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*

HIV ndo é a causa da AIDS*

Peter Duesberg

O virus da imunodeficiéncia humana (HIV) ndo é a causa da
AIDS porque falha na adequac&o aos postulados de Koch e Henle,
assim como as seis regras cardeais da virologia.

1. O HIV viola o primeiro postulado de Koch, pois néo é
possivel detectar o virus livre (1, 2), o provirus (3-5) ou 0 RNA
viral (4, 6, 7) em todos os casos de AIDS. De fato, os Centros de
Controle de Doencas (CCD) estabeleceram parametros para o
diagnostico da AIDS quando todas as evidéncias laboratoriais para
0 HIV s80 negativas (8).

2. Viola o segundo postulado de Koch, pois o HIV ndo pode ser
isolado em 20-50% dos casos de AIDS (1, 9-11). Além disso, o
“isolamento” é muito indireto. Depende da ativacdo do provirus
dormente em milh&es de células propagadas in vitro, longe do
sistema imunossuprimido do hospedeiro.

3. Viola o terceiro postulado de Koch, pois o HIV puro ndo
reproduz a AIDS quando inoculado em chimpanzés ou
acidentalmente em humanos saudaveis (9, 12, 13).

4. Em contraste com todas as viroses patogénicas que causam
doencas degenerativas, 0 HIV ndo é bioquimicamente ativo na
sindrome da doencga & qual d4 nome (14). Ele infecta ativamente
apenas 1 em 10* a>10° células T (4, 6, 7, 15). Sob estas condicdes,
0 HIV nao pode ser responsavel pela perda das células T, marca
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caracteristica da AIDS, mesmo quando todas as células infectadas morrem. Isto
ocorre porque dois dias é o tempo que o0 HIV leva para se replicar. O corpo
regenera em torno de 5% das células T (16), mais do que o suficiente para
compensar as perdas devidas ao HIV.

5. E paradoxal que 0 HIV seja considerado a causa da AIDS somente depois
do inicio da imunidade antiviral, detectada por um “teste de AIDS" positivo, pois
todas as outras viroses sdo mais patogénicas antes da imunidade. A imunidade
contra 0 HIV é téo efetiva que o virus livre é indetectavel (ver ponto 1), sendo
este 0 motivo de ser tao dificil a transmisséo do HIV (9, 12, 13). O virus seria
uma causa plausivel da AIDS se fosse reativado depois de uma laténcia
assintomatica, como o virus da herpes. No entanto, o HIV permanece inativo
durante a AIDS. Desta forma, o “teste de AIDS” identifica a vacinagdo natural
efetiva, a protegdo fundamental contra a doenca viral.

6. Os intervalos longos e varidveis entre o inicio daimunidade antiviral e da
AIDS, em média oito anos, sdo estranhos para um virus que se replica em um a
dois dias em cultura de tecido e induz aimunidade antiviral em um a dois meses
depois de uma infeccdo aguda (9, 17). J& que todos os genes do HIV s&0 ativos
durante a replicacdo, a AIDS deveria ocorrer antes, quando o HIV estivesse ativo,
ndo mais tarde quando est4 dormente. De fato, o HIV pode causar uma doenca
semelhante a mononucleose durante a infeccdo aguda; talvez seja este seu Unico
potencial patogénico (9, 17).

7. As retroviroses sdo tipicamente ndo-citocidas. Pelo contrério, elas com
freqliéncia promovem o crescimento da célula. Por isso, foram por muito tempo
consideradas a causa mais plausivel dos carcinogenes virais (9). Contudo,
acredita-se que o HIV, um retrovirus, comporta-se como um virus citocida,
causando a doenca degenerativa pela morte de bilhdes de células T (15, 18). Isto
€ dito apesar de as células T crescidas em cultura, produzindo muito mais virus
do que jamais foi observado nos pacientes com AIDS, continuarem a se dividir
(9, 10, 18).

8. E paradoxal para um virus ter umalocalizagio geogréfica especifica como
hospedeira e ser uma patologia de um grupo de risco especifico. Nos Estados
Unidos, 92% dos pacientes com AIDS sio homens (19), mas na Africa ela esta
igualmente dividida entre os sexos, apesar de se considerar que o virus existe na
Africa ha ndo muito mais tempo do que nos Estados Unidos (20). Nos Estados
Unidos, acredita-se que o virus cause sarcoma de Kaposi somente em
homossexuais, de modo geral pneumonia Pneumocystis em hemofilicos e com
fregiiéncia doenca por citomegalovirus em criangas (21). Na Africa, acredita-se
gue o0 mesmo virus cause a perda de peso (por diarréia) (slim disease), febre e
diarréia quase que exclusivamente (22, 23).
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9. Afirma-se agora que pelo menos dois virus, HIV-1 e HIV-2, sejam capazes
de causar a AIDS, que, segundo dizem, apareceu somente ha alguns poucos anos
pela primeira vez no planeta (20). O HIV-1 e o0 HIV-2 diferem em 60% em suas
seqiiéncias de &cido nucléico (24). Desde que as viroses sdo produtos da evolucéo
gradual, a afirmacé@o de que em poucos anos duas viroses capazes de causar a
AIDS podem ter se desenvolvido é altamente improvavel (25).
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Blattner e colegas respondem a Duesberg

A biologia é uma ciéncia experimental, e novos fendmenos biol 6gicos estéo
continuamente sendo descobertos. Por exemplo, recentemente algumas mol éculas
de RNA foram apontadas como agindo da mesma forma que enzimas, ribozimas,
mesmo quando os livros de bioquimica afirmam que todas as enzimas sdo
proteinas. Assim, ndo podemas concluir que o HIV-1 cause ou ndo aAIDS a partir
das “regras cardeais’ davirologia. De fato, os postulados de Henle-Koch de 1840
e 1890 foram formulados antes da descoberta das viroses. Eles sdo uma
referéncia histérica Util, mas ndo foram considerados critérios rigidos nem mesmo
pelo préprio Koch, e ndo deveriam sé&-lo atualmente (1).

A descricao de Duesherg das propriedades das viroses é errénea e ndo faz
distincdo entre conhecer a causa de uma doenca, ou seja, sua etiologia, e
compreender a patogénese desta doenca. Duesberg € famoso por suas descobertas
do oncogene viral src (virus do sarcoma de Rous). Na ha ddvida de que a
expressdo deste gene nos fibroblastos das galinhas resulte em sarcomas. No
entanto, ninguém ainda pode explicar como a expressao do gene src de uma
proteina-tirosina cinase alterada resulta em uma célula que se torna neoplastica.
Da mesma forma, ha muitas questdes nao respondidas sobre a patogénese da
AIDS, mas elas ndo sdo relevantes para a conclusdo de que o HIV causa a AIDS.

Duesherg apresenta seis (ou hove) regras cardeais para as viroses. A maioria
nao é relevante para a questéo da etiologia e sdo enganosas ou estéo erradas sobre
as viroses em geral e, particularmente, sobre o HIV.

1-2) Antigamente era verdade que a evidéncia de HIV-1 poderia ndo ser
encontrada em todos os pacientes de AIDS. Mas a esmagadora evidéncia
soroepidemiol dgica apontando para o HIV como causa da AIDS estimulou a
pesquisa para 0 aumento da sensibilidade dos métodos de deteccdo. Métodos
melhores de isolamento do virus mostram agora que a infeccéo de HIV esta
presente em basicamente todos os pacientes de AIDS (2).

A defini¢do de AIDS dos CCD foi revisada diversas vezes & medida que novas
informagdes se tornaram disponiveis e ser@o indubitavelmente revisadas
novamente. A definicdo de AIDS de 1981 do CCD n&o menciona o HIV, j& que
nenhum traco do HIV era conhecido até 1983. Muitos casos de AIDS séo
diagnosticados no campo clinico somente por haver uma falta de disponibilidade
ou de verba para o teste de anticorpos do HIV ou por ser o teste de HIV
desencorajado em algumas comunidades. Assim, as taxas de confirmacéo dos
casos de AIDS pelo teste de HIV nos Estados Unidos variam geograficamente
como mostram as estatisticas da vigilancia dos CCD.
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3) E verdade que o HIV ndo causa a AIDS em chimpanzés. A maioria das
viroses é espécie-especifica em um grupo de hospedeiro e na capacidade de
produzir doenga. Por exemplo, o virus da herpes B, o virus da febre amarelae o
virus da dengue causam doencas graves em humanos, mas ndo produzem
sintomas de doenca durante a infeccdo em muitas espécies de macacos (3). Além
disso, um virus intimamente relacionado com o HIV, o virus da doenca de
imunodeficiéncia simia ou SIV, causa uma doenca semelhante & AIDS no macaco
rhesus, mas raramente, se ndo nunca, causa imunodeficiéncia nos macacos
verdes africanos (4, 5).

O HIV-1 de fato causa a AIDS quando inoculado em humanos sem nenhuma
condicdo médica subjacente especifica. Picadas acidentais de agulhas
contaminadas com HIV resultaram em soroconversdo de HIV e posteriormente em
AIDS clinica (6)

4) E verdade que o HIV infecta apenas uma pequena fracio de células T.
Contudo, aproximadamente 15% das células macrofagas e mondcitas dos
pacientes de AIDS sd@o positivas para uma proteina viral, p24 (7), e a alta
concentracdo desta proteina no sangue dos pacientes de AIDS indica atividade
viral (8). O mecanismo exato da deplecéo da célula CD4 nos pacientes de AIDS
ndo é conhecida, mas sdo conhecidos varios mecanismos indiretos, por meio dos
quais o HIV pode causar a deple¢do da célula CD4 em estudos de laboratdrio e
poderia operar in vitro.

5-6) Muitas viroses sdo altamente patogénicas depois que a evidéncia de
imunidade aparece. Por exemplo, o virus da herpes zoster reativado causa
exantemas, e o virus da herpes simplex reativado causas lesdes locais, assim
como encefalite necrosante letal; além disso, o virus da hepatite B causa hepatite
cronica ativa, 0 virus da anemia infecciosa eqliina causa anemia e 0 virus visna
causa degeneracao do sistema nervoso central depois do aparecimento de
anticorpos neutralizantes especificos (3, 9). (As duas Ultimas viroses sao
lentiretroviroses como o0 é o HIV.) Estas doengas também podem ter longos e
variaveis periodos de laténcia.

7) E verdade que algumas retroviroses, em particular as retroviroses
altamente oncogénicas do tipo daguelas com que Duesberg trabalhou, néo séo
citocidas e promovem o crescimento celular. A maioria das retroviroses ndo tem
efeito sobre o crescimento celular (9, 10). Contudo, o virus de Rous-2 associado,
0 virus da necrose do baco, o virus visna e 0 HIV matam células infectadas em
cultura e podem estabelecer um estagio crénico de infecgdo no qual as células
sobreviventes infectadas continuem a se dividir (11).

8) Era aparentemente “paradoxal para um virus ter uma localizagdo
geografica especifica como hospedeira e ser uma patologia de um grupo de risco
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especifico”. As propriedades do HIV resolveram este paradoxo porque viu-se que
adistribuicdo da AIDS espelha a distribuicdo do HIV. A natureza da propagagdo do
virus e o tipo de sindrome clinica relacionada com a AIDS dependem de fatores
sociais e ambientais. Homens gays sexualmente ativos e abusadores de drogas
parenterais foram 0s primeiros meios para a propagagao do HIV nos Estados
Unidos, enquanto em alguns paises da Africa, em desenvolvimento, os homens
e as mulheres jovens sexual mente ativos constituiam o foco maior de propagacéo.
E comum o estilo de vida ser o determinante maior para a propagacdo de um
agente infeccioso. Por exemplo, até a disponibilizacdo da vacina, o virus da _
hepatite B era encontrado entre as mesmas popul agdes americanas que agora estdo
infectadas pelo HIV.

A patologia de base na AIDS é a imunodeficiéncia. A natureza dos agentes
oportunistas que invadem o hospedeiro suscetivel estd em fungdo de quais agentes
s80 mais observéveis em uma populagéo em particular. Por exemplo, nos Estados
Unidos a Pneumocystis € mais observavel em homens gays ricos, enquanto as
infeccOes microbacterianas humanas e a toxoplasmose séo mais frequentes entre
os imigrantes caribenhos socialmente desfavorecidos. Outros agentes, como o
Cryptococcus, s8o mais observaveis e paises em desenvolvimento.

9) E verdade que ha duas viroses que causam a AIDS humana — HIV-1 e
HIV-2. A origem destes HIVs é uma questdo cientifica interessante que ndo tem
relevancia na questdo de se o HIV causa ou ndo a AIDS. Ja que uma
lentiretrovirose primata também causa uma doenca semelhante a AIDS nos
macacos rhesus, assim como uma gato lentiretrovirose, o virus da
imunodeficiéncia felina, causa uma doenca semelhante a AIDS em gatos (12),
pode-se sugerir tanto que hd uma forte selegdo entre as retroviroses para este tipo
de patologia (13) ou que o virus ancestral do HIV ja possuia esta propriedade. Em
favor da primeira hipo6tese esté a existéncia da AIDS felina, murina e primata
causada por retroviroses em uma familia diferente daquela das lentiretroviroses
(14).

Em suma, apesar das muitas questfes sobre o HIV e a AIDS permanecerem,
um enorme e continuamente crescente corpo de evidéncias cientificas mostra que
0 HIV causa a AIDS.
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