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Resumo 

Introdução: Indivíduos do gênero masculino com AIDS são mais frequentemente 

acometidos por doenças infecciosas do que o gênero feminino, sendo que o esôfago é o 

órgão dentro do tubo digestório, que com maior freqüência é acometido por infecções 

oportunistas durante a síndrome. O objetivo deste estudo foi avaliar a influência da 

AIDS e do gênero na imunidade local do epitélio esofagiano. Metodologia: Foram 

recuperados fragmentos de esôfago de 29 mulheres e 37 homens autopsiados num 

hospital universitário entre 1980 e 2009, os quais foram divididos em grupos com ou 

sem AIDS. Foi realizada a imunomarcação de IgA, IgG, IgM e células de Langerhans 

(CL), utilizando-se respectivamente os anticorpos anti-IgA, anti-IgG, anti-IgM e anti-

S100. Para a mensuração do epitélio esofagiano e contagem das camadas celulares do 

epitélio, foi utilizado o software Imaje J. Resultados: Os pacientes com AIDS, 

independente do gênero, apresentaram um aumento da expressão de imunoglobulinas e 

uma redução das CL, da espessura e do número de camadas celulares no epitélio 

esofagiano. Os homens com AIDS apresentaram a expressão de IgA, IgG e IgM 

secretória inferior as mulheres com AIDS, e uma redução mais intensa das CL. 

Conclusão: As mulheres apresentam uma melhor imunidade local esofagiana que os 

homens. A AIDS possivelmente ocasiona alterações imunológicas e morfológicas no 

epitélio esofagiano em ambos os gêneros, no entanto, as mulheres permanecem com 

alguns parâmetros imunitários esofagianos mais preservados, o que pode justificar a 

maior freqüência de internações por causas infecciosas em homens quando comparados 

as mulheres durante a infecção pelo HIV.  

 

Palavras-chave: AIDS, Atrofia, Células de Langerhans, Esôfago, Imunoglobulinas. 
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Abstract: 

Introduction: Individuals of the male gender who have AIDS are more frequently stricken 

by infectious diseases than those of the female gender, being the esophagus the organ 

inside the digestive tube, which is more commonly stricken by opportunistic infections 

during the syndrome. The aim of this study was to assess the influence of AIDS and of the 

gender in the local immunity of the esophageal epithelium. Methodology: Fragments of 29 

autopsied women and 37 autopsied men’s esophagus were collected at a university hospital 

between the years of 1980 to 2009, those of which were divided into groups: with or 

without AIDS. The IgA, IgG, IgM and Langerhans cells (LC) were immunostaining, with 

the usage of anti-IgA, anti-IgG, anti-IgM and anti-S100. To measure the esophageal 

epithelium and to count the cellular layers of the epithelium, the software Imaje J was 

used. Results: The patients who had AIDS, regardless of their gender, showed an increase 

in the immunoglobulins expression and a reduction in the LC, in the thickness and in the 

number of cellular layers of the esophageal epithelium.  On the other hand, among those 

individuals who had AIDS, the men presented an inferior expression of secretory IgA, IgG 

e IgM when compared to women, and a more intense reduction of the LCs. Conclusion: 

Women have shown a better local esophageal immunity than men. The AIDS probably 

causes immunological and morphological alterations in the esophageal epithelium in both 

genders, however, women remain with some esophageal immune parameters best 

preserved, which may justify the more frequent hospital admissions due to infectious 

causes between men when compared to women during the HIV infection. 

 

 Key Words: AIDS, Atrophy, Esophagus, Immunoglobulins, Langerhans cells. 
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1.1. A Síndrome da Imunodeficiência Adquirida 

A identificação, em 1981, da Síndrome da Imunodeficiência Adquirida (AIDS) 

tornou-se um marco na história da humanidade. Nessa época, a doença foi caracterizada 

por uma profunda imunossupressão com evolução progressiva e fatal (CDC, 2002). A 

AIDS é uma doença clínica, que apresenta um conjunto de sinais, sintomas e infecções 

decorrentes de um colapso das defesas do hospedeiro e do aumento do Vírus da 

Imunodeficiência Adquirida (HIV) no plasma sanguíneo (Kumar, Abbas e Fausto, 2005). 

Na infecção pelo HIV, o vírus penetra no hospedeiro através de soluções de 

continuidade, principalmente pelo contato com a mucosa genital, retal ou oral, ricas em 

células dendríticas, e sua replicação persiste nos tecidos linfóides. O HIV é um vírus do 

tipo RNA da família Retroviridae, subfamília Lentivirinae. Pertence ao grupo de vírus 

citopáticos, que necessita da enzima transcriptase reversa para se multiplicar, a qual é 

responsável pela transcrição do RNA viral para uma fita de DNA, que se integrará ao 

genoma do hospedeiro. Esse retrovírus possui a capacidade de infectar linfócitos do tipo T 

CD4+, causando a destruição da célula através de seu mecanismo de multiplicação. Com 

níveis reduzidos de linfócitos T CD4+ aparecem as infecções oportunistas, e abaixo de 200 

células/µL ou o desenvolvimento de uma das doenças definidoras da síndrome 

independente da contagem de células T CD4+, tem-se o quadro de AIDS (CDC, 2002). 

Em indivíduos infectados pelo HIV, quanto menor for o nível de linfócitos T 

CD4+, maior o risco de se desenvolver AIDS. O período entre a aquisição do HIV e a 

manifestação da síndrome pode durar alguns anos e o indivíduo portador do vírus muitas 

vezes permanece assintomático, facilitando a transmissão da doença (Canini et al., 2004; 

Nobre et al., 2003). Estabelecido o quadro de AIDS, há uma tendência ao desenvolvimento 

de linfadenopatias, lesões neurológicas, susceptibilidade aumentada a neoplasias e a 

infecções oportunistas, além de quadros de desnutrição (Levy, 2006). 
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Pacientes não tratados com infecção pelo vírus HIV avançada possuem 

frequentemente contagem de linfócitos T CD4+ abaixo de 200 células/mm3, níveis 

elevados de RNA do HIV no plasma e manifestações clínicas indicativas de 

imunocomprometimento grave. Neste cenário, as infecções oportunistas são comuns 

(Nobre et al., 2003). 

Nos primeiros anos da epidemia, o acompanhamento terapêutico de pacientes com 

AIDS se restringia ao tratamento ou controle de infecções oportunistas (Brito, Castilho e 

Szwarcwald, 2005). A introdução da terapia anti-retroviral de alta potência (HAART) 

ocorrida na década de 90, trouxe novos efeitos como a redução da replicação viral, o 

aumento do número e a melhora da função de linfócitos T CD4+, a re-estabilização das 

defesas do indivíduo e o aumento das possibilidades de sobrevivência (Lederman e Valdez, 

2000). Somadas às ações de prevenção e controle da infecção pelo HIV e de outras 

doenças sexualmente transmissíveis, essas medidas resultaram em uma diminuição da 

morbimortalidade relacionada à AIDS (Dourado et al., 2006). Houve uma redução da 

incidência de infecções oportunistas, do número e da duração das internações hospitalares 

associadas a eventos infecciosos de indivíduos que vivem com o HIV/AIDS (Candiani et 

al., 2007). 

Desde novembro de 1996, quando a HAART tornou-se disponível para todos os 

pacientes com AIDS e portadores do HIV no Brasil, observou-se uma redução de 38% na 

mortalidade e de 80% nos casos de infecções oportunistas associadas a síndrome (Marins 

et al., 2003; Nobre et al., 2003). A proporção de mortes atribuídas a doenças definidoras da 

AIDS continua a diminuir, com complicações crônicas como doenças hepáticas e renais se 

tornando importantes contribuintes para a mortalidade na era HAART (Selik, Byers e 

Dworkin, 2002). 
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Apesar da AIDS ser ainda uma doença incurável, os avanços tecnológicos e o 

melhor conhecimento da etiopatogenia da síndrome permitiram o surgimento de novas 

propostas de intervenções diagnósticas, profiláticas e terapêuticas, às quais pode ser 

atribuído o expressivo aumento de expectativa de vida dos portadores do HIV/AIDS, 

passando a se configurar como uma doença crônica (Brito, Castilho e Szwarcwald, 2005; 

Reis e Gir, 2005). 

 

1.2. Epidemiologia da AIDS 

A infecção pelo HIV e a AIDS representam um fenômeno global, dinâmico e 

instável, cuja forma de ocorrência nas diferentes regiões do mundo depende, entre outros 

determinantes, do comportamento individual e coletivo. Destaca-se entre as enfermidades 

infecciosas emergentes pela grande magnitude e extensão dos danos causados às 

populações (Brito, Castilho e Szwarcwald, 2000). 

Inicialmente o segmento populacional mais atingido pela AIDS era constituído de 

homossexuais e bissexuais masculinos. Entretanto, uma mudança de comportamento no 

sentido de práticas sexuais mais seguras reduziu a participação dessas subcategorias de 

exposição entre os casos notificados (Brito, Castilho e Szwarcwald, 2000). Hoje é sabido 

que a infecção causada pelo HIV não se limita à identidade sexual, mas sim aos 

comportamentos adotados (Gir et al., 2004).  

Estima-se que existam no mundo mais de 42 milhões de pessoas infectadas, entre 

crianças e adultos e que, aproximadamente, 15.000 novas infecções ocorram a cada dia 

(Petersen, 2004). No Brasil, segundo o Ministério da Saúde, há 544.846 casos acumulados 

de AIDS de 1980 a junho de 2009 e somente no ano de 2008, 34.480 novos casos foram 

diagnosticados no país (Ministério da Saúde, 2010).  
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Dados epidemiológicos têm demonstrado uma incidência progressiva da infecção 

pelo HIV, sendo que a maior parte dos casos notificados da doença está associada à via de 

transmissão heterossexual (Ministério da Saúde, 2004). O aumento dessa via de 

transmissão resulta em um crescimento substancial de casos em mulheres, o que vem 

sendo apontado como o mais importante fenômeno da endemia no país (Brito, Castilho e 

Szwarcwald, 2000).  

Em 1983, o número de casos no Brasil correspondia à proporção de 40 homens 

para 1 mulher (Ministério da Saúde, 2000). Atualmente se observa uma proporção de 1:1 

no Brasil e em outras partes do mundo onde a epidemia tem características similares 

aquelas encontradas em nosso país (Nunes et al,. 2004; Ndinda et al., 2007). Este 

fenômeno de rápida e crescente infecção pelo HIV em mulheres tem sido denominado 

feminização e sua principal causa é a vulnerabilidade biológica e socioeconômica das 

mulheres em algumas culturas (Penniman et al., 2007). 

Outro fenômeno observado na dinâmica da epidemia do HIV/AIDS é a infecção 

frequente e progressiva de pessoas mais jovens, mulheres em particular, que tem sido 

denominado de juvenilização (Iyaniwura e Mautin, 2008; Wong et al., 2008). A infecção 

atingiu inicialmente grupos populacionais com melhores condições sócio-econômicas 

(McManus e Dhar, 2008; Ghabili, Shoja e Kamran, 2008) e, gradualmente, atingiu grupos 

menos privilegiadas, tais como as pessoas mais pobres e com menor nível educacional, 

fenômeno que tem sido chamado pauperização (Tladi, 2006; Ippolito et al., 2001). Em 

paralelo com a pauperização da epidemia, um outro fenômeno importante é ruralização, 

ou seja, um número crescente de infecções em pessoas que vivem em áreas rurais e 

pequenos municípios (Lam e Liu, 1994). 

 A subnutrição é uma complicação comum em infecções pelo HIV e possui uma 

função importante e independente na morbidade e mortalidade. A patogenia da desnutrição 
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é multifatorial e relacionada com processos patológicos que afetam tanto a ingestão de 

alimentos como a absorção de nutrientes ou metabolismo intermediário (Kotler, 1998). 

 Existem várias razões possíveis para a desnutrição em indivíduos infectados com o 

HIV. Entre elas: patógenos locais na cavidade oral ou esôfago, doenças do sistema nervoso 

central afetando mecanismos da alimentação ou percepção da fome, anorexia secundária 

decorrente de infecção sistêmica, má absorção, medicamentos e fatores sociais (Kotler, 

1998). Além disso, pacientes com AIDS são mais suscetíveis a infecções e 

conseqüentemente a processos inflamatórios. Durante os processos inflamatórios ocorre 

um aumento na síntese de mediadores imunológicos de resposta pró-inflamatória, sendo 

que alguns deles como o Fator de Necrose Tumoral (TNF-α) e Interleucinas-1 e 6 (IL-1 e 

IL-6) provocam redução do apetite (Garófolo e Petrilli, 2006), o que pode contribuir para a 

caquexia, freqüente em pacientes com AIDS. 

Entre os pacientes internados, homens e mulheres com HIV/AIDS mostram 

diferenças em variáveis como a idade, as causas de internação, o tempo de internação, as 

infecções oportunistas, o desfecho (mortalidade e morbidade) e alfabetização (Penniman et 

al., 2007). 

Estudos em pacientes com AIDS hospitalizados revelam que homens apresentam 

tempo de hospitalização maior e são internados mais frequentemente por causas 

infecciosas do que as mulheres (Nunes et al., 2010). Já as mulheres com AIDS são 

internadas mais frequentemente por causas não infecciosas, especialmente não 

relacionadas a infecções oportunistas (Betz et al., 2001; Buchacz et al., 2008; Gebo, 

Diener-West e Moore, 2001; Nunes et al., 2010). Um outro estudo com pacientes com 

AIDS mostrou uma maior porcentagem de óbitos associados a doenças do aparelho 

digestório em homens (Santo, Pinheiro e Jordani, 2000). Além disso, homens apresentam 

uma pior qualidade da aderência ao tratamento e menor contagem de linfócitos T CD4+ 
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quando comparados as mulheres, o que reflete um pior status imune no gênero masculino 

(Nunes et al., 2010). 

Evidências clínicas e experimentais sugerem que a reatividade imune é mais 

reforçada em mulheres do que em homens, uma vez que linfócitos e monócitos mostram 

uma maior atividade apresentadoras de antígenos e maior respostas mitogênica no gênero 

feminino. As mulheres têm níveis mais elevados de imunoglobulinas que os homens, uma 

produção de anticorpos mais efetiva tanto para a estimulação antigênica primária como 

para a secundária. Dessa forma, as mulheres apresentam uma maior proteção contra 

infecções (Zandman-Goddard, Peeva e Shoenfeld, 2007). 

 

1.3. O esôfago 

 O esôfago se estende da faringe até o estômago, e possui aproximadamente 25cm 

de comprimento e um diâmetro médio de 2cm (Moore e Dalley, 2001). Possui em geral, as 

mesmas camadas que o resto do trato digestório. Da região interna para a externa 

encontramos o epitélio pavimentoso estratificado, lâmina própria, muscular da mucosa, 

submucosa e camadas musculares. Esta última, na porção distal do esôfago, possui 

exclusivamente células musculares lisas; a porção média é composta por músculo liso e 

estriado esquelético, e a porção proximal possui apenas células musculares estriadas 

esqueléticas. A parte do esôfago que se encontra na cavidade peritoneal é recoberta por 

uma membrana serosa enquanto o restante é envolvido pela adventícia (Junqueira e 

Carneiro, 2004).  

 A maioria dos pacientes com AIDS desenvolve manifestações digestórias durante o 

curso da doença (Tanowitz, Simon e Wittner, 1992), sendo que dentro do tubo digestório, o 

esôfago é o órgão que com maior freqüência é acometido por infecções oportunistas (Corti 

e Villafañe, 2003). Aproximadamente 1/3 dos pacientes com AIDS desenvolvem sintomas 
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esofágicos em algum momento do curso da doença, o que pode ter um impacto no seu 

estado nutricional e morbidade (Zaidi e Cervia, 2002). O aparecimento de complicações 

oportunistas nesse órgão é um elemento que reflete a gravidade da imunodeficiência 

subjacente, e em indivíduos que não recebem HAART é um indicador de pior prognóstico 

(Corti e Villafane, 2003) 

Os sintomas esofagianos mais comuns em pacientes com AIDS são a disfagia e a 

odinofagia, os quais estão relacionados com infecções oportunistas. Estas infecções são as 

causas mais frequentes de complicações gastrointestinais e são as principais causas de 

morbidade e mortalidade em pacientes com AIDS (Bonacine, Young e Laine, 1991; Rene 

et al., 1989). As causas mais frequentes de disfagia e odinofagia são infecções por Candida 

albicans, Citomegalovirus, Herpes simples, Papiloma vírus humano, complexo 

Mycobacterium avium intracelular, Histoplasma sp., além de úlceras idiopáticas e 

neoplasias (Chris e Forsmark, 1993). 

A candidíase é a causa mais comum de doenças esofagianas em indivíduos com 

AIDS, e processos esofagianos causados por fungos diferentes de Candida sp são raros 

(Bonacine, Young e Laine, 1991; Wilcox e Mönkemüller, 1998). Bactérias não são agentes 

etiológicos freqüentes de esofagites em indivíduos com AIDS, mas já foram descritas 

infecções por complexo Mycobacterium avium (MAC), Mycobacterium tuberculosis, 

Rochalimaea henselae e Nocardia (Chang, Drachenberg e James, 1996; El-Serag e 

Johnston, 1997; Kim, Minamoto e Grieco, 1991).      

 

1.4. Imunidade local do esôfago 

 A resposta imune a agentes infecciosos ocorre através de dois mecanismos 

conhecidos por imunidade inata e imunidade adaptativa. A primeira delas é desempenhada 

por barreiras naturais, como o tecido cutâneo, mucosas e tecido linfóide; já a segunda está 
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relacionada com a produção de anticorpos e citocinas por linfócitos B e linfócitos T CD4+ 

e CD8+ (Machado et al. 2004). Neste contexto, as alterações do epitélio esofagiano podem 

estar relacionadas com uma diminuição tanto da imunidade inata como da imunidade 

adquirida deste órgão. 

 A morfologia do epitélio esofagiano, em especial a espessura, pode influenciar o 

aparecimento de doenças esofagianas, pois as células epiteliais constituem uma barreira 

física, importante na defesa contra patógenos (Wagner et al., 2008). Dessa forma, quanto 

mais delgado é o epitélio, mais facilmente os microorganismos conseguem atravessá-lo. 

As células de Langerhans (CL) são um tipo de células dendríticas que têm funções 

que envolvem apresentação de antígeno e estimulação de resposta T dependente (Ximenes 

Filho et al., 2004), estando presentes na maioria dos epitélios pavimentosos, como por 

exemplo, no esôfago (Charton-Bain et al., 1998). A morfologia dessas células varia de 

acordo com seu estágio de maturação, sendo possível diferenciar as células maduras das 

imaturas (Ardavin et al., 2001; Cirrincione et al., 2002; Keller, 2001). 

 Como a maior parte dos casos de contaminação pelo HIV está associada à via de 

transmissão heterossexual, e o HIV precisa atravessar a superfície das mucosas para 

alcançar locais mais adequados para a replicação, as CL possuem um importante papel nos 

estágios iniciais da infecção pelo HIV (Piguet e Blauvelt, 2002). Isso acontece devido ao 

fato de que as CL imaturas possuem um sistema endocítico altamente ativo, com a função 

de processamento antigênico (Pierre e Mellman, 1998; Garret et al., 2000; Turley et al., 

2000). Após o contato com o antígeno, são ativadas e se tornam células apresentadoras de 

antígenos maduras (Piguet e Blauvelt, 2002).  

 A infecção pelo HIV induz ativação e disfunção de células B, resultando em 

hipergamaglobulinemia (Lane et al., 1983; Bélec et al., 1995; Notermans et al., 2001), 

sendo que os níveis sorológicos de IgA, IgG e IgM se mostram significativamente 
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aumentados nestes pacientes (Skokanová et al., 1993). As imunoglobulinas em mucosas 

constituem a primeira linha de defesa imunológica contra as infecções, devido sua ação 

neutralizante, sendo que a natureza do epitélio mucoso parece ser um importante 

mecanismo de infecção e neutralização do HIV-1 nestas superfícies. No entanto, o papel da 

imunidade humoral no controle e na progressão clínica da infecção pelo HIV ainda é muito 

discutido e controverso, havendo informações escassas sobre a expressão de 

imunoglobulinas em mucosas de pacientes com AIDS (Bomsel et al., 1998; De Milito, 

2004). 

 O que se sabe é que HIV estabelece uma infecção crônica e latente que não é 

eliminada pelas defesas imunitárias do hospedeiro. O vírus provoca danos ao sistema 

imunológico, por meio de seu efeito citopático direto e de mecanismos patogênicos 

indiretos. Tanto a imunidade celular quanto a humoral são incapazes de controlar a 

infecção pelo HIV, resultando em exaustão de diversas funções de linfócitos e aumento da 

susceptibilidade a infecções secundárias e oportunistas (De Milito, 2004). 

 

1.5. A autópsia na infecção HIV/AIDS e o estudo do epitélio esofagiano 

 Para melhor compreensão do curso natural da AIDS e das alterações associadas, 

vários estudos têm sido realizados em todo o mundo. Neste contexto, a autópsia é um 

importante meio de compreender o curso natural e o espectro das doenças. Muitos 

indivíduos acometidos pela AIDS são diagnosticados tardiamente, e as doenças 

oportunistas muitas vezes não são relacionadas com a infecção em vida (Cury et al., 2003; 

Satynarayana et al., 2003). Além da análise da frequência das doenças associadas a AIDS 

através dos anos, em síntese, a autópsia contribui para o entendimento da doença, para a 
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prevenção, o diagnóstico clínico e o manejo dos pacientes (Kaiser et al., 2000; Masliah et 

al., 2000). 

Em estudos anteriores abordando o colo uterino de mulheres com AIDS, foi 

observado que essas pacientes possuem um epitélio cervical mais delgado em comparação 

com mulheres sem AIDS (Guimarães et al., 2007). Como o esôfago é revestido por um 

epitélio pavimentoso estratificado, ou seja, semelhante ao que reveste a porção externa do 

colo uterino, esperamos encontrar neste estudo, o epitélio esofagiano mais delgado em 

pacientes com AIDS. A partir disso, investigar se a diminuição da espessura do epitélio 

ocorre apenas no colo uterino ou em outros locais do organismo e se além da redução da 

espessura do epitélio, que estaria relacionada à imunidade inata, outras alterações 

imunológicas também estariam ocorrendo no epitélio esofagiano de pacientes com AIDS.  

A partir destes dados, é interessante avaliar a influência da AIDS e do gênero na 

imunidade local do esôfago. Os resultados obtidos neste estudo fornecerão bases científicas 

para uma melhor compreensão do microambiente local, do mecanismo de cura de lesões e 

o desenvolvimento de terapias que visem à redução de complicações esofagianas na 

infecção pelo HIV. 
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Hipótese 

Existe uma diminuição da imunidade local do esôfago de pacientes com AIDS 

autopsiados, sendo que estas alterações imunológicas são mais acentuadas no gênero 

masculino. Entendemos que a própria ação do HIV, concomitante a imunossupressão 

desenvolvida e às doenças infecciosas, frequentes em pacientes acometidos pela AIDS, 

podem induzir alterações na espessura, no número de camadas de células epiteliais, no 

volume médio das células epiteliais, no número de células de Langerhans e na expressão 

de imunoglobulinas no epitélio esofagiano. 
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Objetivo Geral 

Analisar, as características histopatológicas, morfométricas e imuno-histoquímicas do 

epitélio esofagiano de pacientes autopsiados com AIDS. 

 

 

Objetivos Específicos 

I. Avaliar as causas de morte e características epidemiológicas e antropométricas dos 

pacientes com e sem AIDS autopsiados; 

II.  Comparar a frequência das alterações esofagianas entre os pacientes do gênero 

feminino e masculino, com e sem AIDS e comparar os níveis de carga viral e 

contagem de linfócitos T CD4+ entre os gêneros, no grupo de pacientes com AIDS.  

III.  Realizar a morfometria da espessura do epitélio, contagem do número de camadas 

de células epiteliais e análise do diâmetro médio das células epiteliais do esôfago 

de pacientes autopsiados, avaliando a influência da AIDS e do gênero; 

IV.  Realizar a contagem de células de Langerhans totais e porcentagem de células de 

Langerhans imaturas ou alteradas no epitélio esofagiano de pacientes autopsiados, 

avaliando a influência da AIDS e do gênero; 

V. Quantificar a expressão de IgA, IgG e IgM secretórias no epitélio esofagiano de 

pacientes autopsiados, avaliando a influência da AIDS e do gênero; 

VI.  Correlacionar a espessura do epitélio, o número de células de Langerhans totais e a 

expressão de IgA, IgG e IgM no epitélio esofagiano com a faixa etária e o Índice de 

Massa Corporal (IMC)  dos pacientes  do gênero feminino e masculino, com e sem 

AIDS. 
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2.1 Dados gerais da amostra 

Foram revistos 1.134 protocolos de autópsias, realizadas pela disciplina de 

Patologia Geral, no Hospital de Clínicas da Universidade Federal do Triângulo Mineiro 

(HC-UFTM), Uberaba, Minas Gerais, no período de 1982 a 2009. Foram selecionados 29 

indivíduos do gênero feminino e 37 do gênero masculino, com idades entre 18 e 54 anos, 

os quais foram divididos em quatro grupos: (1) mulheres sem AIDS (n=16) (2), mulheres 

com AIDS (n=13), homens sem AIDS (3) (n=15) e homens com AIDS (4) (n=22). Esta 

seleção foi iniciada pelos casos mais recentes, uma vez que os fragmentos de esôfago 

armazenados estariam mais preservados e em melhores condições para as análises 

histoquímicas e imuno-histoquímicas que seriam realizadas posteriormente. Os pacientes 

com ou sem AIDS foram pareados de acordo com a idade e a cor. Foram excluídos deste 

estudo os casos em que os protocolos e as autópsias estavam incompletos, pacientes com 

idade inferior a 18 anos ou superior a 54 anos, os casos em que os pacientes apresentavam 

doença de Chagas ou cirrose em ambos os grupos e as que apresentavam esofagite no 

grupo sem AIDS. 

Informações relativas à idade, ao peso corporal, à altura, ao índice de massa 

corporal (IMC), à causa de morte e as alterações do esôfago foram recuperadas dos laudos 

de autópsia, enquanto que os valores dos últimos exames de carga viral e contagem de 

linfócitos T CD4+ foram recuperados dos prontuários clínicos. O IMC foi calculado pela 

relação entre o peso corporal (kg) e o quadrado da altura (m). Os pacientes com o IMC 

abaixo de 18,5 kg/m² foram considerados subnutridos, e acima deste valor, normonutridos 

(Fezeu et al., 2006). 

Nos casos estudados, para o diagnóstico de AIDS foi necessário que o paciente 

apresentasse a contagem de linfócito T CD4+ abaixo de 350 células/µL ou na autópsia, 

independente da contagem de linfócitos T CD4+, a evidência de pelo menos uma das 
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doenças definidoras de AIDS (CDC, 2002) como:  

• Câncer cervical invasivo; 

• Candidíase de esôfago, traquéia, brônquios ou pulmões; 

• Citomegalovirose em qualquer outro local que não seja o fígado, baço e 

linfonodos; 

• Criptococose extrapulmonar; 

• Criptosporidiose intestinal; 

• Herpes simples mucocutâneo; 

• Histoplamose disseminada; 

• Isosporidiose intestinal; 

• Leucoencefalopatia multifocal; 

• Linfoma não Hodgkin (Ministério da Saúde, 2004). 

 

2.2 Causas de morte 

 A Organização Mundial da Saúde (OMS) define a causa básica de morte como "a 

doença ou lesão que inicia a cadeia de eventos patológicos que conduziram diretamente a 

morte" (OMS, 1994). Neste estudo, as causas de morte foram agrupadas em 

cardiovascular, infecciosa, digestória, neoplásica e outras (Kohn, 1982; Reis et al., 1995), 

como, por exemplo, choque anafilático e complicação cirúrgica. Para o agrupamento 

dessas causas foi considerada no laudo de autópsia a descrição do processo que atuou 

como determinante para a causa de morte. 

 

2.3 Preparação do material 

O esôfago dos pacientes selecionados neste estudo foi recuperado no arquivo de 

peças da Disciplina de Patologia Geral - UFTM e seccionado transversalmente em um 
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local onde o epitélio se encontrava preservado. 

Os fragmentos foram fixados em formaldeído 10% e posteriormente foram 

desidratados em álcoois com concentrações crescentes (70 a 100%), diafanizados em xilol 

e incluídos em parafina. Foram confeccionadas lâminas em cortes seriados com 4 µm de 

espessura. Os fragmentos foram capturados em lâminas de vidro com Poli-L Lisina® e 

processados para a histoquímica e imuno-histoquímica. 

Para a análise histoquímica foi realizada a coloração de Hematoxilina-Eosina (HE). 

 

2.4 Análise morfométrica 

Para a análise da espessura, contagem de camadas celulares e diâmetro médio das 

células do epitélio esofagiano, a imagem dos campos foi capturada utilizando-se uma 

câmara de vídeo acoplada a um microscópio de luz comum e as medidas foram realizadas 

utilizando-se um sistema analisador de imagens interativo Image J®.  

Na análise da espessura dos epitélios, foi capturada e quantificada toda a extensão 

dos cortes, sendo que o número de campos capturados em cada fragmento variou de 17 a 

40 campos. Foram utilizadas as objetivas de 5x (aumento final de 200x), 10x (aumento 

final de 400x), 20x (aumento final de 800x) e 40x (aumento final de 1600x). A escolha da 

objetiva variou de maneira inversamente proporcional a espessura do epitélio.  

Para verificar a ocorrência de cortes tangenciais, a morfologia das camadas 

histológicas do esôfago (epitélio pavimentoso estratificado, lâmina própria, muscular da 

mucosa, submucosa e camadas musculares) foi observada, sendo excluídos os casos em 

que a morfologia do epitélio não era compatível com as secções perpendiculares. 

A medida da espessura dos epitélios analisados foi expressa em µm e estimada 

realizando-se 5 medidas por campo, uma medida central, duas nas extremidades e duas de 

pontos equidistantes entre a medida central e da extremidade (Figura 01). O número de 
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camadas de células no epitélio foi estimado através da contagem das células que 

coincidiam com as linhas utilizadas para a mensuração de sua espessura. O diâmetro médio 

das células epiteliais foi obtido dividindo-se a espessura do epitélio pelo número de 

camadas celulares. 

 

 
                                                                                                                                
 
 
Figura 1 - Mensuração da espessura e contagem de camadas celulares do epitélio 

esofagiano através do sistema analisador de imagens Image J® de pacientes autopsiados 

com e sem AIDS, no período de 1982 a 2008 ( HE 400X). 

 

2.5 Imuno-histoquímica 

Para a avaliação da expressão de IgA, IgG, IgM e das células de Langerhans (CL), 

foram utilizados os anticorpos anti IgA, anti IgG, anti IgM (Erviegas®) e anti S-100 

(Dako®) em concentrações de 1/1000, 1/1000, 1/800 e 1/400  respectivamente. Os cortes 

de 4µm foram fixados nas lâminas com Poli-L Lisina®, posteriormente desparafinizados 

em xilol e hidratados em álcoois com concentrações decrescentes até água destilada. No 
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processo de recuperação antigênica, foi utilizado o tampão tripsina para IgA, IgG e IgM, 

no qual os fragmentos permaneceram 40 minutos em temperatura ambiente. Para a 

recuperação antigênica das CL foi utilizado o tampão citrato, no qual os fragmentos 

permaneceram 20 minutos em estufa a 97°C e depois foram resfriados em temperatura 

ambiente pelo mesmo tempo. 

Foram realizados banhos com tampão PBS 0,05m + Triton X-100 0,05%. O 

anticorpo primário foi colocado sobre as lâminas por 2 horas. O material foi lavado 

novamente com 0,05m + Triton X-100 0,05% e incubado com anticorpo secundário 

(LSAB+System-HRP-DAKO®) por 30 minutos. O complexo Estreptavidina-Biotina 

(LSAB+System-HRP-DAKO®) ficou agindo também por 30 minutos. Após esta fase, o 

material foi incubado com o substrato da peroxidase Diaminobenzidina (DAB), a 

temperatura ambiente, por 1,5 minuto. Passado esse tempo, as lâminas foram colocadas em 

água destilada, processadas histologicamente e montadas em Entelan. 

A área de expressão das imunoglobulinas imuno-marcadas apresentava uma 

coloração acastanhada devido à precipitação do substrato cromógeno (DAB). Esta 

coloração foi marcada pelo observador utilizando-se o sistema analisador de imagens 

interativo KS-300 (Kontron-Zeiss®) em objetiva de 40x (aumento final de 1.600x). Cada 

fragmento foi dividido em 5 partes, utilizando-se uma caneta de retro projetor, e em cada 

parte foram analisados 6 campos, totalizando 30 campos analisados em cada lâmina. A 

quantificação da expressão de imunoglobulinas foi realizada seguindo-se a camada basal 

do epitélio, onde havia uma maior expressão de IgA, IgG e IgM secretórias. Após a 

marcação, o software expressava o resultado em porcentagem de área marcada (Figura 2). 
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Figura 02: Mensuração da porcentagem de expressão de IgA secretória no epitélio 

esofagiano, através do sistema analisador de imagens KS-300 (Kontron-Zeiss), de 

pacientes autopsiados com e sem AIDS, no período de 1982 a 2009. 

 

As CL marcadas positivamente na imuno-histoquímica foram contadas em toda a 

extensão do corte e expressas em número de células/área (mm²). Para o cálculo da área, foi 

utilizada uma régua de 1.000 µm que permitiu saber o diâmetro da área do campo 

observado pela microscopia de luz comum. Posteriormente, foi obtida a área do campo em 

µm² através da fórmula A = π x r² que em seguida foi convertida para mm². 

As CL maduras caracterizavam-se por uma forma irregular, estrelada, exibindo 

prolongamentos citoplasmáticos longos e delgados que partiam do corpo celular seguindo 

direções variadas. Já as CL imaturas ou com morfologia alterada apresentavam-se com 

formato arredondado e prolongamentos citoplasmáticos curtos (Ardavin et al., 2001; 

Keller, 2001; Cirrincione et al., 2002). 

 Em cada campo, foi contado o número total de CL e quantas delas eram imaturas 

ou com morfologia alterada, apresentando formato arredondado e prolongamentos 

citoplasmáticos curtos. Desta forma, foi avaliada a porcentagem de CL imaturas ou com 

morfologia alterada em cada campo de toda a extensão do epitélio esofagiano.            
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2.6 Análise estatística 

Para a análise estatística foi elaborada uma planilha eletrônica no Microsoft Excel. 

As informações foram analisadas utilizando-se o programa eletrônico SigmaStat versão 

2.03. As variáveis quantitativas foram testadas para verificar a distribuição normal, através 

do teste de Kolmogorov-Smirnov. Em casos de distribuição normal e variâncias 

semelhantes, foi utilizado o teste paramétrico, "t" de Student na comparação entre dois 

grupos. Neste tipo de distribuição, os resultados foram expressos em média ± desvio 

padrão (X ± dp). Nos casos em que a distribuição não foi normal, ou quando foi normal, 

mas com variâncias não semelhantes, foi utilizado o teste não paramétrico, Mann-Whitney 

(T) na comparação entre dois grupos. Neste tipo de distribuição os resultados foram 

expressos em mediana e valores mínimos e máximos (Med - Min-Max). A correlação entre 

duas variáveis com distribuição não normal foi analisada pelo teste de Spearman (rS). As 

variáveis qualitativas foram expressas em proporções, sendo estas comparadas pelo teste 

exato de Fisher. Foram consideradas estatisticamente significativas as diferenças em que a 

probabilidade (p) foi menor que 5% (p<0,05). 

 

2.8. Aspectos éticos 

O projeto de pesquisa do presente trabalho foi aprovado pelo Comitê de Ética em 

Pesquisa da UFTM (CEP/UFTM), protocolo número 902 (Anexo 1). 

 

2.9. Normas para a confecção do manuscrito 

Para a elaboração escrita do trabalho, foram consultadas as normas da ABNT-NBR 

14724:2002, e do Curso de Pós Graduação em Patologia da UFTM. 



RESULTADOS  

 
Rocha, L. P. Influência da AIDS e do Gênero no Epitélio Esofagiano de Pacientes Autopsiados, 2010. 
 

22 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
        RESULTADOS 

 
 
 
 
 
 
 



RESULTADOS  

 
Rocha, L. P. Influência da AIDS e do Gênero no Epitélio Esofagiano de Pacientes Autopsiados, 2010. 
 

23 

Características gerais da amostra 

Durante a revisão dos laudos de autópsia, embora tenha sido encontrado um 

número maior de pacientes masculinos com AIDS em todas as décadas analisadas, houve 

um aumento de casos de AIDS mais evidente no gênero feminino com o decorrer dos anos. 

Foram selecionados para este estudo, os casos de autópsia mais recentes, sendo que das 29 

pacientes do gênero feminino, 16 (55,17%) eram referentes a mulheres sem AIDS e 13 

(44,82%) a mulheres com AIDS e dos 37 pacientes do gênero masculino, 15 (40,54) se 

tratavam de homens sem AIDS e 22 (59,45) de homens com AIDS.  

Foi observado que a idade das mulheres convergiu para 39,06 ± 11,47 anos no grupo 

sem AIDS e para 35,69 ± 8,34 anos no grupo com AIDS e a idade dos homens convergiu 

para 41,13 ± 9,44 anos no grupo sem AIDS e 35,54 ± 8,27 anos no grupo com AIDS, 

ambos os gêneros sem diferença significativa. Na comparação entre mulheres e homens 

sem AIDS e entre mulheres e homens com AIDS também não foi observada diferença 

significativa (Figura 3).  
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     t = 0,885; p = 0,384               t = 1,904;  p = 0,065              t = -0,546;  p = 0,589         t = 0,0506; p = 0,960    

 

Figura 3 – Média das idades dos pacientes autopsiados no HC/UFTM, entre os grupos de 

16 mulheres sem AIDS, 13 mulheres com AIDS, 15 homens sem AIDS e 22 homens com 

AIDS, no período de 1982 a 2009. 
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Em relação ao IMC, não houve diferença significativa entre a proporção de 

pacientes subnutridos e normonutridos quando o grupo sem AIDS foi comparado ao com 

AIDS, em ambos os gêneros (Figura 4). Foi observado que o IMC das pacientes do gênero 

feminino convergiu para 23,66 ± 5,81 kg/m² no grupo sem AIDS e para 19,91 ± 4,20 kg/m² 

no grupo com AIDS, não havendo diferença estatisticamente significativa entre os grupos. 

Já o IMC dos pacientes do gênero masculino convergiu para 18,43 (16,77 - 27,16) kg/m² no 

grupo sem AIDS e para 16,77 (13,60 – 31,77) kg/m² no grupo com AIDS, havendo 

diferença significativa entre os grupos (Figura 5). 
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   Mulheres: Teste de Fisher, p = 1,000        Homens: Teste de Fisher, p = 1,000 

 

Figura 4 – Distribuição em subnutridos e normonutridos de 16 mulheres sem AIDS, 12 

mulheres com AIDS, 15 homens sem AIDS e 22 homens com AIDS, autopsiados no 

HC/UFTM, no período de 1982 a 2009. 
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       t = 1,888; p = 0,070          T = 367,000; p = 0,012          t = 1,376; p = 0,179           T = 250,000; p = 0,155 

 
Figura 5 – Média dos valores de IMC de pacientes autopsiados no HC/UFTM, entre os 

grupos de 16 mulheres sem AIDS, 12 mulheres com AIDS, 15 homens sem AIDS e 22 

homens com AIDS, no período de 1982 a 2009. 



RESULTADOS  

 
Rocha, L. P. Influência da AIDS e do Gênero no Epitélio Esofagiano de Pacientes Autopsiados, 2010. 
 

26 

Em relação à causa de morte, dentre as mulheres sem AIDS, observou-se que, 6 

(37,50%) foram à óbito por causas cardiovasculares (ex: enfarte hemorrágico pulmonar e 

hemorragia subaracnóide), 6 (37,50%) por causas infecciosas (ex: broncopneumonite aguda 

e traqueobronquite purulenta), 2 (12,50%) por neoplasias (ex: adenocarcinoma gástrico e 

mieloma múltiplo) e 2 (12,50%) foram à óbito por outras causas (ex: choque anafilático e 

complicação cirúrgica). Já no grupo de mulheres com AIDS, 13 (100%) foram a óbito por 

doenças infecciosas (ex: tuberculose e meningoencefalite). Em relação aos homens, entre os 

pacientes sem AIDS, 1 (6,66%) foi à óbito por causa digestória, (ex: úlceras gástricas 

perfuradas) 6 (37,50%) por causas cardiovasculares (ex: tromboembolismo pulmonar e 

hemorragia cerebral parenquimatosa), 5 (33,33%) por causas infecciosas (ex: pneumonite e 

broncopneumonite) e 6 (40,00%) por causas neoplásicas (ex: Linfoma não Hodgkin e 

neoplasia de próstata). Já entre os homens com AIDS, 1 (4,54%)  foi à óbito por causa 

cardiovascular (ex: infarto do miocárdio), 20 (90,90%) por causas infecciosas (ex: 

tuberculose disseminada e neurotoxoplasmose) e 1 (4,54%) por outras causas (ex: enfisema 

pulmonar)  (Tabela 1). A causa infecciosa de morte foi mais frequente em pacientes com 

AIDS independente do gênero, não havendo diferença significativa quando as mulheres 

com AIDS foram comparadas aos homens com AIDS. 
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Tabela 1 – Distribuição das causas de morte de pacientes autopsiados no HC/UFTM, entre 

os grupos de 16 mulheres sem AIDS, 13 mulheres com AIDS, 15 homens sem AIDS e 22 

homens com AIDS, no período de 1982 a 2009. 

 

Causas de óbito Mulheres Homens 

 Sem AIDS Com AIDS Sem AIDS Com AIDS 

Digestória - - 1 (6,66%) - 

Cardiovascular 6 (37,50%) - 3 (20,00%) 1 (4,54%) 

Infecciosa 6 (37,50%) 13 (100%) 5 (33,33%) 20 (90,90%) 

Neoplásica 2 (12,50%) - 6 (40,00%) - 

Outras 2 (12,50%) - - 1 (4,54%) 

Total 16 (100%) 13 (100%) 15 (100%) 22 (100%) 

 

 

Os pacientes com AIDS apresentaram maior frequência de alterações esofagianas, 

sendo que neste grupo, a maior parte das alterações estava relacionada com inflamação ou 

doenças infecciosas. As mulheres sem AIDS apresentaram maior frequência de alterações 

esofagianas que os homens sem AIDS, no entanto, nenhuma destas alterações estava 

relacionada a doenças infecciosas. Já as mulheres com AIDS apresentaram menor 

frequência de alterações esofagianas totais que os homens com AIDS, sendo que a 

esofagite ulcerada se mostrou mais frequente entre as mulheres e a candidíase esofágica 

mais freqüente nos homens (Tabela 2).  
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Tabela 2 – Distribuição das alterações no esôfago encontradas nos laudos de autópsia, 

entre os grupos de 16 mulheres sem AIDS, 13 mulheres com AIDS, 15 homens sem AIDS 

e 22 homens com AIDS, no período de 1982 a 2009. 

 

Alterações no esôfago Mulheres Homens 

 Sem AIDS Com AIDS Sem AIDS Com AIDS 

Hiperemia - - 1 (6,66%) 2 (9,09%) 

Úlcera  2 (12,5%) - - 1 (4,54%) 

Embolia de vasos  1 (6,25%) - - - 

Erosão da mucosa - - - 1 (4,54%) 

Esofagite ulcerada - 4 (30,76%) - 4 (18,18%) 

Candidíase - 2 (15,38%) - 4 (18,18%) 

Total de alterações 3 (18,75%) 6 (46,15%) 1 (6,66%) 12 (54,54%) 

Obs: Nem todos os pacientes tiveram alterações relatadas e algumas tiveram mais de uma 
alteração 
 

Do prontuário clínico dos pacientes com AIDS foi possível recuperar os valores dos 

últimos exames de contagem de linfócitos T CD4+ de 5 mulheres e de 22 homens e do 

último exame de carga viral de 5 mulheres e de 14 homens. As mulheres apresentaram 

valores de contagem de linfócitos T CD4+ superior e valores de carga viral inferior quando 

comparadas aos homens. A contagem de linfócitos T CD4+ convergiu para 43,00 (11 – 

217) (cel/mm³) nas mulheres e para 13,50 (2 – 109) (cel/mm³) nos homens, porém sem 

diferença significativa (Figura 6). Já os valores de carga viral convergiram para 74.962,00 

(500 - 500.000) (cópias/ml de sangue) nas mulheres e para 198.673,50 (46.743 -500.000) 

(cópias/ml de sangue) nos homens, também sem diferença significativa entre os gêneros 

(Figura 7).  
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                                                          T = 87,000; p = 0,303 

Figura 6 – Comparação entre os gêneros, de valores do exame de contagem de linfócitos T 

CD4+ (cel/mm³) de 5 mulheres e 22 homens com AIDS autopsiados no HC/UFTM, no 

período de 1982 a 2009. 

 

 

 

 

                                                             T = 34,500; p = 0,163 
 
Figura 7 – Comparação entre os gêneros, de valores do exame de carga viral (cópias/ml de 

sangue) de 5 mulheres e 14 homens com AIDS autopsiados no HC/UFTM, no período de 

1982 a 2009. 
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Avaliação Morfométrica 

 A espessura do epitélio esofagiano mostrou-se significativamente reduzida em 

pacientes com AIDS, independente do gênero. As mulheres com AIDS apresentaram 

espessura do epitélio esofagiano significativamente menor quando comparadas aos homens 

com AIDS, enquanto que nas mulheres sem AIDS a espessura do epitélio esofagiano foi 

maior quando comparadas aos homens sem a síndrome, porém sem diferença significativa 

(Tabela 3, Figuras 8 e 11). 

 Somente as mulheres com AIDS apresentaram número de camadas celulares do 

epitélio esofagiano significativamente menor quando comparadas as mulheres sem AIDS. 

Entre os pacientes sem AIDS, as mulheres apresentaram número de camadas celulares 

significativamente maior que os homens. Não foi observada diferença significativa neste 

parâmetro quando homens e mulheres com AIDS foram comparados entre si (Tabela 3, 

Figuras 9 e 11).   

 Os pacientes com AIDS independente do gênero apresentaram diâmetro médio das 

células significativamente maior que os não acometidos pela síndrome e os homens 

independentemente da AIDS apresentaram diâmetro médio das células significativamente 

maior quando comparados as mulheres (Tabela 3, Figura 10 e 11). 

 

 

 

 

 

 

 



RESULTADOS  

 
Rocha, L. P. Influência da AIDS e do Gênero no Epitélio Esofagiano de Pacientes Autopsiados, 2010. 
 

31 

Tabela 3: Espessura (µm), número de camadas celulares e diâmetro médio das células 

(µm) do epitélio esofagiano de pacientes autopsiados no HC/UFTM, entre os grupos de 16 

mulheres sem AIDS, 13 mulheres com AIDS, 15 homens sem AIDS e 22 homens com 

AIDS, no período de 1982 a 2009. 

 

Sem AIDS Com AIDS 
 

Grupos 
Med (min – max) Med (min – max) 

Mulheres 247,07 (22,70-842,68)I, III  219,75 (30,01-684,29)I, IV  
Espessura (µm) 

Homens 238,34 (49,10-805,88)II, III  229,73 (57,50-637,04)II, IV  

Mulheres 18,00 (3,00-53,00)V, VII  13,00 (2,00-29,00)V, VIII  
Número de camadas 

celulares 
Homens 12,00 (4,00-30,00)VI, VII  13,00 (3,00-30,00)VI, VIII  

Mulheres 13,01 (5,14-26,51)IX, XI  17,67 (7,80-38,45)IX, XII  
Diâmetro médio das células 

(µm) 
Homens 17,48 (4,56-96,98)X, XI  17,77 (5,68-74,36)X, XII  

 

I: T = 2051560,500  p = 0,036; II : T = 6449083,000  p = 0,031; III : T = 3042753,000  p= 0,384; IV : T = 

3080861,000 p = 0,012; V: T = 1066706,000 p<0,001; VI : T = 6183128,000 p = 0,013; VII : T = 3749525,000 

p<0,001; VIII : T = 2343740,000 p = 0,999; IX  T = 1811043,000 p = 0,001;  X T = 6440537,000 p = 0,045; XI  T 

= 1932578,500   p = 0,001; XII  T = 2139970,000 p = 0,001. 
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I -  T = 2051560,500  p = 0,036; II  - T = 6449083,000  p = 0,031;  III  - T = 3042753,000  p= 0,384;  IV  - T = 

3080861,000 p = 0,012 

 

Figura 8: Espessura (µm) do epitélio esofagiano de pacientes autopsiados no HC/UFTM, 

entre os grupos de 16 mulheres sem AIDS, 13 mulheres com AIDS, 15 homens sem AIDS 

e 22 homens com AIDS, no período de 1982 a 2009. 

 
 
 
 

 

I  - T = 1066706,000 p<0,001; II  - T = 6183128,000 p = 0,013; III  - T = 3749525,000 p<0,001; IV  - T = 

2343740,000 p = 0,999 

 

Figura 9: Número de camadas celulares do epitélio esofagiano de pacientes autopsiados 

no HC/UFTM, entre os grupos de 16 mulheres sem AIDS, 13 mulheres com AIDS, 15 

homens sem AIDS e 22 homens com AIDS, no período de 1982 a 2009. 
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I -  T = 1811043,000 p = 0,001;  II -  T = 6440537,000 p = 0,045; III -  T = 1932578,500   p = 0,001; IV -  T = 

2139970,000 p = 0,001. 

 

Figura 10: Diâmetro médio das células (µm) do epitélio esofagiano de pacientes 

autopsiados no HC/UFTM, entre os grupos de 16 mulheres sem AIDS, 13 mulheres com 

AIDS, 15 homens sem AIDS e 22 homens com AIDS, no período de 1982 a 2009. 
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    A          B 

   
     C      D 
 
Figura 11: Espessura, número de camadas celulares e diâmetro médio celular do epitélio 

esofagiano de pacientes com e sem AIDS.  

A: Paciente do sexo feminino, sem AIDS. B: Paciente do sexo feminino, com AIDS. C: 

Paciente do sexo masculino, sem AIDS. D: Paciente do sexo masculino, com AIDS (HE, 

400x). 
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 O número de CL totais/mm² no epitélio esofagiano foi significativamente menor 

nos casos com AIDS, independente do gênero. As mulheres, independente da AIDS 

apresentaram um maior número de CL totais/mm² no epitélio esofagiano quando 

comparadas aos homens. No entanto, foi observada diferença significativa apenas quando 

homens e mulheres sem AIDS foram comparados (Tabela 4, Figura 12 e 14). 

 Em relação à morfologia das CL, em todos os grupos foram observadas CL 

imaturas ou com morfologia alterada e CL maduras ou com morfologia normal. Entretanto, 

a porcentagem de CL imaturas ou com a morfologia alterada/mm² mostrou-se aumentada 

em pacientes com AIDS, independente do gênero, quando comparados aos sem AIDS. Este 

aumento foi significativo apenas em mulheres com AIDS quando comparadas as sem 

AIDS (Tabela 4, Figura 13 e 14). 
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Tabela 4: Número de CL totais/mm² e porcentagem de CL imaturas/mm² células do 

epitélio esofagiano de pacientes autopsiados no HC/UFTM, entre os grupos de 16 

mulheres sem AIDS, 13 mulheres com AIDS, 15 homens sem AIDS e 22 homens com 

AIDS, no período de 1982 a 2009. 

 
Sem AIDS Com AIDS 

 

Grupos 
Med (min – max) Med (min – max) 

Mulheres 18,86 (0,00-182,34)I, III  6,28 (0,00-138,33)I, IV  
CL totais/mm² 

Homens 12,57 (0,00-106,89)II, III  0,00 (0,00-81,74)II, IV  

Mulheres 43,75 (0,00-100)V, VII  50,00 (0,00-100)V, VIII  
CL imaturas ou alterada (%) 

Homens 38,00 (0,00-100)VI, VII  44,00 (0,00-100)VI, VIII  

 

I: T = 94894,000 p<0,001; II : T = 349446,500 p<0,001; III : T = 168052,500 p<0,001; IV : T = 181395,000 p = 

0,559; V: T = 42880,500 p = 0,014; VI : T = 113856,500 p = 0,063; VII : T = 83323,000 p = 0,057; VIII : T = 

51598 p = 0,063. 
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I : T = 94894,000 p<0,001; II : T = 349446,500 p<0,001; III : T = 168052,500 p<0,001; IV : T = 181395,000 p 

= 0,559 

 

Figura 12: Número de CL totais/mm² no epitélio esofagiano de pacientes autopsiados no 

HC/UFTM, entre os grupos de 16 mulheres sem AIDS, 13 mulheres com AIDS, 15 

homens sem AIDS e 22 homens com AIDS, no período de 1982 a 2009. 

 

 

 

I : T = 42880,500 p = 0,014; II : T = 113856,500 p = 0,063; III : T = 83323,000 p = 0,057; IV : T = 51598 p = 

0,063. 

 

Figura 13: Porcentagem de CL imaturas/mm² no epitélio esofagiano de pacientes 

autopsiados no HC/UFTM, entre os grupos de 16 mulheres sem AIDS, 13 mulheres com 

AIDS, 15 homens sem AIDS e 22 homens com AIDS, no período de 1982 a 2009. 
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                                                                A          B 

   
      C       D 
 

Figura 14: Imunomarcação de células de Langerhans no epitélio esofagiano de pacientes 

com e sem AIDS do sexo feminino. 

A: CL predominantemente maduras em uma paciente sem AIDS. B: CL 

predominantemente imaturas ou com a morfologia alterada em uma paciente com AIDS 

(anti-S100, 800x). C: CL madura em uma paciente sem AIDS. D: CL imatura ou com a 

morfologia alterada em uma paciente com AIDS (anti-S100, 1.600x). 
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 Os pacientes com AIDS, independente do gênero, apresentaram expressão 

significativamente aumentada de IgA, IgG e IgM secretória no epitélio esofagiano quando 

comparados aos sem AIDS. As mulheres com e sem AIDS apresentaram expressão 

significativamente maior das imunoglobulinas analisadas que os homens com e sem AIDS, 

respectivamente (Tabela 5, Figura 15, 16, 17 e 18). 

 

 
Tabela 5: Expressão de imunoglobulinas IgA, IgG e IgM secretória no epitélio esofagiano 

de pacientes autopsiados no HC/UFTM, entre os grupos de 16 mulheres sem AIDS, 13 

mulheres com AIDS, 15 homens sem AIDS e 22 homens com AIDS, no período de 1982 a 

2009. 

 

Sem AIDS Com AIDS Grupos 

Med (min – max) Med (min – max) 

Mulheres 28,05 (0,17-89,09) I, III  38,90 (0,05-93,61) I, IV  
IgA (%) 

Homens 8,38 (0,01-60,05) II, III  16,82 (0,11-88,41) II, IV  

Mulheres 2,81 (0,05-64,77) V, VII  10,97 (0,01-54,21)V, VIII  
IgG (%) 

Homens 0,74 (0,01-28,55) VI, VII  5,23 (0,01-50,91) VI, VIII  

Mulheres 0,62 (0,01-6,11) IX, XI  0,68 (0,01-26,60) IX, XII  
IgM (%) 

Homens 0,15 (0,01-7,06) X, XI  0,32 (0,01-14,53) X, XII  

 

I: T = 194844,000 p<0,001; II : T = 138571,500 p<0,001; III : T = 103203,000 p<0,001; IV : T = 265086,000 p 

<0,001; V: T = 223598,000 p<0,001; IV : T = 115051,500 p<0,001; VII : T = 114921,500 p<0,001; VIII : T = 

250820,500 p<0,001; IX : T = 163843,000 p<0,001; X: T = 144290,000 p<0,001; XI : T = 113612 p<0,001; XII : 

T = 204779,500 p<0,001. 
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I : T = 194844,000 p<0,001; II : T = 138571,500 p<0,001; III : T = 103203,000 p<0,001; IV : T = 265086,000 

p <0,001 

 

Figura 15: Expressão de imunoglobulina IgA secretória no epitélio esofagiano de 

pacientes autopsiados no HC/UFTM, entre os grupos de 16 mulheres sem AIDS, 13 

mulheres com AIDS, 15 homens sem AIDS e 22 homens com AIDS, no período de 1982 a 

2009. 

 
 

 

I : T = 223598,000 p<0,001; II : T = 115051,500 p<0,001; III : T = 114921,500 p<0,001; IV : T = 250820,500 

p<0,001 

 

Figura 16: Expressão de imunoglobulina IgG secretória no epitélio esofagiano de 

pacientes autopsiados no HC/UFTM, entre os grupos de 16 mulheres sem AIDS, 13 

mulheres com AIDS, 15 homens sem AIDS e 22 homens com AIDS, no período de 1982 a 

2009. 
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I : T = 163843,000 p<0,001; II : T = 144290,000 p<0,001; III : T = 113612 p<0,001; IV : T = 204779,500 

p<0,001. 

 

Figura 17: Expressão de imunoglobulinas IgM secretória no epitélio esofagiano de 

pacientes autopsiados no HC/UFTM, entre os grupos de 16 mulheres sem AIDS, 13 

mulheres com AIDS, 15 homens sem AIDS e 22 homens com AIDS, no período de 1982 a 

2009. 
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                                                                A                                                                     B                          

   
                                                                 C                     D 

   
                                                                 E         F 
 
Figura 18: Imunomarcação de IgA, IgG e IgM secretória no epitélio esofagiano de uma 

paciente do gênero feminino sem AIDS (A, C e E, respectivamente) e de uma paciente do 

gênero feminino com AIDS (B, D e F, respectivamente) (anti-IgA, anti-IgG e anti-IgM, 

400x). 
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Foi observada uma correlação negativa e significativa entre espessura do epitélio 

esofagiano e a idade e uma correlação positiva e significativa entre a espessura do epitélio 

e o IMC tanto em mulheres quanto em homens independente da AIDS (Figura 19).  

A idade mostrou-se correlacionada positivamente e significativamente com o 

número total de CL tanto no grupo de mulheres quanto de homens, independente da AIDS. 

Já a correlação entre IMC e número total de CL foi positiva e significativa no grupo de 

mulheres e negativa, porém não significativa no grupo de homens (Figura 20). 

Houve uma correlação negativa e significativa entre IgA secretória no epitélio e  

idade e entre IgA secretória no epitélio e IMC tanto nos pacientes do gênero feminino 

quanto do masculino independente da AIDS (Figura 21). 

 A correlação entre idade e IgG secretória no epitélio foi positiva, porém não 

significativa nas mulheres e negativa e significativa nos homens, enquanto que a 

correlação entre IgG secretória no epitélio e IMC foi negativa e significativa tanto nas 

mulheres quanto nos homens independente da AIDS (Figura 22). 

 Quando a idade foi correlacionada a IgM secretória no epitélio, foi observada uma 

correlação positiva, porém não significativa nas mulheres e negativa e significativa nos 

homens. Já a correlação entre IgM secretória no epitélio e IMC foi negativa e significativa 

nas mulheres e positiva e não significativa nos homens (figura 23). 
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                              rS = 0,287     p < 0,01          C                                     rS = 0,0927      p < 0,01          D 

 

Figura 19: Correlações entre idade e espessura do epitélio  e IMC e espessura do epitélio 

nos grupos de pacientes do gênero feminino e masculino, independente da AIDS, 

autopsiados no HC/UFTM, no período de 1982 a 2009: 

 

A:  Correlação entre idade e espessura do epitélio de pacientes do gênero feminino 

B: Correlação entre idade e espessura do epitélio de pacientes do gênero masculino 

C: Correlação entre IMC e espessura do epitélio de pacientes do gênero feminino 

D: Correlação entre IMC e espessura do epitélio de pacientes do gênero masculino 
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Figura 20: Correlações entre idade e CL/mm² totais do epitélio e IMC e CL/mm² totais do 

epitélio nos grupos de pacientes do gênero feminino e masculino, independente da AIDS, 

autopsiados no HC/UFTM, no período de 1982 a 2009: 

 

A:  Correlação entre idade e CL/mm² totais do epitélio de pacientes do gênero feminino 

B: Correlação entre idade e CL/mm² totais do epitélio de pacientes do gênero masculino 

C: Correlação entre IMC e CL/mm² totais do epitélio de pacientes do gênero feminino 

D: Correlação entre IMC e CL/mm² totais do epitélio de pacientes do gênero masculino 
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Figura 21: Correlações entre idade e IgA secretória e IMC e IgA secretória no epitélio 

esofagiano nos grupos de pacientes do gênero feminino e masculino, independente da 

AIDS, autopsiados no HC/UFTM, no período de 1982 a 2009: 

 

A:  Correlação entre idade e IgA secretória no epitélio de pacientes do gênero feminino 

B: Correlação entre idade e IgA secretória no epitélio de pacientes do gênero masculino 

C: Correlação entre IMC e IgA secretória no epitélio de pacientes do gênero feminino 

D: Correlação entre IMC e IgA secretória no epitélio de pacientes do gênero masculino 
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Figura 22: Correlações entre idade e IgG secretória e IMC e IgG secretória no epitélio 

esofagiano nos grupos de pacientes do gênero feminino e masculino, independente da 

AIDS, autopsiados no HC/UFTM, no período de 1982 a 2009: 

 

A:  Correlação entre idade e IgG secretória no epitélio de pacientes do gênero feminino 

B: Correlação entre idade e IgG secretória no epitélio de pacientes do gênero masculino 

C: Correlação entre IMC e IgG secretória no epitélio de pacientes do gênero feminino 

D: Correlação entre IMC e IgG secretória no epitélio de pacientes do gênero masculino 
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Figura 23: Correlações entre idade e IgM secretória e IMC e IgM secretória no epitélio 

esofagiano nos grupos de pacientes do gênero feminino e masculino, independente da 

AIDS, autopsiados no HC/UFTM, no período de 1982 a 2009: 

 

A:  Correlação entre idade e IgM secretória no epitélio de pacientes do gênero feminino 

B: Correlação entre idade e IgM secretória no epitélio de pacientes do gênero masculino 

C: Correlação entre IMC e IgM secretória no epitélio de pacientes do gênero feminino 

D: Correlação entre IMC e IgM secretória no epitélio de pacientes do gênero masculino 
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No presente trabalho, foram selecionados pacientes autopsiados no HC da UFTM 

no período de 1982 a 2009. Tem-se observado um processo de feminização da AIDS, que 

leva a um aumento rápido e progressivo da AIDS entre as mulheres (Penniman et al., 

2007). No entanto, apesar de este fenômeno ter sido observado nos laudos de autópsia, 

ainda foi encontrado um maior número de pacientes do gênero masculino que foram a 

óbito devido a AIDS. 

Os pacientes pertencentes ao grupo com AIDS, independente do gênero, 

apresentaram média de idade discretamente mais baixa em relação aos do grupo sem a 

síndrome, não havendo diferença significativa entre os grupos. Um estudo que avaliou a 

progressão da expectativa de vida de pacientes com AIDS no Brasil mostrou que a média 

de sobrevivência para os diagnosticados antes de 1989 era de apenas cinco meses, mas 

passou para dezesseis meses em 1995 e já em 1996, quando apenas começava a 

distribuição do "coquetel", o estudo indicou 58 meses de sobrevida (Marins et al., 2002). 

Entretanto, apesar dos avanços científicos terem conferido benefícios no aumento da 

expectativa de vida dos portadores do HIV/AIDS (Reis e Gir, 2005), a AIDS é uma doença 

que ainda apresenta-se como uma das principais causas de mortes prematuras, 

especialmente no grupo etário de 24 a 44 anos (Santo, Pinheiro e Jordani, 2000).  

Além disso, um fenômeno observado na dinâmica da epidemia da AIDS é a 

infecção frequente e progressiva de pessoas mais jovens, mulheres em particular 

(Iyaniwura e Mautin, 2008; Wong et al., 2008). Entretanto, no presente estudo, foram 

observadas idades semelhantes em ambos os gêneros, no grupo de pacientes com AIDS. 

No que diz respeito ao estado nutricional, 31,25 % das mulheres sem AIDS foram 

consideradas subnutridas, enquanto que entre as mulheres com AIDS, observou-se uma 

proporção de 58,33% para subnutrição. Em relação aos homens, no grupo sem AIDS, 

53,33% eram subnutridos, enquanto que no grupo com AIDS, 63,63% tinham o IMC 
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indicativo de subnutrição. Além disso, a média dos valores de IMC foi maior no grupo de 

pacientes sem AIDS em comparação com os pacientes com AIDS, independente do 

gênero. Estes dados estão de acordo com a literatura, pois a subnutrição é uma 

complicação comum em infecções pelo HIV, sendo que sua patogenia é multifatorial e está 

relacionada com processos patológicos que afetam tanto a entrada de nutrientes como 

absorção de nutrientes ou metabolismo intermediário (Kotler, 1998). 

A mortalidade de pacientes com AIDS está em grande parte relacionada a infecções 

oportunistas graves e a neoplasias decorrentes do comprometimento do sistema 

imunológico, sendo que informações sobre a determinação da causa básica de morte 

aumentam o espectro das ações preventivas possíveis (Santo, Pinheiro e Jordani, 2000). A 

grande maioria de pacientes com AIDS, em ambos os gêneros, foram a óbito por causas 

infecciosas. Em conformidade, protocolos de autópsias de pacientes imunossuprimidos 

revelaram as doenças infecciosas e parasitárias como a principal causa de morte (Reis et 

al., 1995).  

O aparecimento de alterações no esôfago foi mais freqüente no grupo com AIDS em 

ambos os gêneros, sendo que a esofagite ulcerada e candidíase foram as alterações mais 

frequentes. As úlceras esofagianas se apresentam com frequência em pacientes com AIDS, 

podendo ter várias etiologias, destacando-se as de causas infecciosas. Os principais agentes 

etiológicos de esofagites ulceradas são Citomegalovirus e Herpes simples (Agha, Lee e 

Nostrant, 1986; Onge e Bezahler, 1982; Wilcox et al., 1990). A Cândida albicans é o 

agente etiológico mais comum de esofagite em pacientes com AIDS, costuma manifestar-se 

por odinifagia e disfagia e, em geral, coincide com lesões na cavidade oral. Os fungos do 

gênero Cândida são habitantes normais na microbiota do tubo digestório. Alterações na 

imunidade mediada por células facilitam a aderência destes fungos às células epiteliais por 

meio de seus tubos germinativos, iniciando assim, sua ação patogênica.  A candidíase 
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começa a se tornar evidente em pacientes com contagem de linfócitos T CD4+ inferior a 

400 células/mm³ (Tavitian, Raufman e Rosenthal, 1986).  

Já entre os pacientes sem AIDS, a maioria das alterações não estava relacionada à 

doenças infecciosas, podendo ser citadas, úlceras agudas e alterações locais da circulação 

sanguínea, como embolia de vasos e hiperemia. Estes resultados condizem com a literatura, 

pois durante a infecção pelo HIV ocorrem alterações de número e funções das células T, 

células B, células NK e monócitos-macrófagos resultando em disfunções imunológicas que 

facilitam infecções oportunistas (Miller, 1999). 

As mulheres com AIDS apresentaram menor frequência de alterações esofagianas 

que os homens com AIDS. Estudos em pacientes com AIDS hospitalizados revelam que 

homens apresentam tempo de hospitalização maior e são internados mais frequentemente 

por causas infecciosas do que as mulheres (Nunes et al., 2010), o que pode indicar que os 

homens com AIDS possivelmente apresentam uma menor imunidade que as mulheres com 

AIDS. Além disso, um estudo que avaliou as causas associadas de morte em óbitos de 

pacientes com AIDS mostrou que os homens apresentavam uma maior frequência de 

doenças infecciosas e parasitárias e doenças do aparelho digestório como causas associadas 

de morte quando comparados as mulheres (Santo, Pinheiro e Jordani, 2000). 

As mulheres com AIDS apresentaram valores de contagem de linfócitos T CD4+ 

superiores e valores de carga viral inferiores quando comparadas aos homens com AIDS. O 

aumento da carga viral precede a diminuição dos linfócitos T CD4+, sendo que altos níveis 

de RNA do HIV no plasma indicam pior prognóstico (Saag et al., 1996; Piatak et al., 1993). 

Estudos indicam uma pior qualidade da aderência ao tratamento e menor contagem de 

linfócitos T CD4+ em homens quando comparados as mulheres, estes dados refletem um 

pior status imune no gênero masculino (Nunes et al., 2010). 
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Nos casos com AIDS houve uma redução da espessura do epitélio esofagiano, desta 

forma, as células epiteliais que constituem uma barreira física, importante na defesa contra 

patógenos (Wagner et al., 2008), podem ter esta função reduzida em pacientes com AIDS. 

As mulheres sem AIDS apresentam maior espessura epitelial que os homens sem AIDS, 

entretanto, durante a infecção pelo HIV, a redução da espessura do epitélio esofagiano foi 

mais intensa nas mulheres. 

As células epiteliais do esôfago de pacientes com AIDS poderiam estar reduzidas 

em número em decorrência da apoptose, já que o efeito citopático da infecção pelo HIV está 

associado com este processo de morte celular (Laurent-Crawford et al., 1991). No entanto, 

no presente estudo, a ocorrência de apoptose de células do epitélio esofagiano poderia estar 

ocorrendo mais intensamente em mulheres acometidas pela síndrome, uma vez que a 

redução de camadas de células epiteliais foi observada apenas neste gênero durante a AIDS. 

Não houve diferença entre os gêneros quando este parâmetro foi avaliado em pacientes com 

AIDS. 

No grupo de pacientes sem AIDS, as mulheres apresentaram maior espessura de 

epitélio e maior número de camadas de células epiteliais quando comparadas aos homens. 

Estes resultados podem estar relacionados com a ação do estrogênio, cujos níveis são mais 

elevados nas mulheres. Uma das consequências da diminuição dos níveis de estrogênio, 

observado durante a menopausa, é a atrofia de epitélios e mucosas (Mendonça, 2004), dessa 

forma, os menores níveis de estrogênio nos homens, poderia ser responsável por estes 

resultados. 

O diâmetro médio das células epiteliais mostrou-se significativamente maior nos 

pacientes com AIDS quando comparados aos sem AIDS. A citopatogênese do HIV está 

associada à entrada de cátions monovalentes osmoticamente ativos, K+ e Na+ nas células 

infectadas, pois o vírus é capaz de induzir alterações no transporte de íons através da 
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membrana plasmática (Choin et al., 1998; Voss et al., 1996). O aumento da quantidade de 

íons no interior das células leva a uma maior entrada de água na célula para equilibrar a 

osmolaridade, ampliando o volume total das células (Voss et al., 1996).  In vitro, o 

mecanismo citopático mais comum do HIV é um processo chamado de degeneração 

“balloon”, onde as células se incham além dos limites de sua integridade da membrana e 

sofrem lise celular (Garry, 1989; Levy, 1993; Rasheed, Gottlieb e Garry, 1986; 

Somasundaran e Robinson, 1987).  O aumento do volume celular neste caso parece ser 

irreversível na maioria das células, embora haja uma hipótese de que essas células podem 

superar as alterações no volume celular, sobrevivendo e tornando-se uma população de 

células cronicamente infectadas (Garry, 1989). Os pacientes do gênero masculino 

apresentaram diâmetro médio celular significativamente maior que as mulheres, o que 

mostra que esta alteração de volume em decorrência do efeito citopático do HIV parece ser 

mais grave nos homens. 

Na amostra analisada, os pacientes com AIDS, independente do gênero, tiveram 

redução do número total de CL no epitélio esofagiano, quando comparados aos pacientes 

sem a síndrome. As CL são um tipo de células dendríticas, que estão presentes na maioria 

dos epitélios pavimentosos e têm funções que envolvem apresentação de antígeno e a 

estimulação de resposta T dependente (Ximenes Filho et al., 2004). Durante a infecção pelo 

HIV, a mucosa esofagiana sofre uma diminuição da imunidade local resultante de 

alterações morfológicas e redução em número de células relacionadas com a resposta imune 

como as CL (Charton-Bain et al, 1998).  

Várias são as hipóteses para tentar explicar a perda de CL durante infecções virais. 

Uma dessas hipóteses é que o HIV possa infectar diretamente as CL causando a morte 

celular, o que está relacionado ao efeito citopático direto do vírus (Lehner et al., 1991; 

Brown, Trichel e Barrat-Boyes, 2007). Alternativamente, as CL, apresentadoras de 
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antígeno, podem migrar do epitélio para tecidos linfóides regionais que irão estimular uma 

resposta imune (Olaitan et al., 1996), diminuindo a densidade de CL nos epitélios. 

As mulheres, independente da AIDS, apresentaram um maior número total de CL no 

epitélio esofagiano quando comparadas aos homens, o que pode ser mais um indício de 

melhor imunidade esofagiana em mulheres. A reatividade imune é mais reforçada no 

gênero feminino, sendo que linfócitos e monócitos mostram uma maior atividade 

apresentadora de antígenos (Zandman-Goddard, Peeva e Shoenfeld, 2007), dessa forma, as 

CL que são células apresentadoras de antígenos, poderiam estar aumentadas em número, 

devido a maior reatividade imune.  

Os pacientes com AIDS, independente do gênero, apresentaram uma maior 

porcentagem de CL com morfologia arredondada e prolongamentos citoplasmáticos curtos, 

no entanto, esta diferença foi significativa apenas quando as mulheres sem e com AIDS 

foram comparadas entre si. Estas características podem estar relacionadas tanto com CL 

imaturas, como com alterações morfológicas observadas nessas células durante a AIDS. 

Além da redução de número das CL durante a AIDS, também ocorrem alterações 

morfológicas nessas células, o que sugere uma diminuição de suas funções, principalmente 

referente à apresentação de antígenos. Isto resulta em uma diminuição da imunidade local, 

o que pode ser a base para o aumento da suscetibilidade a infecções oportunistas (Charton-

Bain et al., 1998).  

Uma característica patológica marcante induzida pela replicação viral persistente do 

HIV é a ativação aberrante de células do sistema imunológico. Dentre essas células, os 

linfócitos B são gravemente danificados e mostram sinais de alterações fenotípicas e 

funcionais (De Milito, 2004; Lane et al., 1983), resultando em hipergamaglobulinemia 

(Ammann et al., 1984). Entretanto, a maior parte dos anticorpos que estão em excesso, não 

são HIV antígeno-específico, refletindo apenas em uma ativação policlonal generalizada de 
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células B, causada pela infecção sistêmica pelo HIV (Lane et al., 1983; Shirai et al., 1992; 

Yarchoan, Redfield e Broder, 1986). 

No presente estudo, foi observado um aumento significativo de imunoglobulinas 

IgA, IgG e IgM secretória no epitélio esofagiano de pacientes com AIDS. Estes dados 

indicam que o aumento de imunoglobulinas não ocorre apenas na circulação sanguínea, mas 

também na mucosa esofagiana de pacientes com AIDS.  

A IgA secretória, molécula efetora mais importante do sistema imune associado a 

mucosa, juntamente com a IgM secretória formam a primeira linha de defesa imunológica 

em superfícies mucosas contra microorganismos patogênicos, incluindo vírus (Brandtzaeg, 

1997). Dessa forma, uma maior expressão de imunoglobulinas no epitélio esofagiano pode 

estar relacionada a uma tentativa de melhorar a imunidade local. Entretanto, nos pacientes 

com AIDS, tanto a imunidade celular quanto a humoral são incapazes de controlar a 

infecção (De Milito, 2004) e embora uma proporção dos anticorpos secretados tenha ação 

neutralizante (Nara, 1996), grande parte das imunoglobulinas aumentadas podem estar 

exercendo funções inespecíficas. 

O papel da imunidade humoral no controle e na progressão clínica da infecção pelo 

HIV ainda é muito discutido e controverso (De Milito, 2004). Se por um lado o aumento de 

IgA, IgG e IgM secretória no epitélio esofagiano poderia evitar a ocorrência de infecções 

oportunistas neste órgão, por outro, esta proteção parece ser ineficiente, uma vez que 

pacientes com AIDS frequentemente apresentam manifestações gastrointestinais 

decorrentes de infecções oportunistas (Bonacine, Young e Laine, 1991; Rene et al., 1989).   

Tanto nos pacientes com AIDS como nos sem AIDS, as mulheres apresentaram 

expressão significativamente maior de IgA, IgG e IgM secretória no epitélio esofagiano que 

os homens. Estes dados sugerem que o gênero feminino possui uma imunidade local 

esofagiana mais preservada, mesmo durante a AIDS, pois apesar de grande parte das 
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imunoglobulinas serem inespecíficas, uma proporção permanece exercendo funções 

neutralizantes (Nara, 1996). É bem estabelecido que os hormônios sexuais afetam 

numerosas órgãos e tipos de células, incluindo células B e T (Alves et al., 1985; Matera, 

1996). O estrogênio é um hormônio esteróide que parece regular a auto-reatividade de 

células B, promovendo expansão e ativação de células B da zona marginal de tecidos 

linfóides (Grimaldia et al., 2005). 

 O presente estudo demonstrou uma correlação negativa e significativa entre a 

espessura do epitélio esofagiano e a idade em ambos os gêneros, independente da AIDS. 

Pacientes mais velhos apresentaram epitélio esofagiano mais delgado. Os tecidos 

gradualmente passam por mudanças de acordo com a idade, sendo que, na pele, essas 

alterações são mais facilmente reconhecidas (Gonçalves, 1991; Trelles et al., 1998). É 

importante considerar que apesar de algumas alterações estruturais da pele estarem 

relacionadas à exposição ao sol ou influências ambientais, grande parte destas alterações 

são inerentes ao envelhecimento (Shuster, Black e McVitie, 1975). Assim, como o esôfago 

é revestido por um epitélio semelhante ao que reveste a pele, ou seja, pavimentoso 

estratificado, possivelmente as alterações de espessura observadas na epiderme com o 

avançar da idade poderiam estar ocorrendo também no epitélio esofagiano.  

 Além disso, no caso do gênero feminino, estes dados também podem ser 

explicados pelo fato de que mulheres de meia idade passam por uma fase de transição 

fisiológica do período reprodutivo para o não reprodutivo. Esta fase, denominada 

climatério, é caracterizada por mudanças hormonais (diminuição de estrogênio e 

progesterona), alterações vaginais e cessação da menstruação (menopausa). A insuficiência 

estrogênica provoca alguns sinais e sintomas, entre eles, hipotrofia dos epitélios, mucosa e 

colágeno (Mendonça, 2004).  
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O IMC mostrou-se correlacionado positivamente e significativamente com a 

espessura do epitélio em ambos os gêneros, independente da AIDS. Quanto menor é o IMC 

menor é a espessura do epitélio esofagiano. Como as principais substâncias alimentares 

(carboidratos, ácidos graxos e aminoácidos) são degradadas, por meio de vias catabólicas 

convergentes com a função de síntese de ATP (Nelson e Cox, 2000) e as células precisam 

de energia na forma de ATP para exercer suas funções e permanecerem vivas, a 

insuficiência de substratos energéticos poderia contribuir para a diminuição do número e 

do volume das células de epitélios, aumentando deste modo, a vulnerabilidade de 

indivíduos subnutridos expostos ao HIV em adquirir esta infecção.  

No presente estudo foi encontrada uma correlação positiva e significativa entre a 

idade e o número total de CL no epitélio esofagiano. Com o avançar da idade ocorre um 

comprometimento do funcionamento normal de vários órgãos e sistemas em termos tanto 

quantitativos como qualitativos (Malaguarnera et al., 2000). O sistema imune não é uma 

exceção, sendo que as mudanças observadas com o avançar da idade são coletivamente 

conhecidas como imunossenescência. Embora alguns parâmetros imunológicos sejam 

deteriorados, outros permanecem inalterados ou até mesmo aumentam durante o 

envelhecimento. O sistema imune inato (macrófagos e neutrófilos), por exemplo, encontra-

se preservado durante o envelhecimento (Pawelec et al., 2002). As CL são células que 

conectam o sistema imune inato e adaptativo, provavelmente estas células não são 

alteradas com o avançar da idade, assim como as células do sistema imune inato. 

 A correlação entre IMC e número total de CL foi positiva e significativa no grupo 

de mulheres, não havendo correlação significativa no grupo de homens. Quanto menor o 

IMC dos pacientes, menor o número total de CL no epitélio esofagiano. Como as CL são 

células que desempenham uma função crucial na imunidade local, protegendo os epitélios 

e mucosas contra antígenos externos (Banchereau et al, 2000), a falta de alimento e a 
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subnutrição podem debilitar o sistema imune contribuindo para a redução destas células 

(Ambrus Sr e Ambrus Jr, 2004; Gillespie e Kadiyala, 2005). Estudos em ratos e humanos 

sugerem que a desnutrição calórico-protéica resulta em imunossupressão para o 

hospedeiro, sendo que a apoptose tem sido apontada como um importante mediador na 

imunossupressão observada em diversas doenças. Em um estudo que teve como objetivo 

caracterizar a apoptose de macrófagos em modelo de ratos com desnutrição protéico-

calórica foi sugerido que a desnutrição induz a apoptose de macrófagos (Rivadeneira et al., 

2001). Possivelmente, as CL também estariam sofrendo apoptose devido à desnutrição.  

 A expressão de IgA no epitélio esofagiano mostrou-se correlacionada 

negativamente e significativamente com a idade em ambos os gêneros independente da 

AIDS. Já a correlação entre a expressão de IgG e IgM no epitélio esofagiano e a idade foi 

negativa e significativa apenas nos homens. Com o avançar da idade são verificadas 

alterações na expressão de receptores celulares funcionalmente importantes, diminuição da 

população de polimorfonucleares e redução quantitativa e qualitativa progressiva na 

capacidade de produzir anticorpos, fatores que levam a uma disfunção imune (Ginaldi et 

al., 2001; De Martinis et al., 2004; Wesksler, 1981; Wikby, 1994). Dessa forma, quanto 

maior a idade menor a capacidade de produção de imunoglobulinas pelos linfócitos B.  

 Algumas citocinas pró-inflamatória como o Fator de Necrose Tumoral (TNF-α) e 

Interleucinas-1 e 6 (IL-1 e IL-6) provocam redução do apetite (Garófolo e Petrilli, 2006), o 

que pode contribuir para a subnutrição. Além disso, estas citocinas estão relacionadas à 

manifestações clínicas sistêmicas como febre, citopenias, hepatoesplenomegalia, 

hipergamaglobulinema policlonal, disfunção hepática e renal (Gidvani, Tyree e Bhowmick, 

2001).  Dessa forma os pacientes subnutridos, principalmente os com AIDS, possivelmente 

apresentam níveis mais elevados destas citocinas contribuindo para o aumento da 

expressão de imunoglobulinas no epitélio. 
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Uma melhor compreensão das modificações silenciosas no epitélio esofagiano 

durante a AIDS é valiosa, não só para o desenvolvimento de modalidades terapêuticas, mas 

também para uma melhor compreensão dos diferentes mecanismos de cura para um grande 

número de lesões esofagianas em homens e mulheres com AIDS. 

Vários estudos constatam que os homens, em geral, padecem mais de condições 

graves e crônicas de saúde do que as mulheres e também morrem mais do que elas pelas 

principais causas de morte (Courtenay, 2000; Laurenti, Mello-Jorge e Gotlieb, 2005; Luck, 

Bamford e Williamson, 2000). Apesar disso, observa-se que a presença de homens nos 

serviços de atenção primária à saúde é menor do que a das mulheres (Figueiredo, 2005; 

Pinheiro et al., 2002). Alguns autores associam esse fato à própria socialização dos homens, 

em que o cuidado não é visto como uma prática masculina (Courtenay, 2000; Lyra-da-

Fonseca et al., 2003; Tellería, 2003). No entanto, além de se cuidarem menos, os homens 

apresentam uma maior fragilidade biológica que as mulheres, pois a reatividade imune é 

mais reforçada no gênero feminino, o que oferece maior proteção contra infecções 

(Zandman-Goddard, Peeva e Shoenfeld, 2007). 

De acordo com as análises realizadas, as mulheres naturalmente apresentam uma 

melhor imunidade local esofagiana que os homens. A AIDS possivelmente ocasiona 

alterações imunológicas e morfológicas no epitélio esofagiano em ambos os gêneros, no 

entanto, as mulheres permanecem com uma melhor imunidade esofagiana, segundo a 

maioria dos parâmetros avaliados. Dessa forma, pacientes com AIDS, em especial do 

gênero masculino, necessitam de uma maior atenção pelos profissionais de saúde, pois 

desenvolvem uma redução mais acentuada da imunidade local esofagiana, o que pode levar 

a um aumento da suscetibilidade destes indivíduos a infecções oportunistas no esôfago.  
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A partir da análise de fragmentos de esôfagos de 16 mulheres sem AIDS, 13 mulheres com 

AIDS, 15 homens sem AIDS e 22 homens com AIDS, podemos concluir que: 

I. Os pacientes com AIDS, independente do gênero, apresentaram maior frequência de 

causas infecciosas de morte e média de idade e IMC discretamente menores, 

mostrando que apesar dos avanços científicos, a AIDS é uma doença que ainda está 

relacionada com imunossupressão e provoca mortes prematuras e subnutrição; 

II.  A maior frequência de alterações esofagianas, menores valores de contagem de 

linfócitos T CD4+ e maiores valores de carga viral nos homens quando comparados 

às mulheres refletem um pior status imune no gênero masculino; 

III.  A diminuição da espessura do epitélio e do número de camadas celulares, 

observadas nos pacientes com AIDS, pode favorecer a penetração de agentes 

infecciosos contribuindo para o aparecimento de sinais e sintomas esofagianos. A 

imunidade local inata se mostrou mais prejudicada nas mulheres, entre os pacientes 

com AIDS, segundo a análise da espessura e do número de camadas de células 

epiteliais. 

IV.  A redução no número de células de Langerhans e uma maior freqüência de células 

de Langerhans imaturas ou com a morfologia alterada entre os pacientes com AIDS 

possivelmente estão relacionadas ao efeito citopático do HIV. Nos grupos de 

pacientes sem e com AIDS os homens apresentaram uma pior imunidade local, 

segundo a análise do número total de células de Langerhans. 

V. A expressão aumentada de IgA, IgG e IgM secretória no epitélio esofagiano não 

ocorre apenas na circulação sanguínea, mas também na mucosa esofagiana de 

pacientes com AIDS. Nos grupos de pacientes sem e com AIDS os homens 

apresentaram uma pior imunidade local adaptativa, segundo a análise da expressão 

de IgA, IgG e IgM secretória no epitélio esofagiano. 
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VI.  Com o aumento da idade, ocorre um prejuízo na imunidade local esofagiana, o que é 

observado pela redução da espessura epitelial e da expressão de IgA no epitélio 

esofagiano em ambos os gêneros e redução da expressão de IgG e IgM apenas no 

gênero masculino. Entretanto, alguns parâmetros permanecem inalterados ou até 

mesmo aumentam, como por exemplo, o número de células de Langerhans; 

   Quanto menor é o IMC do paciente pior é a imunidade local do esôfago, o que é 

observado pela redução da espessura epitelial em ambos os gêneros e do número de 

células de Langerhans apenas no gênero feminino. No entanto, ocorre um aumento 

na expressão de imunoglobulinas, o que pode estar relacionado com a ação de 

algumas citocinas que podem estar aumentadas em pacientes subnutridos.  
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