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			Bohemian Rhapsody 

			Mama,just killed a man,

			Mamãe, acabei de matar um homem

			Put a gun against his head,

			Coloquei uma arma contra a sua cabeça

			Pulled my trigger, now he’s dead,

			Puxei o gatilho, agora ele está morto,

			Mama, life had just begun,

			Mamãe, a vida tinha acabado de começar

			But now I’ve gone and thrown it all away –

			Mas agora eu acabei e joguei tudo fora

			Mama 

			Mamãe, 

			Didn’t mean to make you cry –

			Não queria fazer você chorar

			If I’m not back again this time tomorrow –

			Se desta vez eu não voltar amanhã –

			Carry on,carry on,as if nothing really matters –

			– Continue, Continue, como se nada realmente importasse.

			Too late, my time has come,

			Tarde demais, minha hora chegou,

			Sends shivers down my spine –

			Sinto arrepios em minha espinha

			Body’s aching all the time,

			O corpo doi o tempo todo

			Goodbye everybody – I’ve got to go –

			Adeus a todos – eu preciso ir

			Gotta leave you all behind and face the truth –

			Deixarei vocês todos para trás e enfrentarei a verdade

			Mama 

			Mamãe, 

			I don’t want to die,

			Eu não quero morrer

			I sometimes wish I’d never been born at all –

			As vezes desejo que eu nunca tivesse nascido

			So you think you can stone me and spit in my eye –

			Então você acha que pode me apedrejar e cuspir no meu olho

			So you think you can love me and leave me to die –

			Então você acha que pode me amar e depois me deixar para morrer

			Oh baby – Can’t do this to me baby –

			Oh baby – você não pode fazer isto comigo baby

			Just gotta get right outta here –

			Tenho que sair daqui agora mesmo

			Nothing really matters,

			Nada realmente importa

			Anyone can see,

			Qualquer um pode ver

			Nothing really matters –, nothing really matters to me,

			Nada realmente importa, nada realmente importa para mim

			Any way the wind blows 

			Mesmo assim o vento sopra...
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			Fred Mercury, falecido de AIDS em 24 de novembro de 1991 aos 45 anos. A letra desta música representaria muito bem o sofrimento de uma pessoa com aids.

			© Melissa Jooste/ Easypix

		

	
		
			Prefácio

			Cinco séculos separam duas histórias semelhantes. A primeira ocorreu no final do século XV, logo após o retorno das embarcações de Cristovão Colombo da recém-descoberta América. Uma nova epidemia emergiu nos prostíbulos portuários de Nápoles e Espanha: a bactéria da sífilis havia transposto o Atlântico proveniente da América Central e aportara no litoral europeu.

			A sífilis se alastrou pela Europa em pouco tempo. Mercenários do exército francês comemoraram a conquista militar de Nápoles nos prostíbulos e retornaram infectados para suas diferentes terras. A bactéria apanhou carona. A relação pecaminosa do surgimento da doença com visita aos prostíbulos foi imediata. Nasceu o preconceito pela nova enfermidade. Os territórios acometidos jogavam o nome da nova doença para seus vizinhos: os franceses a chamavam de “doença napolitana”, os napolitanos a relatavam como “doença espanhola”, e esses últimos a devolviam como “doença francesa”. Ninguém queria relação com a recente doença sexualmente transmissível. Pior, o doente não conseguia guardar segredo de sua infecção: a sífilis ocasionava lesões cutâneas repugnantes com feridas abertas e secreções purulentas. O pânico tomou conta da Europa.

			Após cinco séculos, na década de 1980, a história se repetiu com o surgimento da aids. Uma nova doença sexualmente transmissível descoberta na América também transpôs o Atlântico. A nova enfermidade emergiu com ampla relação às atividades sexuais e, dessa vez, o novo preconceito condizente com o século XX: relações homossexuais. Novamente surgem sinônimos para a nova doença: “peste gay”. O pânico retorna.

			Os infectados, novamente, tentam se esconder e ocultar a presença de seu vírus, mas a história se repete: a aids denuncia os doentes com emagrecimento e lesões arroxeadas na pele. Relações sexuais pecaminosas novamente acusaram infectados e alavancaram o preconceito.

			O surgimento e a evolução da aids, diferente da sífilis do século XV, ocorreu no auge do avanço científico da medicina. Pudemos esmiuçar o material genético do vírus, revelar sua longa trajetória humana durante o século XX, e avançar no entendimento da doença e em seu tratamento. Isso é o que encontramos, de maneira clara e didática, nas páginas deste  livro de Ricardo Sobhie Diaz.

			As primeiras páginas de Diaz relatam os primeiros doentes e a busca pela descoberta do novo vírus. Diaz descreve histórias investigativas dos primeiros pacientes acometidos pela aids antes mesmo da descoberta da doença. São trabalhos e histórias esmiuçadas por detetives da ciência na busca da origem e disseminação do vírus da aids.

			Diaz vai além. Com o auxílio laboratorial descreve algo surpreendente: o vírus da Aids circulava livremente e oculto desde o início do século XX. Como se não bastasse, Diaz descreve como acontecimentos históricos influenciaram o surgimento do vírus da aids na África, favoreceram sua transposição pelo Atlântico, definiram o local que primeiro aportou na América Central e determinaram como adentrou nos Estados Unidos. Concluímos que a mão do homem esteve por trás de todas essas etapas da aids.

			Finalmente, Diaz descreve de maneira detalhada e clara como os portadores da aids adoecem, e como o vírus aniquila nossas defesas. O conhecimento da doença propiciou avanços no tratamento e surgimento de novas drogas terapêuticas. Diaz descreve passo a passo a sequência de batalhas vencidas nesses últimos 30 anos. Os exemplos realistas e curiosidades que salpicam as páginas de Diaz tornam a leitura muito mais prazerosa e elucidativa. O livro atinge um equilíbrio perfeito para alcançar tanto profissionais da área da saúde como o público leigo ávido por conhecimento científico e médico.

			Stefan Cunha Ujvari, 

			médico infectologista graduado pela Escola Paulista de Medicina, Universidade Federal de São Paulo em 1988. 

		

	
		
			Prefácio do autor

			No final da década de 80 e início da década de 90, eu tinha um sonho recorrente. Sonhava que era portador do HIV, o vírus da aids. Era um sonho muito vívido e real, e a sensação de luto demorava a passar depois que eu acordava. Quando passava a sensação e eu percebia que era somente um sonho, um grande alívio tomava conta de mim. Imagino que, em contraste, as pessoas que eram de fato portadoras do vírus nunca tinham esse alívio quando acordadas e talvez fugissem desse pesadelo somente enquanto dormissem. 

			Penso que as pessoas portadoras do HIV vivenciam a real oportunidade de crescimento humano. Quase nenhum de nós acorda, olha no espelho e se dá conta que aquela pessoa cuja imagem está refletida irá morrer. Esta é de fato a única verdade absoluta da vida: a morte. Muitas vezes as pessoas infectadas pelo HIV adquirem rapidamente esta consciência e têm a oportunidade de viver cada dia melhor e com mais intensidade. Quem consegue isso, cresce como pessoa e como ser humano. São estas as pessoas que me motivaram a contar a história que eu conheço sobre o HIV e sobre a aids.

			Mais recentemente, a percepção sobre os riscos e malefícios do HIV diminuiu na consciência de algumas pessoas mais jovens. Isso pode ser mais perigoso do que a depressão psíquica que a infecção causa em alguns outros. Não podemos achar que os benefícios que a ciência proporcionou no controle da doença suplantam os potenciais malefícios que essa infecção pode causar a qualquer um. Essa atitude de certa forma me lembra da atitude de uma criança que não tem malícia. Malícia na verdade é a capacidade de reconhecer o mal, combatendo e evitando o mesmo. Nada seria, portanto mais importante do que conhecer bem e detectar o nosso inimigo.

			Acima de tudo, não podemos permitir que a pandemia pelo HIV saia da ordem do dia e das agendas dos governantes e profissionais que atuam na área da saúde. Aquecimento global e doenças emergentes são de fato importantes, mas a pandemia pelo HIV ainda deve merecer toda a nossa atenção, vigilância e luta. Apesar de tudo, a história do HIV se entrelaçando no dia a dia de nossas vidas é uma história bonita.

		

	
		
			1. Introdução

			Em 1982, eu era um estudante do segundo ano de medicina da Escola Paulista de Medicina, na capital do estado, na capital do estado de São Paulo. Durante o curso de anatomia patológica, coube ao meu grupo analisar a descrição de um caso clínico de um paciente que falecera dois anos antes no Hospital São Paulo, o Hospital Universitário desta Faculdade. O caso havia sido cuidadosamente escolhido pelos professores por conta da raridade e peculiaridade. Tratava-se de um paciente de 32 anos, solteiro, fotógrafo profissional que dividia seu tempo entre as duas cidades em que morava; Nova Iorque e São Paulo. O paciente falecera de insuficiência respiratória por uma infecção pulmonar na unidade de terapia intensiva da Disciplina de Pneumologia dois anos antes, em 1980. Ficara muito tempo internado e dependendo de respiradores artificiais, e imagino que essa última fase de sua vida tenha sido muito sofrida. A evolução era relativamente anormal para uma pneumonia adquirida fora do hospital, na qual a pessoa pode morrer rapidamente ou se curar em alguns dias com o tratamento apropriado. Neste caso não. A evolução foi lenta e a resposta ao tratamento com uma enorme gama de antibióticos, ineficaz. Os estudos de necropsia revelavam que o agente causador da pneumonia era o assim chamado naquela época Pneumocistis carinii, classificado na época como um protozoário e hoje como um fungo. Esse agente raro até então, causara essa infecção em um paciente com aparente diminuição da imunidade naquele momento. O mesmo apresentava uma diminuição expressiva das células sanguíneas, especialmente os linfócitos, que são células relacionadas ao que chamamos de imunidade celular. Peculiarmente, o paciente não apresentava nenhum câncer ou histórico prévio de diminuição da imunidade. Aparentemente um paulistano normal, de nível sócio econômico e cultural acima da média, e uma vida excitante dividida entre dois fervilhantes polos mundiais, duas cidades que nunca dormem. Se esse caso tivesse ocorrido alguns anos depois, a sua doença de base teria nome e sobrenome. Seria chamada de síndrome da imunodeficiência adquirida ou aids, do inglês Acquired Immunodeficiency Syndrome. Eu ainda não sabia, mas essa doença seria a motivação futura da minha curiosidade científica e ponto central da minha vida acadêmica exercida na mesma Escola Paulista de Medicina. É a história dessa doença que será o ponto central do que vou descrever a seguir.

		

	
		
			2. A doença pela primeira vez se mostra ao mundo

			Em 1981, após cuidadosa investigação epidemiológica em uma iniciativa até então sem precedentes, o Centro de Controle das Doenças dos Estados Unidos, baseado na cidade de Atlanta, decide divulgar o aparecimento de uma nova síndrome. Síndrome é a palavra usada em medicina para descrever um conjunto de sinais e sintomas de uma doença. Essa nova doença estaria acometendo indivíduos do gênero masculino previamente saudáveis que apresentavam consistentemente uma profunda diminuição da imunidade celular levando a uma epidemia de pneumonias pelo Pneumocistis carinni. Essa epidemia era caracterizada por 11 casos de pneumonia por esse agente. Isso mesmo, somente 11 casos. O conceito de epidemia não se baseia somente na quantidade exuberante de casos de uma determinada doença, mas sim no seu aspecto agudo, que leva a um incremento substancial e significativo do número de casos. Portanto, passava-se naquele momento de virtualmente “nenhum caso” para um número modesto, mas suficiente de ocorrências para que se levantasse um sinal de alerta exigindo uma investigação mais minuciosa por parte das autoridades médicas.

			Alguns outros pontos eram comuns nesses casos, como o fato de que essas pessoas apresentavam previamente a sua imunidade normal. Ou seja, a diminuição imunológica presente nessa síndrome fora adquirida, o que justificou o nome da doença. E mais, as pessoas afetadas eram homens que faziam sexo com homens, o que sugeria que o agente causal da doença poderia ser transmissível, talvez sexualmente, ou relacionado com algum comportamento comum restrito a esse grupo de pessoas. Logo a seguir, uma nova epidemia foi detectada nessa mesma população de pessoas; a epidemia causada por um câncer dos vasos sanguíneos chamado Sarcoma de Kaposi. Eram também poucos os casos de Sarcoma de Kaposi e algumas pessoas apresentavam concomitantemente a pneumonia pelo Pneumocistis carinii e Sarcoma de Kaposi. Obviamente, o fator que levava ao aparecimento dessas doenças era único; a perda da assim chamada imunidade celular, capaz de nos proteger de infecções e cânceres. 

			Restava descobrir qual o agente causador da perda da imunidade. Novos estudos epidemiológicos foram conduzidos levantando hipóteses erradas. A primeira delas sugeria que a causa fosse a infecção por outro vírus, o citomegalovírus. O relato inicial da doença apontava a presença do citomegalovírus nessas pessoas com pneumonia pelo Pneucistis carinii e enfatizava o fato de o citomegalovírus, que pode ter transmissão sexual, ser encontrado muito frequentemente entre homens que faziam sexo com homens.

			Outra hipótese apontava o vírus da hepatite B como agente causal. Isso porque praticamente todas as pessoas que manifestavam a aids apresentavam evidências que haviam tido contato prévio com esse vírus ou apresentavam infecção crônica causada pelo vírus da hepatite B. Obviamente, se o vírus da hepatite B fosse o causador da diminuição da imunidade, outros fatores deveriam estar também envolvidos, já que o reconhecimento da existência da hepatite B data da década de 40.

			Outra teoria que emergiu na época apontava que a absorção do sêmen via mucosa anal entre os homens que faziam sexo com homens poderia levar à diminuição da imunidade. Alguns pesquisadores chegaram a conduzir experimentos naquela época, injetando sêmen na orelha de coelhos e documentando que isto propiciaria a diminuição dos glóbulos brancos relacionados à imunodepressão da aids, as células T CD4+, que simplificadamente chamamos de CD4. 

			Nova hipótese errônea apontou que os nitritos seriam os responsáveis pela diminuição da imunidade. Os nitritos são substâncias que foram extensivamente usadas entre os homens que fazem sexo com homens nas décadas de 70 e 80, fato novo para época, portanto. Os nitritos eram utilizados em relações sexuais para propiciar relaxamento do esfíncter anal e por propiciar maior prazer sexual. Especulou-se, portanto que o uso excessivo dessas substâncias levaria a uma absorção elevada das mesmas pela mucosa anal, cuja consequência seria a diminuição da imunidade. Infecções pelo vírus da mononucleose infecciosa (Epstein-Barr) ou até por agentes raros como o vírus da febre de Guiné Africana foram apontados inicialmente como possíveis agentes causais. Hoje sabemos que o causador da doença é o vírus da imunodeficiência humana: o HIV.

		

	
		
			3. A procura pelo agente causador da doença.

			Em 1985, já então no 5º ano do curso de medicina, pude observar de perto a doença. O diagnóstico era feito de forma presuntiva, já que ainda não estavam disponíveis os testes para que se detectasse a presença do HIV nas pessoas. Era um diagnóstico baseado no quadro clínico do paciente e em critérios epidemiológicos, onde o mais incisivo aspecto epidemiológico era participar do grupo de homens que fazem sexo com homens.

			***

			Marco (nome fictício) era desse grupo epidemiológico e estava internado na enfermaria de doenças infecciosas no 7º andar do Hospital São Paulo, em março de 1985. Marco era um jovem de 22 anos, estudante universitário de Minas Gerais e fora diagnosticado com pneumonia. A pneumonia tinha o aspecto ao RX das pneumonias relacionadas à aids e aparentemente os sintomas respiratórios de Marco já duravam alguns meses. Entretanto, Marco não parecia doente. As pessoas com aids naquela época muito frequentemente apresentavam um aspecto degradado com emagrecimento intenso, alteração na coloração da pele com tendência ao acastanhado e aspecto frágil das unhas e cabelos proporcionados às vezes por desnutrição em decorrência de diarreias de difícil controle. Apesar da aparência preservada, Marco apresentava deficiência imunológica clara aos exames de laboratório. Tímido e de poucas palavras, mostrava-se por vezes assustado. Os tratamentos com medicações antibióticos aplicadas nas veias e com ingestão de comprimidos não surtiam efeitos, e a pneumonia foi piorando junto com a falta de ar. Chegou o momento em que tecnicamente estaria indicado o uso de respiração com ajuda de aparelhos mecânicos para manutenção da vida. Mas não nesse caso. A respiração mecânica não seria utilizada, como aconteceria se ele não tivesse o diagnóstico de aids. Isso de acordo com as evidências científicas da época, devidamente enfatizadas pelo nosso professor de infectologia: nenhum paciente com aids que é colocado em respiração mecânica sobrevive a ponto de ser retirado do aparelho. Nesse caso, não fazia sentido prolongar o sofrimento com o uso de tais respiradores. Marco foi então submetido à sedação com tranquilizantes e sua medicação para tratamento da pneumonia foi interrompida até sua morte, que aconteceu em poucos dias. Uma fatalidade esperada e lamentada pelos médicos, e pouco compreendida por estudantes como eu. Fatalidade esta que proporcionou muita dor à família que mal sabia lidar com os estigmas advindos dessa terrível e fatal doença. Estigmas na época relacionados com sexualidade, uso de drogas, sentença de morte…

			***

			Logo após a descrição da síndrome, a corrida para o isolamento do agente causador da aids era de importância central. O isolamento desse tal agente causador iria propiciar o desenvolvimento de testes laboratoriais para confirmar os diagnósticos feitos clinicamente e obviamente garantiria as patentes da propriedade intelectual desses testes aos descobridores do agente causador da aids. Achava-se que esse agente causador deveria ser um vírus pela característica da destruição das células mais importantes das defesas da pessoa com aids: os linfócitos T CD4+, que para simplificação, hoje chamamos de células CD4. Um grupo de elevada reputação científica liderado pelo cientista americano Robert Gallo apostava que esse agente seria um retrovírus. Os retrovírus são vírus que mantém um ciclo de vida diferente dos outros vírus, sendo que podem transformar em DNA o seu próprio ácido nucleico, que é um RNA, através da ação de uma enzima chamada transcriptase reversa. Os ácidos nucleicos são os responsáveis pelo código da vida dos seres vivos. Os seres mais evoluídos têm o DNA como ácido nucleico e podem sintetizar o RNA para que as mensagens desse DNA sejam transferidas. Os retrovírus fazem o oposto em um momento inicial, transformando o seu próprio RNA em DNA para estabelecer um ciclo de vida dentro da célula humana onde haverá a integração (inserção) do DNA recém sintetizado dentro na sequência do DNA do genoma humano. Os retrovírus são velhos conhecidos dos seres humanos e nosso genoma encontra-se preenchido com muitos deles. Somente cerca de 2% do genoma humano é funcional, ou seja, produz nossas características físicas e dita o funcionamento de nosso corpo. O restante do genoma funcionaria como um preenchimento conhecido como introns, que albergariam ilhas de genomas funcionais conhecidos como exons. Justamente essas porções não funcionais é que estão coalhadas de retrovírus, sendo que muitos deles nem existem mais na natureza, sendo vírus extintos nos nossos dias e, portanto, chamados de vírus anciões. Cerca de 3% do total do nosso genoma é composto somente de retrovírus! Evidências científicas apontam, por exemplo, que algumas doenças que são transmitidas de pais a filhos, como o lúpus, poderiam ter a sua origem a partir de algum vírus ancião. Ou seja, em algum momento distante no tempo existiu um retrovírus que causava uma doença com sinais e sintomas característicos. Os mesmos sinais e sintomas que vemos hoje quando uma pessoa com lúpus apresenta a sua doença ativa. Esse vírus teria posteriormente se extinguido da face da terra como vírus propriamente dito. Mas o seu DNA continuou inserido no genoma de algumas pessoas sendo passado a gerações futuras. Eventualmente, esse DNA que funcionaria como um gene, poderia entrar em atividade e proporcionar a doença semelhante à doença que esse vírus ancião proporcionava no passado, levando aos sinais e sintomas de doenças como ocorre na doença conhecida como lúpus, por exemplo.

			O grupo sob a liderança do Dr. Gallo já havia isolado outros retrovírus humanos importantes como o HTLV-1 e HTLV-2 que causam leucemias, linfomas na pele e doenças neurológicas. Esse grupo de pesquisa trabalhava com afinco em amostras de pessoas com aids para isolamento e caracterização do agente causador dessa síndrome mortal. A primeira descrição do HTLV-1 ocorrera de fato em 1980. Outros grupos de pesquisa científica também estavam nessa corrida, como o grupo liderado pelo pesquisador Jay Levy da Universidade da Califórnia, em São Francisco, nos EUA, e o grupo liderado por Luc Montagnier do Instituto Pasteur, em Paris. Uma das maiores confusões da história da ciência estaria então para acontecer.

		

	
		
			4. O isolamento do agente causador da doença.

			Em meados de 2008, Françoise Barre Sinoussi estava no Vietnam fazendo o que tinha sido a sua atividade nos últimos anos: uma atividade social relacionada a pessoas infectadas pelo HIV no sudeste da Ásia. Uma das pessoas locais e colega de trabalho veio correndo em sua direção e ofegante lhe disse: “Madame Françoise, Madame Françoise, a senhora ganhou o prêmio Nobel!” “Como?!” perguntou ela com espanto. “É verdade, é verdade”, respondeu a pessoa que trazia a notícia, “está na televisão!” 

			Era verdade. Naquele ano, o prêmio Nobel de Medicina estava sendo dividido entre Françoise Barre Sinoussi e Luc Montagnier pela descoberta do HIV que ocorrera muitos anos antes, em 1983. Ela verdadeiramente conduzira de forma braçal todo o trabalho laboratorial para isolamento do vírus e o mundo prestava a ela essa homenagem naquele momento. Em 2008, Françoise era membro eleita do conselho governamental como uma das representantes da Europa da Sociedade Internacional de AIDS (IAS), a mais importante sociedade de profissionais que trabalham em prol da resolução dos problemas relacionados à infecção pelo HIV. Ela relatara a história de como descobrira que ganhara o prêmio Nobel em uma reunião anual do conselho governamental da IAS, reunião em que eu também estava presente como representante eleito pela região que compreende a América e Latina e Caribe. Em 2012, Françoise iniciou a sua gestão como presidente eleita da IAS. 

			Em 1983, durante a corrida pelo isolamento e caracterização do agente causador da aids, o Professor Luc Montagnier entrara em contato com o pesquisador do Instituto Nacional de Saúde americano, o Professor Robert Gallo, para comunicar que provavelmente a sua equipe identificara o tão procurado vírus da aids. O Dr. Gallo confirmou que também isolara o vírus e solicitou que o Dr. Montagnier lhe enviasse uma amostra do paciente em que Montagnier isolara o vírus da aids. Era um gânglio linfático que havia sido obtido por biópsia. Com essa amostra poderia se confirmar que se tratava do mesmo agente causador das doenças nos dois continentes diferentes. Dr. Montagnier enviou a amostra aos EUA e foi confirmado: tratava-se do mesmo retrovírus. A divulgação inicial desse fato foi feita em nome dos dois grupos científicos no periódico científico epidemiológico do Centro de Controle das Doenças de Atlanta, periódico este conhecido como MMWR (Morbidity and Mortality Weekly Report). Louros e reconhecimentos divididos durante muito tempo, sendo que o presidente americano Ronald Reagan e o primeiro ministro francês Jacques Chirac assinaram uma declaração confirmando que os dois grupos de pesquisa eram co-descobridores do agente causador da aids. Alguns meses depois, o grupo de pesquisa situado na Universidade da Califórnia, em São Francisco, liderado pelo imunologista Jay Levy, também descrevia um vírus que eles haviam isolado como sendo o causador da aids. 

			O grupo francês batizara o vírus isolado de vírus linfoadenotrópico, ou LAV e a variante viral foi chamada de B3, enquanto o grupo americano liderado por Robert Gallo chamara o vírus causador da aids de HTLV-3, sendo que a variante viral isolada foi chamada de HXB2 e o grupo de São Francisco, de Jay Levy, batizara o vírus de Vírus Relacionado à aids ou ARV, sendo que o isolado viral de São Francisco foi posteriormente chamado de SF1. 

			Com o passar do tempo, muitos isolados do HIV tiveram o seu genoma caracterizado pelo sequenciamento genômico e para surpresa da comunidade científica alguns detalhes foram revelados. O primeiro deles era o fato de que existe uma variação enorme entre diferentes isolados do HIV, em decorrência de sua enorme diversidade genética. A segunda foi de que os vírus isolados pelos grupos de Montagnier e Gallo eram idênticos! E mais, esse vírus possui uma assinatura única do genoma que codifica a região do envelope do vírus, que é uma assinatura nunca mais encontrada em outro HIV caracterizado. Tratava-se de uma inserção de 6 nucleotídeos na região conhecida como hipervariável número 3 ou simplesmente região V3. Ficou claro que se tratava do mesmo vírus proveniente do mesmo paciente francês. Este vírus ainda pôde ser recuperado e seu perfil confirmado a partir do gânglio linfático em poder do grupo do Instituto Pasteur. Já o Dr. Gallo justificava o fato com a (improvável) possibilidade de a amostra enviada a seu laboratório pelo grupo francês anos antes, ter contaminado as culturas do laboratório americano, tendo assim causado essa confusão. O governo americano por algum tempo apoiou a confusa história do Dr. Gallo, já que muito dinheiro estava envolvido na propriedade intelectual que possibilitava o uso do vírus isolado em testes diagnósticos para que se detectassem as pessoas infectadas pelo HIV.

			O comitê responsável pela distribuição do prêmio Nobel de 2008 provavelmente levou toda essa história em consideração e, como dito acima, o Nobel de Medicina foi dividido entre Luc Montagnier e Françoise Barre Sinoussi, pela descoberta do HIV, e por Harald zur Hausen, pela descoberta do papel do Vírus do Papiloma Humano (HPV) na gênese do câncer de colo de útero. 
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			LAV, HTLV-3 e ARV, nomes diferentes para o mesmo agente causador da aids e vários egos científicos envolvidos nos primeiros anos após a identificação do vírus. Finalmente em maio de 1986, um comitê taxonômico internacional decidiu que o nome oficial seria a partir de então HIV, abreviação do inglês Human Immunodeficiency Virus. 

		

	
		
			5. A ponta do iceberg

			O avanço mais imediato após a identificação do HIV foi o desenvolvimento dos testes diagnósticos que detectam os anticorpos que o corpo produz contra esse vírus. Esses testes, como o denominado ELISA, determinaram em um momento inicial que haviam muito mais pessoas infectadas pelo vírus do que pessoas doentes. As estimativas da época eram de que haveria cerca de 500 pessoas infectadas para cada pessoa em que se fazia o diagnóstico de aids. No início, o teste anti-HIV não era muito específico e não existiam ainda os testes confirmatórios como o teste chamado western-blot. Isso significava que existiam muitos resultados falsos positivos, ou seja, pessoas sem a infecção que eram detectadas como portadoras do vírus. Em contraste à política atual onde preconizamos a testagem do maior número de pessoas possível, alguns especialistas sugeriam na época que o teste não deveria ser feito em pessoas onde não se tivesse a suspeita de aids ou que não fizessem parte do que na ocasião, meados da década de 80, se denominava “grupos de risco” para aquisição do HIV. 

			No início não eram fáceis o isolamento e a quantificação do HIV. Os métodos laboratoriais eram imprecisos. Tinha-se a impressão que a quantidade de vírus presente na circulação sanguínea das pessoas infectadas era insuficiente para tamanha destruição das células sanguíneas tão importantes para a manutenção da imunidade: as células CD4. Assim sendo, alguns especialistas sugeriam que o HIV usasse mecanismos indiretos para desencadear a perda da imunidade das pessoas infectadas, e que o mesmo não tivesse um efeito destruidor direto com relação às células do organismo humano.

			Alguns cientistas importantes, inclusive, advogavam que o HIV não causava aids, prestando assim um grande desserviço à humanidade como um todo. Um destes cientistas que advogavam que o HIV não causa aids era Kary Mullis, ganhador do prêmio Nobel de química em 1993 pela descoberta da reação em cadeia pela polimerase, a PCR. 
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			Karry Mullis, ganhador do prêmio Nobel de química de 1993 pela invenção da reação em cadeia pela polimerase (PCR). 

			©Vince Bucci/Getty Images

		

	
		
			6. A reação em cadeia pela polimerase (PCR) e o HIV.

			Uma das formas mais eficientes de se detectar um agente infeccioso é a identificação do seu ácido nucleico, o DNA ou RNA. Para que se detectem esses ácidos nucleicos são necessárias reações laboratoriais que amplifiquem (repliquem) porções desse ácido nucleico, a exemplo do que ocorre no corpo humano. Isso era muito difícil de ser feito antes da década de 80. As reações laboratoriais tinham que ter uma etapa em que se aquecia os ácidos nucleicos a mais de 95o Celsius antes de cada duplicação do DNA, e essa temperatura destrói a enzima usada para a replicação do DNA. Proteínas tecnicamente não aguentam temperaturas acima de 55o Celsius. Dessa forma, essa enzima, que é uma proteína, precisava ser reposta a cada etapa da reação laboratorial umas 35 a 45 vezes, o que impossibilitava que esses testes fizessem parte do arsenal clínico para diagnóstico em pacientes.

			No início da década de 80, Kary Mullis um pesquisador da área da Baía de São Francisco na Califórnia, cruzava a “Bay Bridge” vindo do parque de Yellowstone após um feriado de uma viagem. Kary se lembrava naquele momento dos gêiseres, onde a água entrava periodicamente e frequentemente em ebulição. Lembrou-se em um relance que algumas bactérias chamadas Thermo aquáticas vivem nesses gêiseres, suportando assim a temperatura de ebulição que é próxima de 100o Celsius. Essas bactérias têm estrutura como poucos seres vivos, para suportarem essa temperatura tão elevada! Logo, elas teriam enzimas que fazem a duplicação do seu próprio DNA e que seriam estáveis a altas temperaturas (termoestáveis). Dessa forma, essas enzimas poderiam ser usadas nas reações de amplificação de DNA sem a necessidade de serem repostas na etapa da reação laboratorial em que se eleva a temperatura, porque essas enzimas não seriam degradas pelo calor. Ovo de Colombo, e Mullis inventou a PCR e ganhou o prêmio Nobel com isto, propiciando de fato um dos maiores avanços recentes na ciência biomédica.
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			Fotografia de um gêiser no parque de Nacional de Yellowstone localizado em Wyoming, nos Estados Unidos.

			©ZUMAPRESS.com/ Easypix

			Existem de fato outras bactérias que suportam altíssimas temperaturas. O Pyrococcus furiosos, cuja enzima também é usada em reações de PCR, vive no interior de vulcões. Aliás, a vida na terra só foi possível pelo aparecimento deste tipo de bactéria termoestável. No início, a temperatura da terra era muito elevada e sua superfície era um caldo derretido com mistura de minerais, como o ferro derretido. A vida como conhecemos foi possível no momento que uma bactéria termoestável conhecida como “último ancestral comum universal” ou “LUCA” apareceu nesse meio inóspito. Era uma bactéria produtora de oxigênio e a primeira coisa que aconteceu foi a combinação do oxigênio produzido com o ferro, produzindo assim o minério de ferro, que se depositou no fundo das águas. O excesso de oxigênio produzido criou então a atmosfera terrestre e o excesso de oxigênio no topo da atmosfera formou moléculas contendo não duas, mas 3 átomos de oxigênio, molécula essa denominada ozônio (O3). O ozônio é capaz de filtrar os raios infravermelhos e dessa forma a terra esfriou propiciando o surgimento da vida como a conhecemos hoje. O ozônio é muito mais instável que o oxigênio (O2) que respiramos. Dessa forma, toda vez que queimamos algo ou causamos poluição, o monóxido de carbono (molécula CO), que também é molécula instável, atinge a camada de ozônio e rouba um oxigênio de ozônio para formar a mais estável molécula de dióxido de carbono ou CO2. Assim a terra esquenta, ocasionando o aquecimento global. A espécie humana, portanto, propicia hoje o caminho inverso do construído para que se possibilitasse a vida na terra.

			De volta à PCR, foi esta reação que possibilitou o entendimento sobre a dinâmica da infecção pelo HIV. Com a PCR foi possível quantificar o HIV na circulação sanguínea de uma pessoa infectada. Dessa maneira, em 1996, dois cientistas de forma independente, David Ho do Aaron Diamond AIDS Research Center, de Nova Iorque, e George Shaw da Universidade de Birmigham, no Alabama (EUA), definiram que uma pessoa infectada pelo HIV sem uso de medicamentos do coquetel, mesmo que assintomática, produz e elimina 10 bilhões de vírus por dia. Da mesma forma, dois milhões de células CD4 são eliminadas e repostas todos os dias, propiciando assim uma guerra entre o HIV e o sistema imune da pessoa infectada. 

			O exército inimigo (HIV) destrói as células CD4 que infecta. Em verdade, cada célula infectada e ativa produz de 5 a 10 mil vírus e a saída do vírus danifica de forma irreparável a membrana celular. Essa guerra ocorre de forma equilibrada por vários anos, até que o exército inimigo invade o quartel general do exército amigo (CD4), ou seja, os linfonodos. A invasão e destruição da arquitetura dos linfonodos impossibilita a reposição de soldados do exército amigo à circulação sanguínea e, sem tratamento, o HIV ganha por fim essa guerra.
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			Foto do brotamento viral na superfície celular, onde cerca de 5 a 10 mil vírus são produzidos a partir de cada célula infectada.

			©Science Photo Library/Latinstock

			Esses estudos usando a PCR para determinação da dinâmica da infecção pelo HIV demonstraram de forma inequívoca ser o vírus o causador da aids. A PCR é também metodologia fundamental, quantificando o HIV das pessoas infectadas através de um teste conhecido como carga viral. Essa quantificação possibilita a identificação de características pessoais relacionadas à progressão da doença. Quanto mais alta a carga viral, mais rápida a evolução para aids, como discutirei mais adiante neste livro. A carga viral possibilita também o monitoramento do tratamento com os medicamentos do coquetel (antirretrovirais).

			O número de soldados do exército inimigo influencia de forma grandiosa a duração da guerra. Em outras palavras, uma carga viral alta relaciona-se com tempo mais curto para adoecimento e/ou morte, enquanto as pessoas que apresentam carga viral baixa demorariam mais tempo para o desenvolvimento da aids/morte. Dessa forma, pessoas que controlam pobremente a replicação do HIV, apresentado carga viral muito elevada, podem progredir rapidamente em sua doença, desenvolvendo aids em um período tão curto quanto dois anos. Já os hospedeiros que consistentemente apresentam carga viral baixa, apresentarão um declínio anual médio de células CD4 bem pequeno, podendo demorar mais de 10 anos para o desenvolvimento da aids. No geral, o tempo médio para desenvolvimento de aids a partir da infecção inicial é de 8,9 anos. Dentre os indivíduos agraciados que controlam bem a viremia, temos um grupo de pessoas conhecido como “controladores de elite”. Essas pessoas apresentam consistentemente carga viral indetectável quando os métodos laboratoriais convencionais para detecção da carga viral são utilizados. Essas pessoas também normalmente não apresentam decaimento dos níveis de CD4. Dessa forma, essas pessoas têm uma boa chance de não desenvolverem aids. Os controladores de elite perfazem cerca de 1 a 3% das pessoas infectadas pelo HIV.

			A definição da infecção pelo HIV da época em que os primeiros estudos usando carga viral foram conduzidos era de uma infecção que ao longo do tempo leva a uma profunda diminuição da imunidade do hospedeiro com o risco de aparecimento de infecções e cânceres oportunistas que caracterizariam a aids. Considero esta definição como sendo extemporânea e vou apresentar adiante o que penso ser uma definição mais atual sobre a infecção pelo HIV.

			O tempo de progressão está, portanto, intimamente relacionado aos níveis de carga viral presente no paciente infectado: carga viral alta, progressão rápida. Dessa forma, um pesquisador norte americano chamado John Cofin definiu que a infecção pelo HIV em sua história natural é como um trem a caminho inexorável de um abismo, sendo que a distância do abismo equivaleria aos valores de CD4 e a velocidade do trem equivaleria à carga viral do HIV. Quanto mais elevados os níveis de CD4, mais longe do abismo e quanto maior a carga viral, maior a velocidade em direção ao abismo. Temos agora a oportunidade de interferir na história natural da infecção pelo HIV com o uso dos medicamentos antirretrovirais, podendo interromper a progressão do trem e mesmo fazê-lo andar para trás. 

		

	
		
			7. Como as pessoas morriam e ainda morrem de aids

			A imunidade é o que existe de mais importante para a nossa proteção contra as infecções e os cânceres. A imunidade muito exacerbada pode ser prejudicial ao organismo propiciando os fenômenos alérgicos e anafiláticos. A deficiência da imunidade que ocorre naturalmente com o envelhecimento do ser humano aumenta o risco de aparecimento de cânceres. Estamos todos de fato produzindo células cancerosas com muita frequência ao longo de nossas vidas, mas o sistema imune eficiente trata naturalmente de eliminar essas células. 
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