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Resumo

A evolugao da infec¢ao VIH ¢ caracterizada por uma gran-
de vatiabilidade individual. Na verdade, como em outros
processos da mesma natureza, depende largamente das
complexas inter-relac¢des que num dado momento se esta-
belecem entre o hospedeiro e o agente agressor. Contudo,
nesta infeccao, essa correlacio assume um papel determi-
nante. Desde o inicio da pandemia que o pulmao se assumiu
como alvo preferencial de complicacoes, quer de origem
infecciosa quer de outras etiologias. A esta inevitabilidade
biolégica dirfamos nao serem de facto estranhas as carac-
terfsticas anatomo-funcionais do 6rgao, enquanto interfa-
ce privilegiada entre o meio interno e o ambiente exteriot,
aliadas a particularidades de ordem imunoldgica que o tor-
nam, sob muitos aspectos, um 6rgao Gnico.

Cedo se constatou que esta infecgao se acompanhava de
uma disfun¢ao imunoldgica progressiva que culminava
na completa exaustao deste sistema nas fases terminais
da doenga. Desde o reconhecimento da SIDA até a pre-
sente data foram sendo adquiridos enormes conhecimen-
tos nao s6 em trelacio ao virus, como aos seus mecanis-

Abstract

The course of HIV infection is accompanied by a
wide individual variability. The complex and large in-
terplay between host and viral factors is crucial in
the disease’s evolution. The lung has been recognised
from the beginning of the disease as one of the main
targets of infectious and non-infectious complica-
tions of AIDS. In this setting both anatomic and
immunologic particularities of this organ play an im-
portant role.

The hallmark of HIV is progressive immune dys-
function. Despite the intensive research into the pa-
thogenesis, several questions remain to be answered
on the dynamic effects of HIV on pulmonary cells.
Previous studies in which we have participated sho-
wed the early presence of lymphocytic alveolitis from
the asymptomatic phase of infection. Since then,
many collected data has brought new insights into
the immune and biochemical mechanisms involving
HIV cell entry, as well as target cells, cytokines and
other cellular mediators.
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mos patogénicos, no entanto subsistem ainda numero-
sas questoes para as quais o estado da arte ainda nao
dispoe de respostas. Nessas inclufriamos os efeitos do
VIH na dindmica celular do pulmao. Varios estudos efec-
tuados, nos quais tivemos oportunidade de participar,
demonstraram a apresenca de uma alveolite linfocitaria
durante a fase assintomatica da infeccio. Desde essa al-
tura tém-se vindo a adquirir novos conhecimentos relati-
vos 20s mecanismos imunoldgicos e bioquimicos subja-
centes a entrada do VIH nas células, as células-alvo, ao
microambiente citocinico, assim como de outros media-
dores celulares envolvidos. Neste contexto, a descoberta
de que receptores especificos de quimiocinas actuavam
como co-receptores para o VIH abriu definitivamente
um novo capitulo na investigacao dirigida aos mecanis-
mos responsaveis pelo tropismo viral e infeccao
celular. Neste ambito, varios autores tém salientado a
importancia, para além da molécula CD4, dos recepto-
res quimiocinicos CCR5 e CXCR4 na ligacao e, postetior-
mente, na entrada do virus nas células, reconhecendo-se
em relagdo ao primeiro uma importancia fundamental
na transmissao da infecgdo, enquanto que o CXCR4 pa-
rece ser utilizado por estirpes virais que emergem tardia-
mente no decurso da doenga, quer isoladamente, quer
em associacao com o CCR5.

Objectivo: O nosso estudo dirigiu-se fundamentalmen-
te a avaliacao da dinamica celular do pulmao profundo
em doentes com SIDA, abarcando a determinac¢ao das
cargas virais no liquido de lavagem broncoalveolar
(LLBA), a celularidade envolvida nos mecanismos de
defesa desse territorio e tropismo viral, através dos re-
ceptores quimiocinicos CCR5 e CXCR4.

Material: Estudamos 14 doentes portadores de SIDA,
com uma média de idades de 39 & 14,3 anos (9 homens e
5 mulheres) todos infectados pelo VIH1, heterossexuais,
dos quais 6 eram fumadores e 8 ndo fumadores, e sem
antecedentes de toxicodependéncia. Estes doentes foram
referenciados pelo Deparamento de Doencas Infecciosas
dos Hospitais da Universidade de Coimbra para a realiza-
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In this context, the discovery that specific chemoki-
ne receptors could act as co-receptors for HIV, allo-
wed a better understanding of the mechanisms un-
derlying viral cellular entry and tropism. On this
issue several authors have reported that in addition
to the CD4 molecule, most strains of HIV use the
chemokine receptor CCR5 for viral attachment and
entry into the host cells. This receptor seems to be
very important in disease transmission, whereas
CXCR4 receptor tends to be used by the viral strains
that emerge later in the disease in addition to or instead
of the CCR5.

Aims: To evaluate the pulmonary cellular dynamics
in AIDS patients regarding the viral load in broncho-
alveolar lavage fluid (LLBA), as well as cellularity and
tropism through CCR5 and CXCR4 receptors.
Material: 14 AIDS patients were enrolled in this stu-
dy, with a mean age of 39 *+ 14.3 years (9 males and
5 females) all HIV1, heterosexuals, 6 smokers and 8
non-smokers, none of them drug addicts. These pa-
tients were referred to bronchoscopy with BAL, for
clinical suspicion of opportunistic lung infections.
These patients were later divided into two groups:
Group I (recent diagnosis) and Group II (non-recent
diagnosis). While all patients had AIDS, group I had
also recent diagnosis of oportunistic infections and
had not received yet anti-retroviral therapy whilst
group II had a long-term disease evolution with
several opportunistic episodes and anti-retroviral
therapeutic.

Methods: BAL was performed both in the middle
bronchus in diffuse or in other segmentar bronchus,
depending on radiographic abnormalities. Plasma viral
load was performed through PCR-RT in blood sam-
ples with EDTA, centrifuged and frozen (-80° Cel-
sius) in the first 4 hours after being collected. The
viral load in BALf was quantified in 9 patients using
the automatized Cobas Ampliprep/Cobas Amplicor
HIV1 Monitor TM Test, version 1.5 Roche Diag-
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