AULA 04 <, 6‘

Infeccoes do SNC na
Sindrome da Imunodeficiencia Adquirida

Programa

R ps1-AIDS
Proibido reproducao deste material

SBP - Sociedade Brasileira de Patologia




e
Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Parte 1
Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida e o SNC

® Introducao
B Aspectos epidemiologicos
m Patogénese

B Aspectos clinicos

Proibido reproducao deste material

Programa DST-AIDS - Governo Federal - UNESCO - Sociedade Brasileira de Patologia



Infectbe®de BNT nadsindremedddiasaodbficiencia Adquirida

[ ] Virus da Imunodeficiéncia Humana - HIV

HUMAN IMMUNODEFICIENCY VIRUS

Grupo VI (ssRNA-RT)

= Género: Lentivirus

Familia: Retrovirus

HIV-1
Espécies <
HIV-2

Nomenclatura

- LAV (Barré-Sinoussi et al., 1983)
- HTLVIN (Gallo et al., 1983)

- HIV (Coffin et al., 1986)

Proibido reproducao deste material
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[ ] Virus da Imunodeficiéncia Humana - HIV

™)« gp-120

gp-41 (
‘

Capsideo-p24

Integrase

Tempo de incubacao

Protease Infeccao lenta

Matriz-p17 i
atriz-p Progressiva

Membrana lipidica
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Infect'6e®de BNT AGISIAdremecda A fodficiéncia Adquirida

[ | Dados globais da infeccao pelo HIV
39.5 milhdes de pessoas [33.4 - 46.0 milhdes] com HIV, 2006

B 150 - . 34.0% !
B 50 - <15.0% |
B 10 - <5.0%
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Infect'6e®de BNT AGISIAdremecda A fodficiéncia Adquirida

[ ] Prevaléncia do HIV — Dezembro, 2006

Eastern Europe
and Central Asia

Western and 1.7 million

Central Europe (1.2-2.6 million)
North America 740 000
1.4 million (580 000-970 000) East Asia
(880 000-2.2 million) 750 000’
(460 000-1.2 million)
\ North Africa
\ Caribbean and Middle East South and |
250 000 460 000 gioutiist Asit
(190 000-320 000) (270 000-760 000) 7.8 miillion
(5.2-12.0 million)
n A'“"'i@ Sub-Saharan
1.7 million Africa
‘K’-z's million) 24.7 million _
(21.8-27.7 million) Oceania
81 000
(50 000-170 000)
-—
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] Obitos por HIV — Dezembro, 2006

Eastern Europe
and Central Asia

Western and 84 000
Central Europe (58 000-120 000)
North America 12 000
18 000 (<15000) East Asia
(11 000-26 000) 43 000 !
(26 000-64 000)
\ North Africa
Caribbean and Middle East South and _
19 000 36 000 JSouth-East Asia
(14 000-25 000) (20 000-60 000) 590 000

(390 000-850 000)

-

n America Sub-Saharah
65000 Africa
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Regional Statistics

[ 1 AIDS - Estatisticas regionais, 2006

People living | New infections | AIDS deaths Adult

with HIV 2006 2006 | prevalence %

Sub-Saharan Africa 24.7 million 2.8 million 2.1 million 5.9%
South and South East Asia 7.8 million 860,000 590,000 0.6%
East Asia 750 000 100,000 43,000 0.1%
Latin America 1.7 million 140,000 65,000 0.5%
North America 1.4 million 43,000 18,000 0.8%
Western & Central Europe 740 000 22,000 12,000 0.3%
Eastern Europe & Central Asia 1.7 million 270,000 84,000 0.9%
Middle-East & North Africa 460,000 68,000 36,000 0.2%
Caribbean 250,000 27,000 19,000 1.2%
Oceania 81,000 7,100 4,000 0.4%
Total 39.5 million 4.3 million| 2.9 million 1%

World Health
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[ | Dados globais da infeccao pelo HIV

Proportions of HIV infections in different population groups by region, 2005

Eastern Europe and
Central Asia

. MSM 4%
CSW 5%
/ CSW
clients 7%

" All others
17%

IDU 67%

IDU: Injecting drug users
MSM: Man having sex with man
CSW: Commercial sax workers

Latin America

MSM 26%
CSW 4%

/ CSW

clients 13%

All others
8%

South and South-East Asia*

CSW clients
N%

CSW 8%

MSM 5%

All others
24%

DU 22%

* Incha was omitted from this analysis because the scale of its HIV epidemic (which is largely heterosexual) masks the extent to which other
at-nsk populations featurs in the region’s spidemics.
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Infectbe®de BNT nadsindremedddiasaodbficiencia Adquirida

[ 1 Aspectos epidemiologicos

Brasil: 620.000 portadores do HIV

1/3 dos casos da Ameérica Latina

Terapia Anti-Retroviral combinada (HAART/”coquetel”™)

- 170.000 individuos (27,5% dos casos)

Aumento dos casos

— Sexo sem protecao

— Usuario de drogas injetaveis

— Mulheres (no mundo, ja representam 42% dos casos)
— Idosos

7@\ World Health
7% Organization
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Infectbe®de BNT nadsindremedddiasaodbficiencia Adquirida

[ ] Patogénese

m Genoma viral modesto (< 10 kb)

m Poucos genes, poucas proteinas

m Destruicao gradual de linfocitos T CD4+

B Resultado: perda da resposta imunolégica normal

Proibido reproducao deste material
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Infecgbeode BNT- nadSiAdromecdaifAfarodficiéncia Adquirida

[ ] Patogénese

Ciclo do HIV

1- Entrada na célula
- Moléculas do envelope viral (gp120; gp41)
- Quimiocinas (CCR5; CXCR4)

2- Transcricao reversa do genoma
- Transcriptase reversa viral (RNA —» DNA)

3- Integracao do DNA (irreversivel)
- Integrase

4- Clivagem e liberacao de virions
- Protease
- Corpos multivesiculares

Programa DST-AIDS - Governo Federal - UNESCO - Sociedade Brasileira de Patologia



Infecti6e® e BNT-RadSiAdremeddaiffmodeficiéncia Adquirida

[ ] Patogénese

1. Entrada na célula
- Moléculas do envelope viral (gp120; gp41)

- Quimiocinas (CCR5; CXCR4)

Linfocito T CD4: CXCR4
CCR5/CXCR4

Macrofago: CCR5
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Infect'6e®de BNT AGISIAdremecda A fodficiéncia Adquirida

[ ] Patogénese

2- Transcricao reversa do genoma pela transcriptase reversa viral
(RNA —> DNA)

3- Integracao do DNA ao genoma da célula (irreversivel)
Integrase

integrase

transcriptase reversa

Programa DST-AIDS - Governo Federal - UNESCO - Sociedade Brasileira de Patologia



Infecti6e®de SNT-AedSipdremecdargamodbficiencia Adquirida

[ ] Virus da Imunodeficiéncia Humana - HIV

4- Clivagem e liberacao de virions

 HIV, microscopia eletrénica: brotamento de particulas da superficie celular
FONTE: www.hivvaccineresearch.com
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Infect'6e®de BNT AGISIAdremecda A fodficiéncia Adquirida

[ ] Patogénese

- Infeccao produtiva
- Infeccao latente: DNA pré-viral bloqueado no estagio da transcrigio

Linfocito T CD4 Macrofago

Programa DST-AIDS - Governo Federal - UNESCO - Sociedade Brasileira de Patologia
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Fase aguda inicial
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!
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l Disseminacao orgaos
Resposta imunologica l
l Manifestacoes clinicas
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.« | Artralgia
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Mondcitos/macréfagos +
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Programa DST-AIDS - Governo Federal - UNESCO - Sociedade Brasileira de Patologia

A




ula

Infec@be®de BNT nedsSindromeddaidsmodificiéncia Adquirida Parte 1

Fase cronica intermediaria

Replicacao viral < “Laténcia” . Descompensacao
ativa | sistema imune
. l . Assintomatico Doen lini

Tecidos linfoides o€ gaf ca

Linfadenopatia generalizada

22-Viremia |«

Fase infeccao Reducao acentuada
final linfécitos T CD4

l

Imunodepresséo — AIDS manifesta

Doenca clinica <«
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Infecti6e® e BNT-RadSiAdremeddaiffmodeficiéncia Adquirida

[ 1 Progressao da doenca

Acute Asymptomatic but progressive AIDS
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Infecti6e®de SNT-AedSipdremecdargamodbficiencia Adquirida

[ ] Aspectos clinicos

Classificacao da Infeccao pelo HIV em adolescentes e adultos
(CDC/1993)
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Infecgbeede BNT- nadSiAdromecddifAfarodficiéncia Adquirida

[ 1 Aspectos clinicos

Categoria Clinica

Infeccao aguda sintomatica pelo HIV ou assintomaticos,
independente do tempo de contagio e linfadenopatia
persistente generalizada

B—»

Pacientes com sintoma que nao se enquadrem nas
categorias Aou C

C—

Pacientes que apresentem/tenham apresentado as
condicOes definidoras de AIDS

Programa DST-AIDS - Governo Federal - UNESCO - Sociedade Brasileira de Patologia




Infecgbeede BNT- nadSiAdromecddifAfarodficiéncia Adquirida

[ 1 Aspectos clinicos

Candidiase do trato respiratério e esofagica

Tuberculose pulmonar e extrapulmonar

Infeccao disseminada por micobatéria do complexo Mycobacterium avium
Cancer cervical invasivo

Pneumocystis carinii

Sarcoma Kaposi

Citomegalovirose, exceto figado, baco ou linfonodo

‘Doencas Criptococose extrapulmonar
definidoras Criptosporidiose intestinal cronica (> 1 més)
de AIDS Linfoma de Burkitt. Linforma imunoblastico

Histoplasmose extrapulmonar ou disseminada

Herpes simplex: trato respiratério e ulcera crénica (> 1 més)
Sindrome consuntiva pelo HIV (wasting syndrome)
Coccidioidomicose extrapulmonar ou disseminada
Isosporiase intestinal cronica (> 1 més)

Infeccbes bacterianas multiplas ou recorrentes

Salmonelose septicémica recorrente

Pneumonia intersticial linféide ou hiperplasia linféide pulmonar

[P
Programa DST-AIDS - Governo Federal - UNESCO - Sociedade Brasileira de Patologia



Infectbe®de BNT nadsindremedddiasaodbficiencia Adquirida

[ 1 Aspectos clinicos

Principal causa de morte
60% Sinais clinicos

> 80% Necropsias

Programa DST-AIDS - Governo Federal - UNESCO - Sociedade Brasileira de Patologia



Infectbe®de BNT nadsindremedddiasaodbficiencia Adquirida

[ 1 Aspectos clinicos

Infeccoes oportunistas

, . Toxoplasmose
= Protozoarios <:
Doenca de Chagas reativada

« Fungos » Criptococose

. Virus <: Encefalite pelo Citomegalovirus (E-CMV)

Leucoencefalopatia Multifocal Progressiva
—virus JC

‘ Meningoencefalite tuberculosa

Bactéria
- \ Abscesso tuberculoso

Programa DST-AIDS - Governo Federal - UNESCO - Sociedade Brasileira de Patologia



Infecgbeede BNT- nadSiAdromecddifAfarodficiéncia Adquirida

[ 1 Aspectos clinicos

= Lesoes diretamente relacionadas com o HIV

Encefalite pelo HIV (E-HIV)
Leucoencefalopatia pelo HIV

Mielopatia / leucoencefalopatia vacuolar
Meningite linfocitica

Poliodistrofia difusa

Vasculite cerebral, incluindo angeite granulomatosa

= Miopatias e Neuropatias

Programa DST-AIDS - Governo Federal - UNESCO - Sociedade Brasileira de Patologia



Infecgbeede BNT- nadSiAdromecddifAfarodficiéncia Adquirida

[ 1 Aspectos clinicos

Outras lesoes na AIDS

Neoplasias: linfoma primario do SNC
Doencas vasculares
Disturbios metabdlicos

AlteracOes secundarias ao tratamento (era pos-HAART)

Proibido reproducao deste material
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[ | Aspectos clinicos
Doencas na AIDS de acordo com os niveis séricos de LTCD4+
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Principal causa mortis

Sistema nervoso central o
60% sinais clinicos

> 80% necropsias

Infeccoes oportunistas

Alteracoes diretamente relacionadas ao HIV
Neoplasias

Alteracoes vasculares

Disturbios metabdlicos

Neuropatologia da AIDS na era da HAART

V.V V VY V VY

Proibido reproducao deste material
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Infeccoes Oportunistas
v Virais
v Fungos

v" Parasitarias

v Bactéria Tuberculose
Meningoencefalite Tuberculoma/Abscesso

tuberculoso
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Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Infeccoes virais

BN | Encefalite (E-CMV)
Citomegalovirus < , .
Ventriculo-ependimite

® Herpes virus <

_ Varicella zoster

® Virus JC > Leucoencefalopatia multifocal progressiva

Programa DST-AIDS - Governo Federal - UNESCO - Sociedade Brasileira de Patologia
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Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Virus Herpes

« Familia: Herpesviridae
Subfamilia alphaherpesvirinae
— Virus Herpes simplex: HSV-1 HSV-2
— Virus Varicella-zoster (VZV)
 DNAVvirus

« 120 —-200genes

« Familia: Herpesviridae
Subfamilia betaherpesvirinae

— Citomegalovirus

« Familia: Herpesviridae
Subfamilia gamaherpesvirinae

— Virus Epstein-Barr (EBV): linfocriptovirus

Programa DST-AIDS - Governo Federal - UNESCO - Sociedade Brasileira de Patologia
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Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Infeccao pelo citomegalovirus no SNC

» Infeccao viral oportunista mais comum

» Encefalite (E-CMV)

» Ventriculo-ependimite

[P
Programa DST-AIDS - Governo Federal - UNESCO - Sociedade Brasileira de Patologia



Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Encefalite pelo CMV

» Macroscopia

» Auséncia de alteracoes
» Atrofia cerebral

~ Dilatacao ventricular

[ —
Programa DST-AIDS - Governo Federal - UNESCO - Sociedade Brasileira de Patologia



Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Encefalite pelo CMV

Nédulo microglial
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Infeciées do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adiuirida

Encefalite pelo CMV

Célula inclusao
citomegalica
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Ventriculo-Ependimite pelo CMV
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Ventriculo-Ependimite pelo CMV
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Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Ventriculo-Ependimite por CMV
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Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Encefalite nodular

y
/

Microscopia

Nodulo microglial denso

» Auséncia de agente infeccioso
Infeccao sistémica pelo CMV

» Macroscopia
» Auséncia de alteracoes

y
/

y
/

Herpes simplex, tipo | e ll e Varicella-zoster

» Poucos casos
» Achados nao diferem dos casos imunocompetentes

Proibido reproducao deste material
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Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Aumento da incidéncia de encefalite pela Varicella zoster

HAART

% casos

25

20

15

10

<1988 1988-1990 1991-1993 1994-1996 1997-1999 2000-2003
Periodo
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Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

- OO
Leucoencefalopatia Multifocal Progressiva

» Rara, oportunista, causada pelo virus JC, Papova virus

» Incidéncia 4% dos casos

» Infecta oligodendrécitos

» Desmielinizacao multifocal e progressiva. Unifocal em 23% casos

» Lesoes restritas em substancia branca que podem simular

neoplasia

Proibido reproducao deste material
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Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida _
o

Leucoencefalopatia Multifocal Progressiva

» Quadro clinico:
Auséncia de febre ou cefaléia
Sinais focais: mono e hemiparesia. Comprometimento da fala, visdo e
Motricidade. Alterac&o cognitiva e deméncia.
» Evolucao: semanas a meses
» Contagem de linfocito TCD4 < 100 células
» LCR: normal
PCR de virus JC positivo 80%
» Diagnostico definitivo

Biopsia cerebral: imuno-histoquimica ou hibridagao in situ para virus JC.

Proibido reproducao deste material

Programa DST-AIDS - Governo Federal - UNESCO - Sociedade Brasileira de Patologia



Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Leucoencefalopatia Multifocal Progressiva
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Leucoencefalopatia Multifocal Progressiva
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Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida _
_——m -
Leucoencefalopatia Multifocal Progressiva

Area desmielinizacdo
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Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Leucoencefalopatia Multifocal Progressiva

d - - /4 L]
b LN N el Astrocito aberrante
- - . 9
" .a - - . > =
= & . - e
- p
9 e Y a & .\ & .
S e a2 -, Y BN "
- b ' < % * - m;ﬁ " “
\ o - ) e 3 » - 2
.a‘ . g\ L . - .
. o . e s “ @ . . ~ »
© L} . " : L ] - ? 3
® 4 a £-9 | a4 . -
S " e X X - < p =
’ g
- o
A T
e . 5

Proibido reproducao deste material

Programa DST-AIDS - Governo Federal - UNESCO - Sociedade Brasileira de Patologia



Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Leucoencefalopatia Multifocal Progressiva
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Infeccoes Oportunistas
v" Virais
v Fungos

v" Parasitarias

v' Bactéria Tuberculose
Meningoencefalite Tuberculoma/Abscesso
tuberculoso
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Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Criptococose

» Segunda infeccao oportunista mais frequente
» Frequéncia: 8 a 10%
» Quadro Clinico:
Febre, cefaléia, vigil (75%)
Convulsoes (10%)
Febre, alteracoes visuais, rigidez de nuca, sinais focais
» Evolucao: < 2 semanas

» Contagem de CD4 < 100 células
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Meningite criptococécica

» TC/RNM

» Habitualmente normal. Outros achados: edema, aumento dos
ventriculos (hidrocefalia obstrutiva), realce pds-contraste das
meninges

» LCR

= Células: 0-100 (mononucleares)
Proteinas: 30-150 mg/dl
Tinta da China (nanquim): 60-80% ++
Cultura Positiva: 95-100%

Antigeno criptococico +
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Meningite criptococécica
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Meningite criptococécica
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Criptococose

PAS - Mucicarmin
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Criptococose
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Criptococose

ESPACO
PERIVASCULAR
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Histoplasmose
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Histoplasmose
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Histoplasmose
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Histoplasmose

.!i: :ﬂu‘” ’4

Programa DST-AIDS - Governo Federal - UNESCO - Sociedade Brasileira de Patologia




Infeciées do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adﬂuirida

Aspergilose
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Aspergilose
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Aspergilose

Programa DST-AIDS - Governo Federal - UNESCO - Sociedade Brasileira de Patologia



e
Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Infeccoes Oportunistas
v" Virais
v Fungos

v" Parasitarias

v' Bactéria Tuberculose
Meningoencefalite Tuberculoma/Abscesso
tuberculoso
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Infeccoes Oportunistas

» InfeccoOes por protozoarios
- Amebiase
- Toxoplasmose
- Doenca de Chagas
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Toxoplasmose

» Infeccao oportunista nao viral mais frequente
» Principal causa de lesao focal
» Quadro clinico
- Déficit neuroldégico focal (80%), convulsoes (20%)
- Febre, cefaléia, diminuicao do nivel da consciéncia
» Evolucao: < 2 semanas
» Contagem de CD4+ < 100 células/mm?3

» Impacto pequeno da HAART na incidéncia de neurotoxoplasmose
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o

Toxoplasmose

» LCR

- Normal em 30-40%

- Proteinas: 10-150 mg/di

- Células: 0 — 40 (mononucleares)

- PCR para Toxoplasma gondii (sensibilidade de 50% apenas)
» Outros exames

- Repetir imagem em 2 semanas (>85% resposta ao tratamento)

- Diagnéstico definitivo: biopsia cerebral

Proibido reproducao deste material
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Toxoplasmose
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Toxoplasmose

TC/RNM

» LesOes geralmente
multiplas com reforgo
em anel pos-contraste

= NUcleos da base, com
edema peri-lesional
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Toxoplasmose
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Toxoplasmose
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Toxoplasmose
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Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

- EE
Doenca de Chagas
» SNC: Local mais comum da reativacao da doenca
» Quadro clinico:
Febre, cefaléia, fotofobia, crise convulsiva, vomitos
Déficit neurolégico focal

» Contagem de CD4 < 100

» CT/RNM: les6es multiplas ou unicas, hipodensas, em regiao
subcortical envolvendo predominantemente substancia branca

» Exames:
RIF para Chagas sangue

Pesquisa direta do parasita no LCR e no sangue

Programa DST-AIDS - Governo Federal - UNESCO - Sociedade Brasileira de Patologia



Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Doenca de Chagas
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Doenca de Chagas
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Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida
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Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Infeccoes Oportunistas
v" Virais
v Fungos

v" Parasitarias

v' Bacteria Tuberculose
Meningoencefalite Tuberculoma/Abscesso

tuberculoso
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Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida
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Tuberculose na AIDS

» Frequéncia
- 0,5% a 1%

» Quadro Clinico
- Déficits focais (20%), sinais de irritacdo meningea
- Cefaléia, diminuicdo do nivel de consciéncia

» Sangue

- Contagem de CD4 <200 células/mm3

» LCR
- normal 5-10%
- Proteinas: normal a 500 mg/dL - Glicose: 4-40 mg/dL
- Leucometria: 5-2.000 células (60-70% mononucleares)
- Pesquisa de BAAR + em apenas 20%

‘Proibido reproducao deste material ‘
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Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Tuberculose na AIDS

O Meningoencefalite base
- Base do encélafo
- Infiltrado exsudativo, rico em neutréfilos
- Células gigantes multinucleadas sao escassas ou inexistentes
- Riqueza de bacilos
O Abscesso tuberculoso — “tuberculoma”
— Unico ou mdltiplo
— Geralmente exsudativo, rico em neutrofilos

— Bacilos abundantes

Auséncia de granuloma com necrose caseosa
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Meningoencefalite por Th

Programa DST-AIDS - Governo Federal - UNESCO - Sociedade Brasileira de Patologia



Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Tuberculoma/Abscesso tuberculoso
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Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Tuberculoma/Abscesso tuberculoso
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Infeciées do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adiuirida

Meningoencefalite por Th

Bacilos alcool-acido resistentes

Endarterite obliterativa
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Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Lesoes diretamente relacionadas com o HIV

» Encefalite pelo HIV (E-HIV)

»Leucoencefalopatia pelo HIV

»Poliodistrofia difusa

»Meningite linfocitica

»Mielopatia vacuolar

»Vasculite cerebral, incluindo angeite granulomatosa

Proibido reproducao deste material

Programa DST-AIDS - Governo Federal - UNESCO - Sociedade Brasileira de Patologia



P —
Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Encefalite pelo HIV
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Encefalite pelo HIV

| IHQ anti-p24
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Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Lesoes diretamente relacionadas com o HIV

»Encefalite pelo HIV (E-HIV)

»Leucoencefalopatia pelo HIV

»Poliodistrofia difusa

»Meningite linfocitica

»Mielopatia vacuolar

»Vasculite cerebral, incluindo angeite granulomatosa
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Infeccoes do SNC na Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

Mecanismos de Lesao Neuronal

gp120

o Peptideo T
> Competicao de < ,
Fatores Neurotréficos Peptideo vaso-

intestinal

Aumento de Glutamato
Excitoxidade Neuronal

> Ativa canais de NMDA

Aumento do Ca?+
intraneuronal

> Ativa canais de Ca?*

v
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Mecanismos de Lesao Neuronal

Enzimas
» Macrofagos proteoliticas
> Microdglia Citocinas Neuroniotoxidade

Oxido nitrico l

Perda Neuronal

> Nef Apoptose
l (Apoptose)
Lesao do Alteracao da Barreira
> HIV 1s 1
endotelio Hematoencefalica
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o
Demeéncia associada ao HIV

v'20-30% dos pacientes na fase avancada (pré-zidovudina)

v Esquecimento, falta de concentracao, irritabilidade, apatia,
confusao mental, ataxia, fraqueza das pernas e tremor, evoluindo
para demeéncia.

Alteracées Disturbio .
Disturbios
i Comportamental
Cognitivas P Motores

| | |
-

Lesao Axonal Difusa
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Lesao axonal difusa
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