Estados Unidos (CDC)(32) propbs, em malo de 1986, uma classi-
ficag¥%c =slstémica para a infecqgdo pelo HIV. Esta classificag83o, que
ndo implica em mudangas na defini¢8o citada anteriormente, fol resumi-

da por SELIK e colaboradores (33):

Grupo 1: Infecgio aguda
Grupo [i: Infec¢g3o asgintomitica
Grupo Ill: Linfadenopatla persistente generalilzada

Grupo IV: Outras doengas

- Subgrupo A: Doenga constitucional

Subgrupo B: Doenga neurcldglca

t

Subgrupo Doencas infecciosas secunddrias

C
Subgrupo D: Hecoplasias secunddrias especificas
E

1

Subgrupo Qutras condicgdes
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1.6. DIARREIA E AIDS
1.6.1. FREQUENCIA

A diarrdia ¢ uma manifestag3o frequentemente citada co-
mo parte do quadro clfnico da sindrome da imunodefici&ncia adquirida
(11,34-56) porém sua real Freqﬁéncia fol pouco estudada na literatura,
tanto € que apenas sete trabalhos relataram esta condigdo (43,48-53).
Ela fez parte do quadro inicial da doenga em 60 (49) e 91X (50) dos
casos dos a2idéticos hajitianos. Esteve presente em um dade momento da
evolug¥o em 93X de outros pacientes haitianos (51), em 70X dos africa-
nog estudados na Bélgica (52) e em B39% de pacientes do Zaire (53). HNos
EUA, os atdéticos apresentaram menores frequéncias de diarréia: 55
(43) e 60% (48).

Existem uma sé¢rie de trabalhos demonstrandeo o comprome-

"timento Freqﬁente do trato gastrointestinal no curso da AIDS, sendo a
diarréta um dos sintomas sempre cltados. Apesar disto, apds pesquisa
nag revistas médicas e nos boletins oficlals brasileiros scbre a déen—
¢a, n3o foram encontrados dados sobre a Fredﬁéncia da diarréta em al-

déticos, sendo este um dos objetivos deste trabalho.
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1.6.2. ASPECTOS CL{NICOS

A diarréia, quando faz parte do quadro inicial da doen-
¢a, se manifesta sob forma intermitente ou permanente, e, as vezes, &
resistente aocs tratamentos gintomaticos (39). O numero didrio de eva-
cuag8es & varijvel, sendo que em um estudo haittano a mé&dia foi de se-
te vezes por dia (50). Geralmente € aquosa, com volume muito variavel,
podendo chegar, em casos extremos, a até 15 litros em 24 horaz (54),
quando provoca graveg degequilibrios hidroeletrolfticos com degidrata-
¢%o e hipopotassemia (40). Ela pode persgistir mesmo que se suspenda a
alimentag¢3o por via oral, o que pode sugerir mecanismo secretdrio da
dlarréla (39) .

0 quadro pode ser também de esteatorréta, com volunme
menor e aspecto gorduroso, associada a divergas caréncias nutricionais
e vitaminicas (36,40-41}.

Pode também se apresentar como diarréla sangﬁinolanta,
como ocorreu em 8% dos pacientes haitianos (50), podendo traduzir re-
tite ou retocolite.

Ela pode vir acompanhada de perda de peso e ocutras ma-
nifestagBes digestivas, tals como, ancrexia, dores abdominais, vémi -

tos, odinofagtia e/ou disfagla (36,40,50-51).
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1.6.3. ETIOLDGIA DA DIARREIA

Varios trabalhos tentam asssociar a diarréia 2a presenga
de agentes patogénicos no tubo digestivo, geralmente de natureza opor-
tunista (11,34-35,37,39-40,42-44,46-48,5D) : Jryapbfusporidium sp, Isos-
SO g befff, Mycogbhacberium avicn-inéracel lufare, Dandida albicans, e
Fomagalovirgs, Salmonefla sp e outros. No entanto, com poucas exce-
¢Zes, apesar da grande variedade de teraplas antimicroblanas utiliza-
das nestes estudos, ndo houve melhora do sintoma, mesmo com a erradi-~
ca¢¥o do agente encontrado. BORIES e colaboradores (39) comentam que
aqueles agentes patogénicos podem ser Isolados em aidéticos com diar-
réia, porém e;te encontro n%o é sufliciente para recponsabilizd-los pe-
lo gintoma,.

GILLIN e colaboradores (41) e KOTLER e colaboradores
(36) estudaram, respectivamente, 20 e 7 individuos com AIDS e diar-
réta, nos quals n¥o fol detectada nenhuma infec¢Bo e/ou infestdo enté-
rica para justificar o sintoma.

GELB e MILLER (48) ao estudarem, retrospectivamente,
aldéticos com diarrdia, comentaram que em 42% n3o fol i{dentificada
nenhuma enteropatia, mas notaram que, em algune paclentes, a dilarrédia
era concomitante com um quadro de pneumonta por Fpsumocystis  Carinii,
e que na majoria dos casos, melhorava quando a pneumonia respondia ao
tratamento com sulfametoxazol-trimetoprim. Eles discutiram que talvez
a diarréla tenha sua fislopatologia relacionada 2 pneumonia por aquele
protozodrio.

Estudamos (56) um aidético com diarrdia sem infecc3o ou

infestagdo entérica, no qual a {nvestigag¥o gastroenteroldgica mostra-
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va como alteracaés somente xllosiurla balxa e perda i{nteztinal de pro-
tefnas, =sendo og outros exames normais (dosagem da gordura fecal,
bidpsia . jejunal, Raio X contrastado do intestino delgado e grosso).
Apés teste terap&utico com metronidazol houve normalizag¥e da perda
entérica de proteinas e aumento da xtlosduria, o que fol interpretado,
por nds, como sindrome da alga estagnada por supercrescimento bacte-
rianc do intestino delgado (57).

Estes dois dltimos trabalhos (48,56) mostram que a an-
tibioticoterapta provocou melhora da dtarrélia e da enteropatia exsuda-
tiva. Este dado justifica a hipdtese de que na AIDS, a imunodeficién-
cia favoreceria o supercrescimento bacteriano do intestino delgado,
COm suas conseqﬁén;ias.

Todos estes estudos mostram, na realidade, que a diar-
réia na sfndrome da imunodefici&ncia adquirtda & um sintoma de dificil

tratamento e interpretag3o, e o achado de um agente Infeccioso nBio im-

plica, necessariamente, que ele seja a causa primaria da dtarrdta.
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1.6.4. MALABSORGXD DE LACTOSE (ML)

A malabsorgioc de lactose ocorre por deficté&ncia da lac-
tase intestinal, condi¢fo em que a ingestido de lactose leva & diar-
réia, dtitstens@o e dor abdom!nal, sintomas que caracterizam a intole-
réncia a este hidrato de carbono, que é frequentemente relaclonada &
ML (58-693.

A fisiopatologia se deve a deficiéncia de hidrdlise da
lactose, a qual, permanecendo na luz intestinal, aumenta a press3o oe-
mética, provocando a passagem de flufdos para dentro da mesma. Este
aumento de volume lfquido distende as algas e provoca dor. Ao chegar
ao cdlon, a lactose pode sofrer fermentag3o pelas bactérlias all exts~
tentes com'conseqﬁente producdo de acidos orgénicos e gases. Estes se
traduzem clinicamente como meteorisme e flatuléncia. A diarrétia que
ocorre & liquida, 4cida e espumante.

A malabsorg¢3o de lactose pode ocorrer primariamente em
duas situagBes. A primeira, congénita, & muito rara. A outra & a ma-
labsorc%o de lactose do adulto (MLA), onde a atividadé da lactase &
normal ao nasclimento, diminui na inf8ncia, permanecende baixa na vida
adulta. # determinada geneticamente, transmitida de modo autogsdmico
recegaivo (69-71) e apresenta frequéncias varidveis nos diversos gru-
pos étnicos (72-73). Na grande maloria dos povos a preval@ncla da MLA
& alta, 1sto ¢, ocorre em mais de 60X da populagio, enguanto em uma
minoria constituida dos europeus do Norte e alguns povos da Africa e
geus descendentea, a MLA ocorre em menos de 30X da populag3o (72-73).
Oz povoe miscigenados entre os de alta prevaléncia e os de baixa pre-
val&neclia de MLA, apreaentam frquénclas intermedtédrlias, isto é, entre

30 e BOX (72-73).



Além das condigdes primarias de malabsorg3o de lactose,
ela tanbém pode ocorrer secundariamente a vidrias condl¢@es, tals como:
processos inespec{ficos do intestino delgado (74), enterite por rota-
virus (75-7%), diarrdia aguda (77), diarréia crdntica (78), desnutric¢3o
(79-80), parasitoses intestinals (81-83), doeng¢a celfaca (84), "sprue”
tropical (85), supercrescimento bacterianc do intestino delgado
(86-87); etc. Com relaciic as imunodefici&nciaa, dols trabalhos (88-8%)
tentam correlaciond-las com ML, masg os resultades n%o sFo conclusivos,
pois existiam ocutros fatores concomitantes, como dliarréia aguda, diar-
réla crdnica e desnutrig¥o, que poderiam ser causa de deflicl@ncla ge-
cundéria de lactase.

Na sindrome da imuncdefici&ncia adquirida, a relag¢3o
com a malabsorg3o de lactose ainda n3o foi estudada na literatura,

sende este outre objetiveo deste trabalhoe.

i7



2. OBJETIVOS DO ESTUDO

0s objetivos deste trabalho foram investigar, en
grupo de paclentes com AIDS:

1Y A freqﬁ@ncla de diarréla;

2) A freqﬁéncia de malabsorc@o de lactose;

3) A assoclag3o entre diarréia e:

- malabsorgdo de lactose

- consumo de leite

- histdria de intoierfncia ac leite

— intelerfncia & lacteose

18
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3. CASULSTICA E M2TODOS

f

3.1. CASU(STICA

3.1.1. GRUPO AIDS

Foram examinados, consecutivamente, 25 paclentes com
AIDS, cujo diagndstico fol felto na Unldade de Estudos e Ateng3o Médi-
ca aos Paclentes Portadores de AIDS do Hespital das Clinicas da UNI-
CAMP.

Todos os pacientes pertenclam ac grupo IV, subgrupos A,
C ou D da clasgeificagHo eteté&mica para a Infeogdo pelo virua das  imu-
nodeficiéncia humana (HIV), proposta pelo CDC, em maio de 1986 (32},

Todos eram branceog, procedentes de Campinas e regi%o, e
nascidos na regizo Sudeste do Brasil. As caracterfsticas destes indivr
duos estZo descritas na Tabela 3.1. (pdg. 20): 24 eram do sexo mascu-
lino e uma do sexo feminino, com idade entre 19 e 46 anos, sendo a

idade médla de 32,5 anos (d.p. = 6,54).



TABELA 3.1. Identificagdo dos 25 pacientes com AIDS.

PACIENTES SEXO IDADE GRUPO CLASSIFICAGAO DA INFECGAC
oE PELO HIV -
GRUPO IV*
N® INICIAIS RISCO SUBGRUPG
0l ICS M 38 B D
02 CJF M 26 E o
03 cMS M 40 H CeD
04 CGR M 36 H CeE
05 RCD M 24 v ¢
06 s8 M 29 H D
07 JPCF M 35 v D
08 SMs F 33 v c
09 VP M 42 T C
10 EMC M 46 B c
11 MAD M 26 H o
12 JLN M 26 H c
13 CATP M 24 H c
14 EHG M 3s H CepD
15 DNE M 37 H C
16 OFJ M 30 B F
17 RMC M 27 H A
18 AAAJ M 19 v A
19 RLS M 25 v C
20 JBA M 37 H C
21 LG M 29 T A
22 HFC M 35 H o
23 MAJ M 31 H A
24 JABN M 35 v A
25 LAS M 37 H CebD

= Masculinec
- Feminino

- Homossexual

M

F

B = Biggexual
H

V = Viciado(a) em droga endovenosa
T

- Receptor de transfusdo sangliinea

* Classificagdo proposta pelo CDC em maio de 1986 (32).
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3.1.2. GRUPO CONTROLE

0 grupo controle constitui-se de 40 individuos brancoes,
sauddveis, estudados em 1981 por SEVX-PEREIRA (90), que determinou a

frequéncia de malabsor¢io de lactose do adulto na regiZfio Sudeste do

Brasll. Suas caracter(sticas est3o resumidas na tabela 3.2. A histdria
de intolerfncia ao leite se refere a sintomas vagos, que n3o a diar-
réia.

Tabela 3.2. Dados do estudo da malabgorc¥o de lactose do adulto (MLA)

em 40 caucasdides da regl3o Sudeste do Brasil (S0).

SEX0 25 homens

15 mulheres

fidade média: 23,62
IDADE (anos) desvio padr3o: 3,09

variagfo: 20-38

MLA 50% (20 de 40}
Consumo grande de leite 70% (28 de 40)

Hist. de intol. ao lelite 12% ( 4 de 34)

Hist. de intol. 2o lelte - Histéria de intolerincia ao leite.
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3.2. METODOS

Aos paclentes fol explicadoe o objetivo do trabalho, e
pedida a =ua autorizag8o para serem estudados, conforme instrucSes da

Declarag¥o de Helsinki da Organizag3oc Mundial de Saudde (391).

3.2.1. DIANGSTICO DE AIDS

0 diagndstico de AIDS fol felto segunde os critérios
estabelecidos pelo Centro de Controle de Doengas (Centers for Disease
Control - CDC) dos EUA (12,259). A demonstrag¢fo laboratorial ae anti-
corpos contra o HIV fol feita através de dois Lipos de ensatos imu-
noenzimidttcos (ELISA) - Anti-HIV EIA "Roche” (92) e Abott HIV EIA Re-

combinado (93) - e confirmada com o teste Western-Blot (30).
3.2.2. PROTOCOL.O DE ESTUDO

Para cada um dos individuos foi feito um protocolo com

dados referentes a anamnese e ao teste de sobrecarga com lactose.
3.2.2.1. DIARREIA

Os paclentes foram questionados quanto As caracterfsti-
cag das fezes desde o Infcio da doenga, em especial a consisténcia, o

volume e a frequénctia das evacuagles.
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3.2.2.2. CONSUMO DE LEITE

Os paclientes foram questionados com relagio a quantida-

de de leite ingerida por dia.

3.2.2.3. HISTSRIA DE INTOLERANCIA AQ LEITE

Fol perguntado aos paclentes se eles notavam relac¢3o

entre algum sintoma gastrointestinal e a ingest3co de leite.

3.2.2.4. TESTE DE SOBRECARGA COM LACTOSE (TSL)

Este teste foi realizado segundo técnica padronizada
(34).

ApdSs jejum de olto horas, os individuos ingeriram 50 g
de lactose a 10X e permaneceramn em Jjejum por pelo menosg mals clnco ho-—
ras.

Foram colhidos 3 ml de sangue venosc, em oxalato de
cdlcto e fluoreto de sddic (95), em jejum, e aocg 20, 40 e 60 minutos
apds a Ingest¥o do htidrato de carbono, para dosagem da glicemia. Esta
fot dosada, no plasma, pelo método da ortotolutidina (96), logo apds a
colheita, 0O aumento mdximo da glicemia, em relag3o ao jejum, fot con-
siderado como o pico da glicemia (A G).

Ag fezes evacuadas apds a ingest3o do agucar foram co-
lhidas para pesqui=za do pH, presenga de glicose e de substincias redu-

toras. A pesquisa do pH fol obtida com papel indicador nas fezes 1f-
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quidas ou liquefeitas com dgua (97). A glicose fol dosada semliquant|-
tattvamente com glicofita (98). As substancias redutoras foram dosadas
semiquantitativamente com comprimidos de Clinltest(:)da Ames Company

(99).

Foram anotados os sintomas apresentados pelos pacientes

apés a ingestZo de lactose.
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3.2.3. DIAGNOSSTICOS

3.2.3.1. DIAGNGSTICO DE DIARRE£IA

A diarrédia fol caracterizada como pelo menos uma das
seguintes alterac®es do hdbiteo intestinal: diminul¢¥o da consisténcla
ou aumento do volume das fezes e/ou aumento da freqﬁéncia das evacua-
¢Bes (100), em gualquer momento da doenga.

De acordo com este dado, os pacientes foram divididos

em 2 subgrupos: com e sem histdria de dliarréia.

3.2.3.2. DIAGNSSTICO DE HALABSDRCKO BE LACTOSE

0 diagndstico de malabsorgdo de lactose foi felto quan-

do o plco da glicemta apds a ingest3o deste agucar (4 G) fol menor ou

lgual a 18 mg% (94). Outros dados que auxiliaram no diagnéstico foram,
quandoe na andlise bioqufmica das fezes, o pH fol menor ou igual a 5
(97), a dosagem das substancias redutoras fol maior ou lgual a O,5%

(99) e houve presenga de glicose (98).

3.2.3.3. DIAGNSGSTICO DO CONSUMO DE LEITE

0 consumo de leite fot considerado grande quando era
mator do que um copo (250 ml) de lette por dia e pequeno quandoc era

menor ou igual (101).
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3.2.3.4. DIAGNSSTICO DE HISTSRIA DE INTOLERANCIA AO LEITE

Os individuos foram considerados intolerantes ao leite
quando notaram relagZo entre aigum sintoma gastrotntestinal apds a in-
gest3o de qualquer quantidade de leite e tolerantea quande n3o apre-

sentaram sintomas (102).

3.2.3.5. DIAGNSSTICO DE INTOLERANCIA A LACTOSE

0 diagndstico de intolerdncia a lactose fol feito quan-

do, apds a ingest3o do agucar, o paciente apresentou diarréta, cdlica

!

ou dor abdominal (102).
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3.3. METODOS ESTAT(STICOS

Para investigar a existé&ncia de associag¢fo entre os di-
versos ftenas pesquisados foi felto o teste de independéncla de propor-
¢8es, avaliado por‘X2 com um grau de liberdade, em tabelas 2 x 2. Fol
realizade também o fator de corregfio de continuidade de Yates (x2
corrigido), para evitar eventuals conclusdes erradas.

Em todos os testes estatisticos o nivel de signiftcén-

cia (o) adotado foi sempre de 3% (p = 0,05).
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4. RESULTADOS

A tasbela 4.1. {(pag. 29) apresenta o3 resultados da
AnawnRAe & do teste de achrecarga com lactose realtzados &w 95 pacien-

tes com AIDS.

4.1. FREQUENCIA DA DIARREIA

Pelos dadoe de anamnese fol verificado que, em 25 atdé-
ticog caucagdides da reqgiZo de Campinas, estudados de forma congecuti-
da, a diarréla esteve presente em um determitnado momento da evolucio

da doenga em 60X (15 de 25) dos pacientes.



TABELA 4.1. Resultados da anamnese e do teste de sobrecarga com

lactose realizados em 25 pacientes com a Sindrome da

Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS).

29

HISTORIA DE TESTE DE SOBRECARGA COM LACTQOSE (Tsi)
£ FE4ZES
=
= < <
PACIENTES w19 a 3 o
a = =) + — Z ™
N© - W | =4 = =
= ] - £zl [45] A ]
) = [ , ” o W
e, =) ) b o = oW
=% v o ala ¢ 1 o 5 w o <
< = 2 v | [=a] ) -l e Ho
— jw] =z O ==} =2 O - — =
[ 4] o [mg%) =9 vl A W jan] = e
01 + G + 0. + + + M +
02 + G + 0 - + + M +
03 + G - 11 - + + M +
04 + G + i8 - + + M +
) + G + 0 + - + M +
06 - P - 18 - - - M -
07 - G 22 . . A -
08 - P + 94 - - - A -
09 - G - 75 A -
10 + P + 36 .. . . A -
11 + G - 16 + - - M +
12 + P + & . M +
13 - G - 66 A -
14 - G - 32 e A -
15 + G - 16 . . «n M -
16 + G + 8 + + + M +
17 - P - 7 .. . M +
18 - G - 6 M -
19 + G - 0 M +
20 + G - 52 ‘s .. A -
21 + G - 10 + + - M +
22 + G + 13 - - - M +
23 + G + 70 - - - A -
24 - F - 27 A -
25 - G - 52 . A -
SUBST. RED. - Substancias redutoras
+ Presenca da caracteristica
~ Auséncia da caracteristica
Nac foi pesquisado
G - Consumo grande de leite
P - Consumo pequeno de leite
M - Malabsorgao de lactose
A - Absorcao de lactose

- ——— S )
u . L

: 1
WS AMP {

SILIOTECA CENTRAL

RS s L
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4.2. FREQHEHCIA DA MALABSORGXO DE LACTOSE (ML)

Pelo teste de sobrecarga com lactose, fol feito o diag-
négtico da malabsorg8o de lactose em 60% (15 de 25) dos pacientes com

AIDS (Tabela 4.1., pdg. 29)

4.3. ASSOCIAGCXO ENTRE DIARREIA E:

Malabsorc¢3o de lactose

l

Consumo grande de leite

Histéria de intoler@ncia ao leite

1

IntolerBncia a lactose

0 resumo dos resultados da anamnese ; do teste_de so-
brecarga com lactose, realizados nos 25 aidéticos (15 com dilarrdla e
10 sem diarréta), se encontra na tabela 4.2. (pag. 31). Os resultados
dog tegtes de agegocliaglo realizados com estes dados, estdo na tabela

4.3. (pag. 32).
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Tabela 4.2. Resumo de alguns resultados da anamnese e do teste de so-

brecarga com lactose realizados em 25 aidéticos.

HISToRIA DE DIARREIA TOTAL
COM SEM
. e e o
.
onsvne grands ge tove 1 e s
sterts do oternets w0 tete 10 1 n
poterancis s tsetore 1w

n ~ numerc de pacientes estudados.
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4.3.1. ASSOCIACKO ENTRE DIARREIA E MALABSORCXO DE LACTOSE

Como pode ser verificado a tabela 4.2. (pdg. 31) 60%
(15 de 25) dos aldéticos apresentaram ML, sendo que

BOX (12 de 15) do subgrupo com histdéria de diarréia e

30 ( 3 de 10) do subgrupo sem histdria de diarrégtia,
havendo associagfo entre malabsorgfo de lactose @ diarrdia ¢ xz cérri~

gido = 4,34; p<0,05). (Tabela 4.3., pdg.. 32).
4.3.2. ASSOCIACKO ENTRE DIARREIA E CONSUMO GRANDE DE LEITE

Como pode ser verificado a tabela 4.2. (pag. 31) 7&%
(13 de 25) dos aidéticos apresentavam consumo grande de lette, sendo
que

86,7% (13 de 15) do subgrupo com diarréta e

60% (6 de 10} do subgrupo sem diarréla, n%o havendo as~—
sociag30 entre estes dados ( xzcorrig}do = 1,10). (Tabela 4.3., pi4g.

3z .
4.3.3. AS50CIACKDO ENTRE DIARREIA E HISTSRIA DE INTOLERANCIA A0 LEITE

Come pode ser verificado a tabela 4.2. (pdg. 31), 44%
{11 de 25) dos aidéticos apresentavam histdria de intoler@ncia ao lei-
te, sendo que,

66,7% (10 de 235) no subgrupc com diarréia a

10% (1 de 10) no subgrupo sem diarrdia havendo asgocla-
c3o entre og dados ( xzcorrlgido = 5,65; p<0,02).(Tabela 4.3., pég.

323.
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4.3.4. ASSOCIACXO ENTRE DIARRETIA E INTOLERANCIA A LACTOSE

Como pode ser verificado 3 tabela 4.2. (pdg. 31), I48%
(12 de 25) des aldéticos apresentaram intolerf@ncia a lactose, sendo
. que,

73,3% (11 de 15) no subgrupo com diarréia e,

10% (1 de 10) no subgrupo sem diarrdéia, havendo asszo-
ciac¥o entre estes dados ( x? corrigido = 7,27; p<0,01). Tabela 4.3.

(pag. 32).
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4.4. COMPARACXO DAS FREQUENCIAS ENTRE O GRUPO AIDS E O GRUPO CONTROLE,
COM RELACXO A MALABSORCXO DE LACTOSE, CONSUMO GRANDE DE LEITE E

HISTSORIA DE I[NTOLERANCIA AD LEITE

Os resultados dos testes de independéncia de proporc¢des

entre os dados colhidos se encontram na tabela 4.4. (pdag. 36).

4.4.1. COMPARACKD DA FREQdENCIA DE MALABSORCAO DE LACTOSE ENTRE O GRU-

PO AIDS E O GRUPGC CONTROLE

Como pode ser verificado & tabela 4.4. (pdg. 36), n3o
ha diferenga estatisticamente significante entre o grupo AIDS e o gru-

po controle ocm relag%o & malabsorg3do de lactose ( y? corrigido = 0,28;

0,50¢p<0,70) .

4.4.2. COMPARACXCO DA FREQH&NCIA DO CONSUMO GRANDE DE LEITE ENTRE O

GRUPO AIDS E O GRUPO CONTROLE

Como pode ser verificado a tabela 4.4. (pdg. 36), n3o
ha diferenga estatisticamente significante entre o grupeo AIDS e o gru-
po controle com relag¥o ao consumo grande de leite ( y? corrigido =

0,05; 0,90<p<0,85).
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4.4.3. COMPARACKO DA FREQdﬁNCIA DA HISTORIA DE INTOLERANCIA A0 LEITE

ENTRE O GRUPD AIDS E O GRUPO CONTROLE

Como pode ser verificado & tabela 4.4. (pag. 36), ha
diferenga estatisticamente significante entre oz dois grupos com rela-

¢¥%o 2 histdéria de intolerancta ac lelte ( xzcorrlgido= 6,28; p<0,02).
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S. DISCUSSXO

5.1. SELECX0O DOS IRDIVIDUOS PARTICIPANTES

A Unidade de Esfudos e Atencdo Médica aos Pacientes
Portadores de AIDS do Hospltal das.lentcas da UNICAMP & um centro de
refer&ncia para a doenga na regi%o de Campinas, permitindo o estudo de
stdéticoz, nio 2o de Casmpinas, como tawbém das cldades adjacentes.

0Os 25 pacientes foram estudados de forma consecutiva
possibilitando a determinacZo da freqﬁéncia da diarréia no grupo AIDS.

O diagndéstico de AIDS fol felto clinicamente segundc as
recomendacBes estabelecidas pelo Centro de Controle de Doengas dos EUA
(Centers for Digsease Control - CDC)(l% 19). Além disto, a demonstracg3o
do anti-HIV feita através de doié tipos de ensatos ELISA e confirmada
éom o teste Western-Blot, preenchem perféitamente os critérios diag-

nésticos da doenga (16).
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A MLA & geneticamente transmitida por gene autossémico
recessivo € que apresenta freqﬁéncias varidveis nos diversos grupos
étnicos. Sua freqﬁéncia Ja havia sido.determinada na regl%o Sudeste
por SEVK-PEREIRA (90), em 1981. Devido & heranga autossbmica desta
condli¢lo, individuoz de ambog os sexos puderam ser tratados como um
todo, permitindo que se comparassem os 25 pacientes brancos deste tra-
balho com os 40 caucasdides do grupo controle. O objetivo desta compa-
ragfo foi, aoc se comparar as freqﬁéncias nog 2 grupos, verificar ese
pode ocorrer deficlénclia de lactase sgecundaria 4 sindrome da {munode-

ficiéncia adquirida.
5.2. FREQHENCIA DA DIARREIA NA AIDS NA REGIXO DE CAMPINAS

A diarréia ¢ sintoma sempre cittado no quadre clinico da
AIDS (11,34-56), mas sua freqﬁéncia nesgta doenga foi determinada so-
mente em 7 trabalhos (Tabela 5.i., pag. 402, n3o existindo ainda no
Brasil relatos especiftcos a este respetito.

NHeste estudo, a freqﬁéncla de diarrélia na AIDS foi de
60%, 8 qual é semelhante estatisticamente & de guatroc trabalhos rela-
tados na tabela 5.1. (43,48-49,52), sendo estatisticamente menor do
que nos ocutros trés (50-51,53).

E interessante notar que a freqﬁéncia de diarréia nes-
tes sete trabalhos que a estudaranm, varlé de 55 a 93%, sendo que todos
os outros autores citam-na como sintoma freqﬁente gem, no entaﬁto, ex—

plicar estas diferengas.
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Uma das explicagBes poderia estar no fate de que em al-
guns paises da Kfrica, assim como no Haitt, a doenga apresgenta carac-
terfsticas eptdemtiolégicas peculiares, como elevada Freqﬁéncia em mu-

lheres, e auséncia apearente de fatores de risco para a docenga {homos -

sexual idade, vicio em drogas injetdvels, recep¢Bo de transfusBo san-
gufnea), sugerindo transmissio heterossexual da mesma. Nestes paises
observa-ge freqﬁéncias malores de diarréia do que no Brasil e Estados
Unidos.

Por outro lado, as caracterfsticas da AIDS no Brasil
s%o semelhantes as dos EUA no que diz respelto & distribuigic por sexo
- maior freqﬁ@ncia em homens - € aog grupos de risco.

Talvez a diferenga observada nas Freqﬂéncias de diar-
réia entre estes paises possa estar relacionada ac quadro clinico di-
ferente, sendo outra peculiaridade da doenga.

¥ interessante notar também gue, oz hattianos estudades
nos FUA (49) e os africanos estudados na Bélgica (52), apresentam
Freqﬂ&ncias menoreg de diarréia - 60 e 70%, respectivamente - mostran-
do talvez a influéncta de fatores sécio-econdmicos e/ou ambientals.

Além disto, a ingestZo de leite pelos aidéticos com MLA
pode ser outra causa de diarrélia, como serd discutido mais adiante.

No entanto, deve-se salientar gue,no estudo de PAPE e
col aboradores (50) foit relatada a Freqﬁéncla de diarrdta (S1%) apenas
nos 46 pacientes com infecgdes oportunistas. Os autores n%o fazem men-
¢¥o do sintoma nos 15 pacientes com sarcoma de Kaposi. Isto dificulta
a comparag3o com este trabalho, onde os pacientes foram estudados de
forma consecutiva tanto os com infecgBes oportunistas como os gque n3o

as possuiam,
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5.3. FREQUENCIA DE MALABSORCXO DE LACTOSE NA AIDS NA REGIZO DE

CAMPINAC

A malabsorc¢¥o de lactoge & multo relacionada com diar-
ré&f{a (B8-68,77-78) e também a dliarréfa & um sintoma muite citade na
AIDS, Como n¥o havia ainda estudo scbre 2 freqﬁéncia de malabsorg@o de
lactose em pacientes com AIDS, este trabalho permitin verificar que
£0% dos aldéticos caucasdides apresentam ML.

0 estudo estatfistico entre o grupo AIDE e o grupo con-
trole com relagBo as freqﬁéncias de ML mostrou nBo haver diferenga es-
taticticamente =igniftecante entre elag, n¥o podendo, portanto, ser a
AIDS caucsa de deficiénecia secunddria do lactase.

Por ocasiBo da elaborac3o do projeto deste trabalho a
¥nica relac¥o entre diarrdia e virus bem estudada era 2 do rotavirus,
o qual penetrando no enterdcito altera sua figsiologia causando diar-
réia tipo secretdria {103). 2o mesmo tempo, ele modifica o contelddo
enzimatico desta c&lula causando deficténcia secunddria de lactase
(75-76>, quando, se houver ingest¥o de lactose, proveca diarreéia  tipo
oemética. Tendo em vigsta estes dadosz, havia duvida ge na AIDS o HIV
pudesse causar alterac%o da mucosa intestinal e deficifncia secundaria
de  lactace. Mas os resultados obtidos neste estudo permitem concluir
que a AIDS n¥c provoca deficiéncia secundaria desta enzima, pots as

frequéncias de Ml foram lguais no grupo AIDS @ nc grupo controle.



5.4. AIDS, DIARR£IA E MALABSORGCXO DE LACTOSE

Noe 25 pacientes com AIDS fof verificado que 60% apre-
sentaram malabsor¢¥o de lactose, sendo BO% (12 de 15) do subgrupo com
diarréia e 20% (3 de 10) do subgrupo sem diarréia, como mostra a tabe-
'a 4.2. (pig. 331>, Ester dndos analisados ectatisticamente mostraram
aggociacBo entre diarrélia e malabsorc¥o de lactose na AIDS. Esta asso-
ciacBo ja fol verificada em outras situag®es, tanto as em que a diar-
réia levas & diminuicgZ%c secunddria da atividade da lactase, com conge-
quente ML (77-78), como as em que 2 deflci@ncia de lactase pode levar
3 diarréia guando & mantida a ingestdo de leite (58-60,62,104). Como
j4 foi concluido anteriormentc, na AIDS nd@o hd deficiéncla sgecunddria
de lactase; ent3o, a prdépria malabrsor¢¥o de lactose do adulto, exis-
tindo por determinagio genética, pode levar & diarréla se o aldéti-
co ingerir leite.

Partindo para a verificagfo da quantidade de lelte inge
rida pelos pacientes com AIDS, este estudo mostrou que 76% (19 de 25)
deles consumiam grandes queantidades de lelte por dia, freqﬁéncia ecta
semelhante & do grupo controle (70%), como pode ser verificado & tabe-
la 4.4. (pAg. 36). Quando se dividiu o grupo AIDS nee dols subgrupos,
BE,7% (13 dn 15 do subgrupo com diarréia consumiam grandes quantida-
des de leite, ao lado de 60% (& de 10) do subgrupo sem diarréia, como
pode ser verificado 3 tabela 4.2. (pig. 31). Estes dados mostraram au-
g8ncia de aésociaqﬁo estatistica entre a2lto consumo de leite € histd-
ria de diarrégia. No entanto, n¥o se pode afirmar que a2 dlarréla n%o
estd relaclonada  ao consumoe grande de leite, tendo em vista que a

maioria dos aidéticos (76%) o Ingeria em grandes quantidades por dia,
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agsim como o grupo controle, o que Inviabiliza 2 splicag¥o do teste do

2

X° por se tratar de uma populag8o quase homogé€nea com relagsdo ae con-

sumo de lette.

Ao se analisar a histdria de intolerfincia aoc leite, 44%
(11 de 25) dos pacientes apresentaram higtdria de Intoleréncia ao lei~
te, sendo que 66,7% (10 de 15) do subgrupoc com dliarréia e somente 10%
{1 de 10) do subgrupo sem diarrdia, como mostra a tabela 4.2. (pdg.
31). A andlise estatistica destes dados demonstrou associacZo entre
higtdria de diarréia e higtdria de inteleréncia ao leite, o que permi-
tiu concluir que aidéticos com higtdria de diarréia, freqﬁentemente,
apresentam sintomas gastrointestinals quando ingerem leite.

| No teste de sobrecarga com lactose, 48% (12 de 25) dos
individuos com AIDS apresentaram sintomas gastrointestinats apdés In-
gest%o do agucar, sendo que 73.3% (11 de 15) no subgrupo com histdéria
de diarréta e 10% {1 de 10) no subgrupo sem histéria de diarréia, como
pode eer verifijcado 2 tabela 4.2. {(pég. 31). A andlise estatristics
destez dados pdde demonstrar assoclagfo entre histdria de dtarrdia e
intolersncia & lactose, o que permitiu concluir que, a maioria dos at-
déticos com historia de diarréia apresentam sintomas gastrointestinais
apés ingesiZo de lactose.

Tendo em vista as consideragles anteriores, a fisiopa-
tologia da diarréia na AIDS pode ser colocada da seguinte forma. A ma-
labsor¢8c de lactose do adulteo, condig¥Bo geneticamente determinada,
ocorre em cerca de 50X dos caucasdidez na regiBo Sudeate (90), onde
70% desta mesma populagdc consome grandeg quanttdades de lelte por dia
(80). Entretanto, estesg individuos do grupo controle n3o apresentavam
diarrétia apdés a ingestBoc de leite, mesmo porque os critérios de 1nclu-

30 no estudo exigiam auséncia deste sgintoma (90).



Com relag¥o aos aldélicos, eles possuen freqaéncias
cemelhanter de ML (76%) quando comparados ao grupo controle. Entretan-
to, a andlise estatfestica das Freqﬁéncias de histdéria de intolerncia
a0 leite mostrou diferenga entre o= doie grupoe (maior no grupo AIDSDY.
Este fato € intereccante, quando se leva em considerag3o que 66,7%
(tabela 4.2, pag. 21) dos 15 paclentes com histdria de diarréia iInfor-
maram j3 ter percebido relaglc entre ingestZo de lelite e sintomas gas-
trointestinals. E apecsar digto permanecliam ingerindo grandes quantida-
des dlérlas de leite, aoc contrdrio do gue se poderia imaginar, tendo
em vista que élgnns avtores jd demonstraram gue a intoler&ncia ao lef-
te poﬂe levar & rejoic8co ao mesme (104). A explicagBo para icto talvez
esteja no conceito de que o leite, por possuir praticamente todos os

tipos de nutricntes em gua composicZn, & conhecido popularmente como

um alimento completo e bastante nutritive . lsto poderia justificar o
fato de gque 2 matoria dos pacientes com AIDS, debilitados por sua
doenga, apesar de j% terem percebido zlgum desconforte abdominad que

acaociaram a0 leite, continuardma Ingeri-lo.

Como alguns pacientes contaram espontaneamente que in-
geriam quatro copos de leite por dia para "melhorar a sua =sadde”, uma
quest¥o, gque fica para um préximo estude, € verificar se =2 ingestZo

didria de leite pelos pacientes com AIDS aumenta quando eles tomam co-
rhecimento do diagndestico de sue doenga, © que ent¥o justificarta uma
mator Intolerfncia 20 mesmo.

Nos individuos com MLA o uco de leite nSo deve ser reg-
tringido, mas eles e seus médicos devem esztar alertas para o fato de
gque o lette pode provecar diarréla, como ja foi proposto por IS0KOTK!

e JUSSILA (105}.
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No caso de asidsticos, como a higtdria de (ntolerfincia
ac leite é grande, eles também devem ser esclarecldos de que seus sin-
tomas gastrointesctinais podem ser provocados pelo lelte. Além disto,
como a lactose n%c & absorvida, além de n¥o se contar com ela nos cdl-
culos caldricos que s¥o feitos nas dietas: deve-ge lembrar que =sua
permanéncia na luz intestinal pode servir de meto de cultura para o
cresciﬁento de bactérias e fungos. Este fato & {mportante porque ulla-
do 3 imuncdeficiéncia, pode haver supercrescimentc bacterianc do in-

teatine delgado, com todas as suaz conseqﬁ@ncias (372,
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&, PROPOSTAS PARA NOVOS ESTUDOS

&§.1. A dieta sem lactoge diminul a diarrdla em aidéticos?

£.2. A quanttdade dlaria de leite consumida pelos pacientes com AIDS &

igual a que ingerlam antes de saberem do diagndstico da doenga?



7. CONCLUSBES
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7.1. A frequéncia da diarréia na AIDS, na regi%o de Campinas, foi de

60% .

7.2. A frequéncies de malabsorg¢%o de lactose na AIDS foi de 60%,

tiaticamente igual & do grupo controle (50%).

7.3. Houve associag3o, na AIDS, entre histdrta de diarréia e:
- malabsor¢io de lactosgse
- histdéria de intoleréncia aoc leite

— intolerancia & lactose

7.4. N3o houve associag®o, na AIDS, entre histdria de diarrédia e:

- consumo grande de leite.

esta-
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Na AIDS, = Freqﬁéncia do consumo grande de leite (76%) fol esta-

tisticamente igual 3 grupo controle (70%).

Na AIDS, =a Freqﬂéncla de histdria de intolerincia ao leite {(44%)

foi maior do que a do grupo controle (12%).
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8. RESUND

Com © objetivo de pesquisar a diarrélia e a malabsor¢io
de lactose na sindrome da imuncdefici@ncia adqulirida, foram estudados
25 aidéticos brancos e comparados com 40 caucasdides normalis (grupo
controlel .

Fo! verificado que 60% dos paclientes com AIDS apresen-
taram histdria de diarréia em algum momento da doenga.

A frequéncia de malabsorg¥o de lactose nesta sindrome
foi de £0%, estatisticamente igual A& do grupo controle, ndo sendo en-
t%o, a2 AIDS causa de defliciéncia secundéria de lactase.

A histéria de intolerfncia ac lelte na sindrome da ifmu-
nodeficiéncia adquirida fol de 44%, diferente estatisticamente do gru-
Fe controle_(iZ%).

2 frequéncia de consumo grande de leite nos pacientes

com AIDS (76%) fol estatisticamente igual & do grupo controle (70%).
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Foram também discutidos, neste trabalho, aspectos da
fisiopateologta da diarréia na AIDS e sua relagBo com a malabsorg¢¥o de

lactoge.



9. SUMMARY

In order Lo investigatlte diarrhen and lactose
malabsorption in acquired immunodeficiency syndrome, 25 white patients
with AIDS were studied and compared to 40 healthy Caucasoids
individuals (control group).

£0% of patients with AIDS showed history of diarrhea in
some point of thelr itllness.

The freguency of lactose malabsorption In this gyndrome
was 60%, statistically equal to the control group. Therefore, BIDS is
not cause of secondary lactase defliciency.

The history of milk intolerance in acquired
immunodeficiency syndrome was about 44%, statistically different from
the control group (312%>.

The frequency of high milk intake in AIDS patients

(7e%) was statistically similaer to the control group (70%).
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Physiopathological aspects of dlarrhea in AIDS as well

as their relationghip with lactogse malabsorption were also discueseed.
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APRESENTAGAQ

Em agosto de 1986, o Ministério da Sadde reuniu um grupo de espe-
cialistas para avaliar os critérios de definig&o de caso de Shdrome de Imu-
nodeficiéncia Adquirida {SIDA/AIDS), adaptando-os & realidade brasileira.

Esta publicacdc é o resultado desse trabalho coletivo, que tem o obje-
tivo de levar aos profissionais de salde, de forma sisteratizada, recomen-
dagoes para o diagnostico da SIDA, suas manifestacbes clinicas e estraté-
gias de controle.

Na esperanga de que este material se;a dtil na luta contra a Sindrome
de Imunodeficidncia Adqumda apresentamos aos profissionals brasiigiros
esta publicagéo.

Brasflia, 12 de abril de 1987

Lair Guerra de Macedo Rodrigues
Coordenadora do Programa Nacional de Controle de
Doencas Sexuaimente Transmissiveis e AIDS
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| - CONCEITOS BASICOS

1. CASO CONFIRMADO: para efeito de notificacéo ao Ministério da Sadde,
serao considerados como casos confimados:

a} todo individuo que apresente doenga pelo menos moderadamente in-
dicativa de imunodeficiéncia celular, segundo os critérios estabeleci-
dos no item |l, e desde que sejam excluidas outras causas sabida-
mente associadas a diminuigao da resisténcla, que nfio a infeccho
pelo HIV {*), Veritens Hl e lIl.

b

—

todo individuo que evoluiv para ¢bito de causa natural ndo esclarecida
suficientemente para exclusio de doenga associada & infecgao pelo
HIV {refaglic no itemn If} e que apresentava o seguinte conjuntg de
condigbas: :

- soropositividade para o HIV {**);

- presenca de candidiase oral e ou testes cuténeos de hipersensibili-
dade tardia negativos,;

— presenca de trés ou mais dos seguintes sinais e sintomas com du-
ragao maior que 1 més e sem causa identificada: finfadenopatia ge-
neralizada, diarréia, febre, astenia, sudorese notuma, perda de peso
superior a 10%;

- auséncia de outras causas sabidamente associadas & diminuigao
da resisténcia, que nao a infecgao pelo HMIV.

2 CASO SUSPEITO: ser& considerado ¢como caso suspeito todo individuo
soroposilivo para o HIV gque n&o se enguadre na defini¢ao de caso con-
firmado,

3. CONTATOS: serdo considerados como contatos os{as) parceiros(as)

() A designagao “HUMAN IMMUNODEFICIENCY VIRUS (HV)" fol proposta por um sub-
comité do Comité intermacional para taxonomia de virus como a denominagéo apro-
priada para o refrovirus agenie da SIDAJAIDS (ameriormente HTLV ILAV).

{**) Considera-se soropositividade para o HIV, quando duas reagbas soroldgicas com
principios dilerentes resultarm positivas.
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sexuais e filhes menores de 01 ano de idade de casos confirmados de
SIDAJAIDS.

. GRUPOS DE RISCO: atualmente, s&o considerados como grupos de
tisco para a doenga:

0s hemossexuais masculinos;

05 bissexuais masculinos;

os hemofllicos;

0s receptores de transfusdo de sangue ocorrida nos dltimos 5 anos;
05 usudrios de drogas injetaveis;

0s parceiros sexuais de individuos pertencentes a grupos de risco;
filhos nascidos de maes soropositivas para o HIV,

72



i - DOENGAS MODERADAMENTE INDICATIVAS DE IMUNODEF-
CIENCIA CELULAR E CRITERIOS CLINICOS E LABORATORIAIS
MINIMOS PARA O ESTABELECIMENTO DO DIAGNOSTICO DE
SIDA/AIDS NO TERRITORIO NACIONAL

1. O diagnéstico de uma das doengas abaixo permite definir o diagnéstico
de um caso de SIDAJAIDS, desde que excluidas outras causas de imu-.
nodepressao:

A - INFECCOES POR PROTOZOARIOS E HELMINTOS

e Criptosporidiase intestinal, causando diarréia persistente por mais de 1
més (histoiogia ou microscopia de fezes).

® Pneumonia por Pneumocystis carinii (histologia; exame microscopico
de “imprint” em lavade branquico ou escarre},
Na faita de comprovagao etiplégica, o conjunto das condigdes abaixo
serd suficiente para o diagnéstico dessa infecgao:

soropositividade para o HIV,

presenga de candidlase oral e ou testes cutdneos negativos:

exame radiolégico de térax evidenciando infiltrado intersticial,
methora cilnica e radioldgica caracterizada por regressao da febre e
do infiltrago pulmonar apds tratamente com sulfametoxazoktrimeto-
prim, nos esquamas preconizados.

® Toxoplasmose, causando infeccdo em érgéos internos (principalmente
no sistema nervosc central), excetuando-se tigado, baco e ganglios
{histologia; micrescopia por “imprint™}.

& Estrongilvidiase, causando pneumonia (presenca do agente no escar—
ro), infecgao no sistema nervoso central ou Infeccao disseminada
{histologia).

B - INFECCOES POR FUNGOS

e Candidlase, causando esofagite (histologia ou microscopia de prepara-
do a fresco do esdiago; endoscopia ou encantro em autdpsia de placas
brancas com base eritematosa). _

Apenas a cultura positiva ndo & fator suficiente para o diagndstico.
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¢ - INFECGOES POR BACTERIAS

Infecgbes causadas por Mycobacterium avium-intracelilare ou M.
kansasii.

- INFECCAQ POR ViRUS

Infecgéo causada pelo citomegalovirus em érgéos internos, além do fl-
gado ou finfonodos {histologia ou citologia, e nao apenas peia cultura
ou {ltulos de anticorpos s6ricos).

Herpes simples, causando infeccio mucocutanea com Ulceras per-
sistentes por mais de 1 més; ou infecgdo pulmonar; ou o trato gas-
frintestinal (regido orofaringea ou reto); ou infecgio disseminada (cultu-
ra histoldgica ou citolégica).

A encefalite, isoladamente, ndo constitui diagnostico.

Leucoencefalopatia multifocal progressiva, presumiveimente causada
por Papovaridae (histologia).

— NEOPLASIAS

Sarcoma de Kaposi (histologia), em pacientes abaixo de 60 anos.

Linforna limitado ao cérebro (histologia).

_ Na auséncia das doengas j4 citadas, qualquer uma das seguintes

doencas permite o diagndstico de SIDAJAIDS, desde gue o paciente
apresente soropositividade para o HIV e sejam excluldas outras cau-
sas de imunodepressao:

~ INFECGOES

Tuberculose, nas formas extrapulmonar ou pulmonar €om padrao ra-
diolégico de infiltracao intersticial difusa {baciloscopia, histologia ou
cuttura) em pacientes com candidlase oral e ou testes cutaneos de hi-
parsensibitidade tardia negativos.

{sosporiase, causando diarréia por mais de 1 més {nistologia ou mi-
groscopia de fezes).
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- ® Criptococose, causando infecglo no sistema nervoso central ou infec-

cao generalizada (cultura, deteccéo do antigeno, histologia ou colora-
¢&0 em tinta da China em liguor).

Candidiase bronquica ou pulmonar (exame micrescipico ou presenga
de placas brancas caracteristicas na mucosa brénquica),

B - PNEUMONITE INTERSTICIAL LINFOIDE CRONICA

Na auséncia das infecgbes oportunistas citadas, um diagndstico his-
tolégico confirmado de pneumonite intersticial linféide crdnica, persis-
tente ha mais de 2 meses, em criangas com menos de 13 anos, cons-
titui um caso de SIDA/AIDS, a menos gue os testes HIV sejam negati-
vos. O exame histoldgico do tecido pulmonar deve revelar a presenga
de um infiltrado inersticial difuso peribronquiclar por linfécitos, plasmoé-
citos com corpusculos de Russel, knfécitos ptasmocitdides & imuno-
blastos. Nessa forma de pneumnonia, o exame histoldgice e ou cultura
deve confirmar a auséncia de agente etioldgico.

C - NEQPLASIA
* Linforna nao-Hodgkin:

- pequenc linfoma, de nlcleo celular nao-chanfrado;

— sarcoma imunobtastico {(ou linfoma imunoblédstico de células T).
Outros termos que podem ser equivalentes: linfona nao-Hodgkin
indiferenciada difuso, linfoma com grandes células {(com nicleos
chantrados ou ndg), linfoma histiocflico, reticulossarcoma e linfo-
ma "high grade”. Nao se deve considerar um linfoma como indi-
cativo de SIDA/AIDS sa o mesmo corresponder a um dos se-
guintes tipos: “low grade”, do tipo céiulas T(fenctipo imunolégico),
pequeno linfoma com nicleo chanfrado, linfoma linfocftico {bem ou
pouco diterenciado), linfoma linfoblastico, kinfoma linfocltico plas-
mocitdide, leucernia linfocftica (aguda ou crnica), doencga de
Hodgkin {ou linforna de Hodgkin).

® Sarcoma de Kaposi, em pacientes com idade iguai ou superior a 60
anos.
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