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Resumo

No ano em que se comemora 40 anos da implantagao do primeiro Programa de AIDS em Sao Paulo, ndo
poderia deixar de relatar os desafios e a contribuicao concedida pelo Laboratdério de Imunologia Celular
do Instituto Adolfo Lutz de Sao Paulo, no periodo que antecedeu a identificagao e o isolamento do HIV;
portanto, quando nao havia testes disponiveis no mercado nacional e internacional para o diagndstico
laboratorial sorolégico e molecular desta infeccao/doenca. O perfil imunolégico celular dos 111 primeiros
casos suspeitos de AIDS de Sao Paulo foi avaliado pela contagem de linfécitos T e B, subpopulagées de
linfécitos T (T4 e T8), calculo da razdo T4/T8, e teste de proliferacdo de linfocitos (cultura de linfocitos)
apos estimulo com mitégenos e antigeno PPD. Os resultados obtidos mostraram um perfil imunoldgico
celular caracteristico dos casos de AIDS: leucopenia, linfopenia, diminuigdo do nimero de linfocitos T4
e aumento de T8, inversdo da relagao T4/T8, e resposta diminuida de proliferacao de linfécitos frente
a mitdégenos e PPD, corroborando resultados laboratoriais dos casos de AIDS publicados pelo CDC de
Atlanta, EUA. Posteriormente, o laboratorio dedicou-se ao diagnostico de infecgao perinatal pelo HIV,
padronizando a técnica de secregao induzida de anticorpos in vitro (IVIAP), capaz de detectar anticorpos
anti-HIV produzidos por linfécitos B de criangas infectadas, diferenciando-os daqueles passivamente
adquiridos da mae durante a gestacao. A IVIAP mostrou alta sensibilidade e especificidade, podendo ser
usada no diagnostico de infecgao pelo HIV em criangas com mais de dois meses de idade.

Palavras-Chave: HIV, AIDS, resposta imune celular, diagnostico, grupos de risco, transmissao vertical.

Abstract

In the year of the 40th anniversary of the implementation of the first AIDS Program in Sao Paulo, | could not
miss the occasion to report the challenges and contribution of the Cellular Immunology Laboratory of the
Instituto Adolfo Lutz (IAL) of Sdo Paulo, in the phase that preceded the identification and isolation of HIV;
therefore, when there were no laboratorial serological and molecular tests in national and international
market for the diagnosis of this infection/disease. The cellular immunological profile of the first 111 AIDS
suspected cases from Sado Paulo was evaluated by counting T and B lymphocyte, subpopulations of T
lymphocytes (T4 and T8), T4/T8 ratio calculation, and lymphocytes proliferation analysis (lymphocytes
culture) after stimulation with mitogens and PPD antigen. The obtained results disclosed an immunological
profile characteristic of AIDS cases: leukopenia, lymphopenia, decrease in the number of T4 and increase
in the number of T8 lymphocytes, inversion of the T4/T8 ratio, and reduced lymphocytes proliferation
response to mitogens and PPD, corroborating laboratorial findings description of AIDS cases published by
the CDC, Atlanta, USA. Subsequently, the laboratory conducted studies on the diagnosis of perinatal HIV
infection, standardizing an in vitro induced antibody secretion (IVIAP) technique, capable of detecting anti-
HIV antibodies produced by B lymphocytes from infected children, and differentiating them from those
passively acquired from the mother during pregnancy. IVIAP showed high sensitivity and specificity and
could be used in the diagnosis of HIV infection in children older than two months of age.

Keywords: HIV, AIDS, cellular immune response, diagnosis, risk groups, vertical transmission.
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Historico

No ano de 1981 foram descritos casos de imunodeficiéncia grave, com perda acentuada
de linfécitos T auxiliadores/indutores (a época denominados T4 ou OKT4, e posteriormente,
T CD4+) e falha de resposta imune celular in vivo e in vitro em homens homossexuais
que apresentaram pneumocistose e/ou sarcoma de Kaposi, e em seguida, em homens
heterossexuais usuarios de heroina injetavel.X2 Em 1982, foram registrados casos da nova
doenca em Haitianos do sexo masculino e feminino2 e em hemofilicos# e pelo seu carater
universal ela recebeu o nome de Acquired Immunodeficiency Syndrome (AIDS).2 Varios virus
foram tentativamente apontados como possiveis causas da AIDS (Citomegalovirus, CMV;
Eptein-Barr virus, EBV; e Human T-cell leukemia virus, HTLV); no entanto, estes eram apenas
virus oportunistas associados a nova doenca.

Em 1983, na Franca, Barré-Sinoussi e colaboradores liderados pelo Prof. Luc Montaigner,
isolaramumretrovirusdelinfonododeumcasodelinfadenopatiageneralizada (lymphadenopathy
syndrome, LAS), que naépocacaracterizavaafase pré-AlDS, e odenominaram lymphadenopathy
associated virus (LAV).% Para o isolamento, utilizaram cultura de linfécitos acrescida de fator
de crescimento de células T, fitohemaglutinina e anti-a-interferon. Como se tratava de um
provavel caso de AIDS, nao foi possivel naquele momento confirmar seu papel na etiologia da
AIDS & Vale ressaltar que a técnica de cultura empregada pelos franceses para o isolamento
deste virus foi possivel gracas as descobertas feitas anteriormente por norte-americanos:
transcriptase reversa, fator de crescimento de células T humanas, e identificacao, isolamento
e cultura do primeiro retrovirus humano, o HTLV. O HTLV foi isolado de casos de leucemia/
linfoma de células T, em 1979, pelo grupo do Prof. Robert Gallo.L Em 1982, o mesmo grupo
isolou um segundo retrovirus humano de um caso de tricoleucemia de células T; este recebeu
a denominacao HTLV-11.2Em 1983, Gallo e colaboradores isolaram o HTLV de um caso de AIDS,
contudo, ndo afirmaram que este virus seria o0 agente etioldgico da AIDS, apenas sugeriram que
poderia ser um retrovirus semelhante a familia dos HTLV, ja que eles apresentavam tropismo
por células T, e estas células eram as mais comprometidas nos casos de AIDS 2

A confirmacgdo de que um retrovirus humano era o agente causal da AIDS se deu em
1984, quando o grupo do Prof. Gallo detectou, isolou e produziu particulas virais de um terceiro
retrovirus humano (por eles denominado HTLV-III) utilizando linfécitos de varios casos pré-
AIDS (LAS/ AIDS related complex, ARC) e AIDS. Diferentemente do observado nas infecgoes
por HTLV-1 e HTLV-II que resultavam em proliferagcao de linfocitos, o HTLV-IIl mostrava efeito
citopatico em linfécitos T4.181 A cultura em larga escala do HTLV-III possibilitou a producgao
de teste sorologico para seu diagnostico. Como LAV e HTLV-IIl eram o mesmo virus, em
1986 ele recebeu a denominagdo human immunodeficiency virus (HIV). Apds varias polémicas
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I

relacionadas a descoberta do HIV, em 1987, norte-americanos e franceses declararam
descoberta conjunta do HIV e o teste sorologico teve seus direitos autorais e de propriedade
intelectual reconhecido para ambos.

No Brasil, o primeiro Programa de AIDS foi criado em agosto de 1983, no Instituto de
Saude da Secretaria de Estado de Saude de Sao Paulo, durante a gestao do Prof. Dr. Jodo
Yunes (Secretario de Saude), apds pressao de alguns intelectuais homossexuais preocupados
com o surgimento da AIDS nos EUA e sua chegada ao Brasil.12 Nesta ocasiao, em virtude de
numero elevado de casos de sarcoma de Kaposi descritos na literatura, foi designada como
coordenadora do Programa a Divisao de Hansenologia e Dermatologia Sanitaria, na pessoa de
seu diretor Dr. Paulo Roberto Teixeira.*2 O Programa inicialmente foi denominado Programa
Estadual de Controle e Prevengédo de DST/AIDS (PE DST/AIDS), com estrutura multidisciplinar
compreendendo as areas de: Assisténcia, Educacao, Epidemiologia, Laboratorio, Politica Publica
e Prevencgao, tornando-se servigo de referéncia nacional e das Américas Central e do Sul. Ao
Instituto Adolfo Lutz (IAL) de Sdo Paulo coube o componente Laboratério do Programa, tendo
como atribuicao padronizar e implantar tecnologias utilizadas na detec¢cdo de marcadores
imunologicos, viroldgicos, parasitologicos, celularese moleculares paradiagnostico, prognostico
e monitoramento de pacientes, assim como das infecgdes oportunistas associadas a AIDS.12

Como na época, o agente etioldgico da AIDS nao havia sido identificado, ainda nao existiam
testes para o diagnostico sorologico e molecular da AIDS. Coube, entdo, ao Laboratoério de
Imunologia Celular da Se¢ao de Imunologia do IAL dar suporte ao diagnostico e monitoramento
de casos suspeitos de AIDS, avaliando marcadores de imunidade celular: niumero de linfécitos
T e B e de subpopulagdes de linfécitos T (T4 e T8, também conhecidos a época como "OKT4
e OKT8", e posteriormente denominados T CD4+ e T CD8+), relagdo de células T4/T8, e a
proliferagao de linfocitos (teste de transformagao blastica de linfocitos em cultura) quando
estimulados por mitégenos e antigenos.

H& que se destacar a participagao da Dra. Mirthes Ueda (Chefe da Secao de Sorologia)
coordenadora da area de Laboratorio do PE DST/AIDS e dos Diretores da Divisao de Biologia
Médica e da Diretoria Geral do IAL; Dr. Eliseu Alves Waldman e Dr. Pedro Paulo Chieffi,
respectivamente, que nao mediram esforcos para que o PE DST/AIDS — componente Laboratorio
fosse implantado e tivesse éxito.

Os desafios enfrentados pelo IAL foram grandes. Havia falta de conhecimento de medidas
de seguranga para manipular material potencialmente infectado e desconhecido, tanto a nivel
individual (EPI) como coletivo (Cabines de Seguranca e Laboratdérios de Seguranca Biolégica NB2
e NB3). Também houve necessidade de atualizacao bibliografica praticamente didria do inusitado
agente e da nova doenga; caréncia de insumos e equipamentos para padronizagao de novas
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metodologias; entre outros. Todavia, o AL suplantou tais desafios gracas a inestimavel participagao
dos funcionarios e das estruturas de todas as Se¢des que compunham a Divisao de Biologia Médica
e Divisao de Patologia, assim como dos Servigos Basicos e da Diretoria de Administracao.

Desafios e Contribui¢coes do Laboratério de Imunologia Celular - |

As técnicas de quantificacao de linfécitos T e B e o teste de transformacao blastica
de linfocitos (cultura de linfécitos estimulados com mitdgenos e antigenos), ja haviam sido
padronizadas e vinham sendo utilizadas para pesquisa de outros agravos de interesse em
saude publica, constando das Normas Analiticas do Instituto Adolfo Lutz, do ano de 1982 12

Para a quantificagcdo de subpopulacées de linfécitos T4 e T8, houve necessidade de
padronizagdo e implantagao da técnica, e a compra dos anticorpos monoclonais (AcMo)
direcionados aos antigenos de superficie especificos de cada subpopulacao de linfocitos T. Estes
anticorpos foram adquiridos pelo PE DST/AIDS da empresa Becton Dickinson (representante
no Brasil), sendo que o AcMo Leu3a identificava linfécitos T4 e o AcMo Leu2a identificava
linfécitos T8. A técnica a ser padronizada referia-se a imunofluorescéncia direta (IFD) e
eram necessarias duas preparacdes para a contagem destas células, uma vez que os dois
AcMo vinham marcados com o mesmo fluorocromo (isotiocinato de fluoresceina, cor verde).
Posteriormente, o AcMo Leu2a foi marcado com ficoeritrina (cor vermelha) e isto facilitou a
visualizagao das duas populagées de linfécitos em uma mesma preparacao, otimizando tempo
de leitura e material do paciente. Outrossim, durante a padronizacao desta técnica observou-se
movimentos de membrana com formagao de caps e posterior incorporagao no interior das
células do complexo Leu3a—CD4 e Leu2a—CD8; isto foi solucionado adicionando-se azida
sédica a preparagdo. Com o aperfeicoamento da metodologia de IFD, foram determinados
os valores normais de T4 e T8 utilizando amostras de sangue de pessoas do Laboratorio,
aparentemente sadias, e a técnica passou a ser empregada nos casos suspeitos de AIDS, e
posteriormente no monitoramento da infecgao pelo HIV.

Cabe sublinhar que os pedidos médicos de avaliagao do perfil imunoldgico dos pacientes
atendidos pelo PE DST/AIDS nao apresentavam dados epidemioldgicos tampouco clinicos dos
pacientes, e, portanto, os exames eram conduzidos as cegas.

Em 1985, decidiu-se realizar uma analise dos resultados dos 111 primeiros casos enviados
pelo PE DST/AIDS ao IAL. Com auxilio dos médicos do Instituto de Saude, os pacientes foram
agrupadosem:RISCO (23 homens expostos aorisco sexual por seremhomossexuais/bissexuais
e quatro mulheres parceiras de pacientes com AIDS); LAS/ARC (36 homens e uma mulher com
linfadenopatia generalizada e persistente e com sintomas inespecificos como febre, mal-estar
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geral, diarreia e perda de peso), e AIDS (47 homens homossexuais/bissexuais com infecgdes
oportunistas e/ou sarcoma de Kaposi). Os resultados obtidos foram comparados com um
grupo Controle (n=11). A descrigao da casuistica do estudo, dos resultados alcancados e das
analises estatisticas fomentaram a primeira Dissertagao de Mestrado sobre esta matéria feita
no Brasil, apresentada a Escola Paulista de Medicina (atualmente Universidade Federal de Sao
Paulo), area de Microbiologia e Imunologia, em 1985 e parcialmente publicada.*2Com ela, foi
possivel tracar o perfil imunoldgico caracteristico dos casos de AIDS que incluiram: leucopenia,
linfopenia, diminuicao do numero de linfocitos T e B e de linfécitos T4, aumento percentual
de linfocitos T8, inversao da relacao T4/T8, e resposta diminuida de proliferacao de linfocitos
frente aos mitégenos fitohemaglutinina (PHA), concanavalina A (Con-A) e pokeweed (PWM) e
ao antigeno PPD. Ademais, observou-se que a maioria dos casos de categoria de risco para
adquirir a infecgdo e/ou na fase pré-AIDS e AIDS se concentraram na faixa etaria dos 20 aos
40 anos, com média de 31 anos, sem diferenca estatisticamente significante entre eles. Estes
resultados estdo sumarizados na Tabela 1 e a totalidade deles nas Figuras 1 a 6.

Tabela 1. Resultados da avaliagdo de marcadores de resposta imune mediada por células de 11 controles sadios
e de 111 casos suspeitos de AIDS, encaminhados ao Instituto Adolfo Lutz para andlise (1983-1985).

GRUPOS
Controle (n=11) RISCO (n=27) LAS/ARC (n=37) AIDS (n=47)
Idade em anos 304 30,7 319 30,8
Leucocitos/mm? 5.264 5.956 5.6896 4764
Linfécitos/mm? 1.968 2.317 2.2647 1.2187*
Linfécitos T (%) 64,0 64,8 62,2 52,1%
Linfécitos T/mm? 1.2477 1.510 1.404 662*
Linfocitos B (%) 18,2 16,6 15,0 18,6
Linfocitos B/mm? 397,3 362,7 307,6 214,6%
Linfocitos T4 (%) 44,4 37,8 26,3 13,5%
Linfocitos T4/mm? 863,0 808,6 591.4 191.2%
Linfécitos T8 (%) 21,6 26,6 37,3% 39,0
Linfocitos T8/mm? 4248 6128 797,6% 538,2
Relagdo T4/T8 2,3 16 0,74x* 0,53+
PHA 20 pg/mL 255.980 233.382 175.853 118.450*
Con-A 20 ug/mL 172.270 136.493 111.128 54,795+
PWM 20 pg/mL 75.943 71.470 27.761 17.930*
PPD 10 pg/mL 59.989 16.696 15.505+* 7.099+*

Fonte: Araujo AC. 198514

Numero de células (leucécitos e linfocitos do sangue periférico) expressos em média das contagens de cada grupo. Resposta proliferativa
de linfécitos expressa em média das contagens por minuto (cpm) no final de 3 dias de cultura usando mitégenos e 7 dias de cultura usando
antigeno PPD. Resultados de *p<0.05 foram considerados significantes usando andlise de variancia de Kruskal-Wallis complementada com
o teste de comparagdes multiplas de Dunn.
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Figura 1. Valores de idade dos grupos de estudo.

Fonte: Araujo AC. 198514

Legenda: As barras representam os valores médios das idades em cada grupo.
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Figura 2. Contagem de leucécitos e linfécitos por mm? de sangue nos grupos de estudo.

Fonte: Araujo AC. 198514

Legenda: As barras correspondem aos valores médios de contagens. Diferengas estatisticamente significante usando andlise de variancia
de Kruskal-Wallis complementada com o teste de comparagdes multiplas de Dunn estdo demonstradas por asterisco e correspondem a:

*p=<0.05; #**p=<0.001.
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Figura 3. Contagem de linfécitos T e B por mm?® de sangue nos grupos de estudo.

Fonte: Araujo AC. 198514

Legenda: As barras correspondem aos valores médios de contagens. Diferencas estatisticamente significante usando andlise de variancia
de Kruskal-Wallis complementada com o teste de comparagdes multiplas de Dunn estédo demonstradas por asterisco e correspondem a:
**p<0.01; **+p=<0.001.
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Figura 4. Contagens de subpopulagdes de linfécitos T (T4 e T8) por mm?® de sangue nos grupos de estudo.

Fonte: Araujo AC. 198514

Legenda: As barras correspondem aos valores médios de contagens. Diferengas estatisticamente significante usando andlise de variancia
de Kruskal-Wallis complementada com o teste de comparagdes multiplas de Dunn estdo demonstradas por asterisco e correspondem a:

*p=<0.05; #**p=<0.001.
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Figura 5. Contagem de proliferacao de linfocitos apds trés dias de cultura, estimuladas com fitohemaglutinina
(PHA) e concanavaliana A (Con-A), nos grupos de estudo.

Fonte: Araujo AC. 198514

Legenda: As barras correspondem aos valores médios de contagens. Diferengas estatisticamente significante usando andlise de variancia
de Kruskal-Wallis complementada com o teste de comparagdes multiplas de Dunn estdo demonstradas por asterisco e correspondem a:

*p=<0.05.
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Figura 6. Contagem de proliferacdo de linfocitos apds trés dias de cultura estimulada com pokeweed (PWM) e sete
dias de cultura com PPD, nos grupos de estudo.

Fonte: Araujo AC. 1985.14

Legenda: As barras correspondem aos valores médios de contagens. Diferengas estatisticamente significante usando andlise de variancia
de Kruskal-Wallis complementada com o teste de comparagdes multiplas de Dunn estdo demonstradas por asterisco e correspondem a:
*p=<0.05; #*p<0.01.

Ao fim desta pesquisa, o Laboratdrio de Imunologia Celular continuou fornecendo suporte
ao PE DST/AIDS, através da contagem de células T CD4+ e T CD8+, e do uso da técnica de IFD,
até o ano de 1993 (periodo de dez anos). Em 1992, o Diretor Técnico do Centro de Referéncia
e Treinamento em DST/AIDS (CRT DST/AIDS) e Membro da Comissao Cientifica AIDS da
Secretaria de Estado de Saude, Dr. David Salomao Lewi, instituiu uma Comissao para Discussao
e Racionalizacdo do Uso de Fluxocitometros no Estado de Séo Paulo, da qual o Laboratério
foi convidado a participar. Com o aumento da demanda e a possibilidade de automacao do
processo de contagem das células T CD4+ e T CD8+, em 1994 a IFD foi substituida pela
citometria de fluxo, e esta atividade passou a ser desenvolvida na Segao de Sorologia do IAL
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(Laboratorio de Imunofenotipagem/Citometria de Fluxo). Em 1995, foi implantada a Rede de
Laboratorios de CD4+/CD8+ no Estado de Sao Paulo, tendo como coordenador o Laboratorio
de Imunofenotipagem do IAL Central.

Desafios e Contribui¢coes do Laboratério de Imunologia Celular - Il

Durante o suporte viabilizado pelo Laboratério de Imunologia Celular ao PE DST/AIDS,
verificou-se um aumento no numero de mulheres infectadas pelo HIV, quer seja pelo uso de
drogas injetaveis, contato sexual com parceiro infectado ou contato com multiplos parceiros
sem uso de preservativo. Estas mulheres encontravam-se na faixa etaria de maior atividade
sexual e reprodutiva, sendo este um fator que contribuiu para o surgimento de casos de AIDS
em criangas, por transmissao vertical.

Preocupados com esta situagcao, em 1988 o Laboratorio iniciou a busca de possiveis
técnicas alternativas que poderiam ser utilizadas no diagndstico de infeccao pelo HIV em
criangas, visto que toda crianga nascida de mae soropositiva para o HIV resultava HIV positiva
nos testes soroldgicos. Isto se devia ao fato dos anticorpos maternos atravessarem a placenta
e perdurarem por até 15 meses apds o nascimento (em alguns casos até 18 a 24 meses),
inviabilizando a utilizagao desta metodologia com criangas desta faixa etaria.

Utilizando informagdes de literatura que descreviam ativacao policlonal de linfécitos B
na AIDS e secregao espontanea de anticorpos anti-HIV em sobrenadante de cultura de células
mononucleares (CMNs) do sangue periférico de longa duracao de pacientes infectados el
decidiu-se em 1999, investir na possibilidade de utilizar a producao de anticorpos in vitro como
ferramenta para o diagnostico de infeccao perinatal pelo HIV. A técnica denominada in vitro
antibody production (IVAP) levava cerca de oito dias para produzir anticorpos em quantidade
suficiente para serem detectados em ensaios soroldgicos, apesar de esta produgao ter inicio
nas primeiras 24h de cultura (Eigura 7).
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Figura 7. Representagao esquematica da técnica de produgao espontanea de anticorpos anti-HIV in vitro (IVAP).
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Fonte: Caterino-de-Araujo A., 1993.2

Para aumentar a secrecao de anticorpos anti-HIV e diminuir o tempo de deteccao,
decidiu-se inovar, estimulando as CMNs com antigenos do HIV presentes em placas de um
ensaio imunoenzimatico (EIA) disponivel no mercado nacional (EIA-LAV Genetic Systems,
Seattle, USA). Foram feitas varias analises referentes a viabilidade celular quando em contato
com a placa do kit, numero de células por orificio da placa, tempo de cultura (um a oito dias),
reatividade cruzada com células obtidas de pacientes com outras infecgcdes/doencas, e uso de
células de adultos e criancas. Apos a otimizacgao e estudo de cinética de produgao de anticorpos,
foi possivel padronizar a técnica denominada in vitro induced antibody production (IVIAP), capaz
de detectar anticorpos produzidos por linfécitos B de adultos e criancas infectadas, apos 24
horas.182 A vantagem em se utilizar este kit é que tanto a inducao da secrecao de anticorpos
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(cultura) como a detecgédo dos anticorpos secretados é realizada na mesma placa, usando os
reagentes do préprio kit e sequindo as instrugdes do fabricante (Figura 8).

Figura 8. Representagéo esquematica da técnica de produgdo induzida de anticorpos anti-HIV in vitro (IVIAP).
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Fonte: Caterino-de-Araujo A., 1993.2

O estudo comparativo da IVAP e IVIAP usando cultura de 24h mostrou maior sensibilidade
da IVIAP, principalmente quando utilizada com CMNs de criancas. &

A sequir, foi realizado um estudo comparativo da IVIAP com a técnica ELISPOT, que
além de detectar células produtoras de anticorpos, consegue quantifica-las. Cada ponto
(spot) detectado na membrana de nitrocelulose adsorvida com lisado viral de HIV representa
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um linfocito B secretor de anticorpo especifico (Figura 9). Os resultados obtidos revelaram
desempenho semelhante quando aplicadas com CMNs de adultos e criangas, porém, a IVIAP
levou vantagem em relacao ao ELISPOT por ser mais rapida, segura, de menor custo e de facil
execucao, e por empregar menos CMNs para resultar positiva.2

Figura 9. Representagao esquematica da técnica ELISPOT.
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Fonte: Caterino-de-Araujo A., 1993.2
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Por fim, a IVIAP foi empregada no acompanhamento de 57 criancas do Instituto da Crianca
(IC) do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sdo Paulo (Unidades
de Imunologia e Infectologia), e em 33 delas foi possivel comparar seu desempenho em relagéo
a PCR in house para pesquisa de segmentos do genoma do HIV regides LTR e env (realizadas
na Italia, no Instituto de Oncologia, Universidade de Padua). Os resultados obtidos mostraram
concordancia entre a IVIAP e PCR com indice Kappa= 0,94.22 Ainda, a IVIAP descartou infecgao
pelo HIV em varias criancas do IC, e mais trés casos enviados pela Fundacao Estadual do
Bem-Estar do Menor (antiga FEBEM) ao IAL para adogao. Os resultados de todas as etapas
desta pesquisa foram apresentados na Tese de Doutorado defendida em 1993 no Instituto de
Ciéncias Biomédicas Ill da Universidade de Sao Paulo, area de Imunologia.22 Digno de nota,
quando este trabalho teve inicio ndo havia kit para determinacao de carga viral de HIV, e era
necessario aguardar dois anos para se ter certeza se uma crianga exposta ao HIV havia sido
infectada ou nao. O trabalho foi agraciado com varios prémios, com destaque para o Prémio
Jovem Cientista 1993 (CNPq, Fundagédo Roberto Marinho e Grupo Gerdau).2122

Conclusao

O IAL cumpriu sua missdao e mostrou seu potencial cientifico/inovador também na
epidemia de AIDS no Brasil. Com muito orgulho o IAL fez parte do Primeiro Programa de
DST/AIDS implantado no estado de Sdo Paulo e no Brasil, e nesses 40 anos vem atuando no
diagnostico de infecgdes oportunistas associadas a AIDS, na quantificagao de células CD4+/
CD8+ e de Carga Viral de HIV, na caracterizacdo genética de subtipos virais e de tropismo
viral, na busca de marcadores genéticos de resisténcia aos antirretrovirais, na producao de
material de referéncia e no controle de qualidade dos ensaios sorologicos para o HIV, e na
formacao e capacitagao de profissionais na area de laboratorio em nivel de especializagao e de
pos-graduacao.
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