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Editoriale

La situazione dell’AIDS in Africa è esplosiva e considerando sia i processi di
migrazione delle popolazioni africane verso “il nord” che i “viaggi esotici” e di affari da
parte delle popolazione dell’Europa e dell’America verso l’Africa, necessariamente in un
futuro molto immediato la situazione diverrà ancor più globale. Numerosi studi effettuati
dovrebbero metterci in allarme e spingerci ad interessarci di questa situazione.

In uno studio effettuato nello Zaire, ad esempio, è stato dimostrato che sino all’80%
di tutte le infezioni da HIV sono acquisite attraverso una trasmissione etero-sessuale
mentre in Europa e nord-America questa è responsabile solo del 5% dei casi.

In un’altro studio eseguito in 10 Nazioni dell’Africa centro-orientale è stato calcolato
che durante il 1990 l’ HIV/AIDS ha ucciso un totale tra 1.5 - 2.9 milioni di donne in età
riproduttiva producendo circa dai 3.1 ai 5.5 milioni di “orfani da AIDS” e questo proprio
a causa della elevata predominanza della trasmissione etero-sessuale da HIV in questi
Paesi e della elevata mortalità.

In un’altro studio effettuato nella Costa d’Avorio è stato dimostrato che, ad Abidjan,
l’AIDS è la principale causa di morte e la perdita di potenziali anni di vita nell’ uomo adulto,
seguito da lesioni non intenzionali e dalla tubercolosi. Nelle donne l’AIDS è la seconda
causa di morte e di mortalità prematura dopo le morti dovute alla gravidanza ed
all’aborto. Inoltre altri studiosi in Zambia hanno dimostrato che la trasmissione verticale,
da madri infette ai neonati, è estremamente elevata e la prognosi per i neonati è
estremamente sfavorevole.

Per parlare quindi di questo rilevantissimo problema, abbiamo invitato un gruppo di
ricerca che lavora “in prima linea” da anni presso la Clinica di Malattie Infettive
dell’Università degli Studi di Pavia.

Il Professor Gaetano Filice, laureato in Medicina e Chirurgia presso l’Università di
Pavia e specializzato in Malattie Infettive ed in Igiene e Medicina Preventiva, è
attualmente Professore Ordinario di Malattie Tropicali presso la Facoltà di Medicina e
Chirurgia dell’Università di Pavia.

Estremamente importanti le sue ricerche ultrastrutturali su virus, batteri e protozoi
patogeni per l’uomo. I risultati del Suo gruppo di ricerca che l’HIV può cronicamente
infettare i conigli hanno rappresentato un importantissimo punto di arrivo per l’alle-
stimento di modelli animali “praticabili” nello studio della infezione da HIV.

Il dottor Daniele Scevola, laureato in Medicina e Chirurgia presso l’Università di Pavia,
specializzato in Malattie Infettive e malattie dell’Apparato Digerente è attualmente Aiuto
Universitario dell’Istituto di Clinica delle Malattie Infettive dell’IRCCS Policlinico S.
Matteo Pavia.

Ha svolto e svolge ricerche sul ruolo dell’immunità cellulare nelle malattie infettive,
sviluppando metodiche diagnostiche come l’NTB-test, il LAL-test, la chemioillumine-
scenza, che permettono di individuare deficits dei meccanismi di difesa delle cellule
fagocitarie nei riguardi di agenti patogeni e tossine.

Negli ultimi anni ha studiato, in particolare, gli aspetti gastroenterologici e nutrizionali
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dell’AIDS, descrivendo per la prima volta gli aspetti endoscopici ed istologici dell’iper-
plasia linfoide intestinale, nuova condizione patologica che ha rilevanza nel determinare
enteropatia disperdente e linfopenia.

Il dottor Paolo Orsolini, laureato in Medicina e Chirurgia presso l’Università di Pavia
e specializzato in Malattie Infettive, è attualmente medico borsista presso il Laboratorio
di Microscopia Elettronica dell’Istituto di Malattie Infettive dell’Università di Pavia.

Cura l’organizzazione ed i piani di ricerca del laboratorio di Microscopia Elettronica
dal 1985.

Ha analizzato mediante indagini al microscopio elettronico l’aspetto ultrastrutturale di
HIV e l’interazione HIV-cellula ospite per la valutazione dei meccanismi di penetrazione
del virus. Le indagini sopracitate hanno rappresentato il fondamento propedeutico per
un complesso di ricerche finalizzato alla realizzazione di un “modello animale” in grado
di supportare l’infezione da HIV.

La dottoressa Laura Soldini, laureata in Medicina e Chirurgia presso l’Università di
Milano e specializzata in Malattie Infettive è attualmente medico borsista presso il
Laboratorio di Radioimmunologia dell’Istituto di Malattie Infettive dell’Università di Pavia.
Cura l’organizzazione ed i piani di ricerca del Laboratorio di Radioimmunologia dal 1986.

Si è occupata dell’allestimento di modelli animali per l’infezione sperimentale da HIV
indagando sui markers sierologici ed immunologici dell’avvenuta infezione; ha allestito
e sviluppato sistemi diagnostici in campo animale ed umano concernenti la ricerca di
anticorpi anti HIV ed antigene HIV mediante l’impiego di peptidi sintetici e di antigeni
nativi.

Si occupa inoltre della interpretazione e valutazione clinico-sierologica dei markers
di predittività.

Il dottor Edoardo Razzini,laureato in Medicina e Chirurgia presso l’Università di Pavia
e specializzando in Malattie Infettive, è attualmente medico borsista presso l’Istituto di
Malattie Infettive dell’Università di Pavia. Svolge attività di ricerca presso il laboratorio
di Microscopia Elettronica e Radioimmunologia.

Il dottor Roberto Gulminetti, laureato in Medicina e Chirurgia presso l’Università degli
Studi di Pavia. Frequenta il Laboratorio di Microscopia Elettronica dell’Istituto di Malattie
Infettive svolgendo attività di ricerca mirata all’allestimento di modelli animali nell’infezio-
ne da HIV e di metodiche sieroimmunologiche per il monitoraggio dell’avvenuta
infezione; si occupa inoltre dello studio ultrastrutturale dei microrganismi patogeni per
l’uomo.

Il dottor Agostino Zambelli, laureato in Medicina e Chirurgia presso l’Universtità di
Pavia è specializzato in Malattie Infettive presso la stessa Università. Ha svolto diversi
incarichi in Sudan per conto dell’Organismo di Volontariato per la Cooperazione
Internazionale (OVCI), ed ha al suo attivo numerose pubblicazioni sull’infezione da HIV,
sull’immunità cellulo-mediata ed in campo epatologico.

Sergio Rassu
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Introduzione

La Sindrome da Immunodeficienza Acquisita è stata riscontrata in Africa agli inizi
degli anni '80 anche se studi sierologici retrospettivi hanno evidenziato, nell’Africa
Centrale, la presenza di anticorpi verso l’HIV-1 o verso un virus antigenicamente
correlabile almeno dal 1959 (Nahamias et al., 1986). Da allora la malattia ha avuto una
rapida evoluzione ma, per la mancanza di denuncie ufficiali, ancora poco si conosce
sulla reale estensione dell’epidemia. Al giugno 1990, i casi conclamati di AIDS erano più
di 32.000 in Europa, 150.000 nelle due Americhe, più di 50.000 in Africa almeno 3.000 in
Asia e più di 1.800 in Australia (Fig.1). Il dato relativo all’Asia ed all’Africa risente però
di una sottostima eclatante. Allo stato attuale, infatti, solo un terzo delle nazioni africane
ha fornito all’Organizzazione Mondiale della Sanità (OMS) dati sulla presenza dell’HIV
e di casi di AIDS nel loro territorio (Tabella 1).

Questo fa si che il numero reale dei casi di AIDS presenti nei bollettini dell’OMS sia
nettamente sottostimato rispetto ai casi reali. A completare il quadro vi è poi il grande
serbatoio della sieropositività: otto milioni di infetti, un numero in rapida lievitazione
grazie soprattutto al “contributo” dell’Asia e dell’Africa Sub-Sahariana.

L’estendersi dell’epidemia nell’Africa Sub-Sahariana potrebbe, in qualche anno,
imporre una nuova drammatica revisione di tutte le precedenti previsioni. L’aumento
osservato, secondo l’OMS, rispecchia sostanzialmente il ruolo crescente della modalità
di trasmissione eterosessuale nel mondo. Proprio per questo, tra l’altro, si prevede un
aumento di casi di AIDS tra le donne e bambini negli anni ’90. La malattia in Africa è
prevalentemente trasmessa per via sessuale non escludendo però la trasmissione
attraverso emoderivati, strumenti chirurgici non sterilizzati, ecc. In particolare sono
state identificate le prostitute come gruppo a maggior rischio, ci sono però aree dove la
prevalenza dell’infezione da HIV è molto elevata anche nella popolazione generale, a tal
punto da pregiudicare addirittura la sopravvivenza di interi villaggi e tribù. Sebbene
l’evoluzione naturale dell’infezione da HIV in Africa sia molto simile a quella delle
regioni del Nord del mondo, i quadri clinici in Africa assumono spesso caratteristiche
particolari, in relazione alle condizioni di vita, al clima, alle malattie tropicali alle quali
la sindrome si va a sovrapporre. Differente appare anche l’approccio preventivo e
terapeutico nei confronti dell’infezione. E’ infatti importante capire le conseguenze
economiche e sociali che l’epidemia causa in Africa, per poter proporre misure preven-
tive realistiche per il controllo dell’epidemia. Campagne di educazione sulle malattie
sessualmente trasmesse, screening dei donatori di sangue, l’uso di materiale sterile a
gettare per le procedure mediche e gli stessi protocolli terapeutici che utilizzano farmaci
antivirali, hanno un costo insopportabile per le economie dei paesi africani. A questo
occorre aggiungere gli alti costi degli esami immunologici necessari per l’individuazio-
ne della sieropositività nei pazienti asintomatici; il tutto rende improponibile per molti
governi africani anche solo uno studio epidemiologico ristretto (Norman, 1985).
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Figura 1. L'AIDS nel mondo:  numero di casi conclamati. In alcuni Continenti, più che
in altri, i dati sono incerti e sottostimati.

© Medical Systems
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Tabella 1.  Casi cumulativi di AIDS presentati all'Organizzazione Mondiale della
Sanità (OMS) al 1 Novembre 1989 dai Paesi Africani.
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Epidemiologia

Storia dell’epidemia

La Sindrome da Immunodeficienza Acquisita in africani, è stata individuata per la
prima volta verso gli inizi degli anni ’80 in emigrati residenti in Belgio o là trasferitisi per
cure mediche (Clumeck et al.,1983), ma mediante indagini epidemiologiche retrospet-
tive è stata confermata la sua presenza nell’Africa centrale già verso la fine degli anni
settanta (Vandepitte et al.,1983; Quinn et al.,1986). Gli studi iniziali su 23 pazienti
africani hanno evidenziato che la malattia era equamente distribuita tra i due sessi, a
differenza di quanto dimostrato negli Stati Uniti e in Europa occidentale dove esisteva
una prevalenza di distribuzione tra gli individui di sesso maschile (Levy et al.,1984).
Questa constatazione aveva suggerito la possibilità di considerare la trasmissione
sessuale come meccanismo principale di propagazione dell’HIV in Africa (Clumeck-1
et al.,1984). Pazienti africani, provenienti essenzialmente dall’Africa centrale ed equa-
toriale hanno costituito fino al 1985 il 10% dei casi di AIDS individuati in Europa,
principalmente in Francia, Belgio, ma anche in altre nazioni (Clumeck-2 et al.,1984;
Katlama et al.,1984).

Nonostante questo, fino al marzo 1986, solo quattro nazioni africane (Zambia,
Tanzania, Kenia e Zaire) avevano denunciato piccoli numeri di casi di AIDS alle
associazioni sanitarie mondiali. Questa discrepanza fra i casi reali e quelli denunciati
dipendeva essenzialmente dalla difficoltà di effettuare una corretta diagnosi di AIDS in
paesi con sistemi sanitari fatiscenti, ma anche in conseguenza a scelte politiche sbagliate
ed a problemi economici e razziali (Norman, 1985). In origine, ed in particolar modo
negli Stati Uniti e in Europa, l’AIDS era considerata una patologia che colpiva esclu-
sivamente gli omosessuali ed i tossicodipendenti per via endovena, di conseguenza si
era portati a considerare questa malattia come un rischio limitato esclusivamente agli
individui che avevano tali comportamenti di vita.

Se a questo si aggiunge che in Africa centrale l’omosessualità era considerata un tabù,
che esistevano seri rischi di ritorsioni razziali e che in tal modo si mettevano in grave
pericolo le indispensabili risorse economiche di molti Stati africani derivate dal turismo,
appare comprensibile come le popolazioni africane siano state riluttanti ad ammettere
l’esistenza di focolai d’infezione da HIV nelle loro regioni (Norman, 1985). L’andamento
epidemiologico dell’infezione da HIV si configura in tre diverse tipologie (Piot et
al.,1988; Weiss, 1988). La prima è caratterizzata dai paesi industrializzati, tra questi
figurano gli USA, il Messico, il Canadà, molte nazioni dell’Europa occidentale inoltre
l’Australia, la Nuova Zelanda, e diverse regioni dell’America meridionale con un’in-
cidenza della malattia di 10/100.000 ab., ed Europa occidentale, con un’incidenza
variabile da 0.9 a 3.3/100.000 ab. (Statisties from WHO and CDC, 1989).
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In questi paesi l’HIV si è diffuso principalmente tra omosessuali e bisessuali maschi,
tossicodipendenti e soggetti sottoposti a trasfusione in epoca precedente all’introduzio-
ne dello screening sistematico dei donatori (1985).

 Il sesso femminile è colpito in misura minore (maschi/femmine circa 10:1), ma si
presume che nei prossimi anni l’incremento della trasmissione eterosessuale porterà ad
un aumento delle donne sieropositive. L'infezione da trasmissione madre-figlio è,
conseguentemente, poco frequente e si calcola, negli Stati Uniti, nell’1,2% del totale dei
casi di AIDS segnalati (Statisties from WHO and CDC, 1989).

Il secondo andamento è osservato in alcune aree dell’Africa orientale e centro-
meridionale ed in misura sempre crescente in alcuni paesi dell’America Latina, soprat-
tutto nei Caraibi (Mann et al.,1988). Probabilmente l’HIV iniziò a diffondere alla fine
degli anni settanta; in tali aree la maggior parte dei casi si riscontra negli eterosessuali
ed il rapporto tra maschi e femmine è di circa 1:1; la trasmissione dovuta ad attività
omosessuale e/o ad uso di droghe per via endovenosa è molto bassa. In queste aree è
inoltre percentualmente elevata anche la trasmissione perinatale e quella post-trasfu-
sionale a causa degli alti costi (relativamente alle condizioni economiche) dei controlli
sui donatori di sangue (Cole et al.,1986).

Il terzo tipo di andamento prevale in aree dell’Europa orientale, dell’Africa settentrio-
nale, del Medio Oriente, dell’Asia e nella maggior parte dell’Oceano Insulare esclusa
l’Australia e la Nuova Zelanda. In tali paesi l’HIV venne probabilmente introdotto nella
prima metà degli anni ottanta; l’epidemia in queste aree stà seguendo il modello degli
Stati Uniti con un ritardo di 3-5 anni (Dondero et al.,1987).

Situazione attuale

I primi casi di AIDS individuati in Africa risalgono al 1983 in Rwanda e Zaire, e da
queste nazioni provenivano anche molti dei casi di AIDS diagnosticati in Europa. Nel
1984 nella città di Kinshasa l’incidenza di nuovi casi era di 30 ogni 100.000 abitanti:
un’incidenza elevatissima se si pensa che New York e San Francisco nel medesimo
periodo avevano un’incidenza rispettivamente di 28 e 25 nuovi casi per 100.000 abitanti
(Mann-1 et al.,1986; Brunet et al.,1985).

I risultati di studi sieroepidemiologici in varie regioni dell’Africa compiuti nel 1984
e 1985 avevano evidenziato percentuali di sieropositività varianti da 1.5% al 20% in
popolazione adulta non omosessuale o tossicodipendente ev., mentre nelle prostitute la
percentuale di sieropositività variava dal 30% all’84% (Van de Perre et al.,1985).

In Rwanda, Kenia e Zaire era stata individuata una maggiore sieropositività nei
giovani delle aree urbane, rispetto a quelli delle aree rurali. Sembra però che molti studi
effettuati con la sola metodica ELISA siano stati inficiati dalla presenza di falsi positivi
dovuti ad immunocomplessi circolanti, frequentemente presenti in soggetti affetti da
malaria (Biggar et al.,1985). A questo si deve aggiungere che il nuovo virus HIV,
responsabile di casi di AIDS nell’Africa occidentale e in Europa, denominato HIV-2
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(Clavel et al.,1986), presentando differenze antigeniche delle proteine di superficie
rispetto all’HIV-1, possiede scarsa affinità per i comuni test di diagnosi dell’HIV-1 e
rende impossibile il loro utilizzo per lo screening diagnostico del nuovo sierotipo (Brun-
Vezinet et al.,1987).

Nell’Africa del Nord e nell’Africa del Sud l’HIV si manifesta solo in casi sporadici e
non presenta, a tutt’oggi, le caratteristiche di epidemia proprie dell’Africa equatoriale.
Studi effettuati su campioni di siero congelati in Uganda, Zaire, Rwanda, Burundi e
Kenia hanno evidenziato, prima degli anni settanta, una prevalenza di HIV positività ai
test Elisa e Western Blot, nulla o molto bassa con un aumento progressivo nel tempo
(Desmyter et al.,1986; Piot et al.,1986).

Anche rilevazioni effettuate sull’incidenza di infezioni opportunistiche, solo succes-
sivamente correlate all’AIDS, come la meningite da Cryptococcus neoformans e il
sarcoma di Kaposi generalizzato, evidenziano un aumento cospicuo, nell’Africa equa-
toriale, verso la fine degli anni settanta e nei primi anni ottanta (Lamey et al.,1982).

Nell’Africa Sub-Sahariana la stima OMS del numero delle persone ormai infettate
dall’HIV è passata , dal 1987 ad oggi, da 2,5 milioni a circa 5 milioni. Mentre nel 1987
queste persone appartenevano a popolazioni urbane, oggi si assiste alla propagazione
dell’infezione nelle zone rurali nella maggior parte della regione, peraltro la più
popolata del Continente Nero. Si può valutare che oggi circa un adulto (maschio o
femmina indifferentemente) su 40 sia stato già contagiato.

Questo brusco incremento epidemiologico dell’HIV nell’ultimo decennio, rispetto al
suo andamento più moderato nei decenni precedenti, è da imputarsi a vari fattori
concomitanti quali per esempio: la crescita incontrollata dei centri urbani, l’aumento
della prostituzione femminile (Wofsy et al.,1986), le guerre ed i conseguenti movimenti
di truppe, e soprattutto lo sfascio dei servizi di sanità pubblica, l’aumentato uso di
farmaci im. o ev. senza adeguati provvedimenti di sterilizzazione di aghi e siringhe, ed
altri comportamenti a rischio.
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Il virus e le sue caratteristiche biologiche

L’HIV-1 isolato in Africa risulta essere geneticamente simile a quelli isolati in
America e in Europa e sovrapponibili risultano anche le proprietà biologiche e siero-
logiche, anche se i ceppi isolati in Africa, mostrando un elevato polimorfismo, indicando
una maggior evoluzione filogenetica (Benn et al.,1985). L’HIV-1, virus dell’immunode-
ficienza dell’uomo, dapprima chiamato LAV e poi HTLV-III, è il responsabile dell’AIDS
in Africa centrale, in Europa ed in America settentrionale e meridionale.

L’HIV-2, virus della immunodeficienza dell’uomo che provoca l’AIDS in Africa
occidentale, isolato dall’Istituto Pasteur di Parigi, è simile al virus della scimmia macaco:
il SIV. I test per la ricerca degli anticorpi anti HIV-1 non riconoscono i portatori del virus
HIV-2 (Clavel et al.,1987; Brun-Vezinet et al.,1987). Dal punto di vista genetico l’HIV-2
mostra differenze superiori al 50% rispetto all’HIV-1, mentre dal punto di vista morfo-
logico si presenta pressoché simile al SIV e geneticamente risulta molto simile all’HTLV-
IV (Nabuya et al.,1988). Le manifestazioni cliniche dell’HIV-2 sono sovrapponibili a
quelle dell’HIV-1, anche se l’HIV-2 non sembra essere associato al sarcoma di Kaposi,
e consente una sopravvivenza media superiore rispetto al sierotipo 1 (Brun-Vezinet et
al.,1987). Nel 1986 Kanki et al. hanno isolato da un macaco un retrovirus denominato
STLV-III (Simmian T-Lymphotropic Virus type III) conosciuto anche come SIV (Sim-
mian immunodeficency Virus) (Kanki et al.,1986).

Questo virus dell’immunodeficienza della scimmia è responsabile dell’AIDS nelle
scimmie. Di tre SIV conosciuti: SIV-mac dei macachi, SIV-agm delle scimmie verdi
africane, SIV-mnd dei mandrilli si è riusciti ad identificare l’intera sequenza del
patrimonio genetico. Confrontandola con quella dei virus umani sono emerse omologie
del 75% con l’HIV-2 e solo del 40% con l’HIV-1, responsabile della stragrande maggio-
ranza dei casi di AIDS umano. Questo potrebbe voler dire che l’ipotesi di una origine
animale del virus dell’AIDS è vera solo per l’HIV-2. Poco o nulla si sa al momento attuale,
sull’infettività nell’uomo dei vari ceppi di SIV; al contrario, è ben noto che gli HIV umani
riescono ad infettare, tra i primati, solo gli scimpanzé che però albergano il virus ma non
si ammalano (McClure, 1989; Nara et al.,1987).

Queste osservazioni sul SIV furono seguite dalla scoperta nel Senegal di venti
prostitute, apparentemente sane, che presentavano una risposta immunitaria contro il
SIV e non contro l’HIV. Il virus, isolato da questi soggetti, denominato HTLV-IV
mostrava una moderata citopatogenicità “in vitro” e nessuna patogenicità “in vivo”.
Successivi studi mostrarono che la sua percentuale di sieroprevalenza, in alcune nazioni
dell’Africa occidentale, era superiore al 65%.

Un' ipotesi avanzata è che l’HIV sia un “virus difettivo”, cioé un virus che, nel corso
delle mutazioni, ha perso parte dei suoi geni, quelli necessari alla replicazione, acqui-
standone altri non suoi. Il “difetto” del suo genoma è infatti, generalmente, la con-
seguenza dell’inserimento di nuove sequenze di acidi nucleici al posto di quelle
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deputate alla replicazione; sequenze che possono derivare dal genoma delle cellule
infettate o dalla ricombinazione degli stessi geni virali (Aziz et al.,1989; Weiss, 1988).

La produzione di particelle virali difettive rappresenta un espediente molto diffuso
in natura. Il successo evolutivo di un parassita obbligato (come sono i virus), dipende
da un delicato equilibrio tra le forze in campo: se il virus è troppo virulento, uccide le
specie ospitate soccombendo esso stesso per distruzione di spazio vitale (inteso come
ospite parassitato); se troppo poco si estingue per inagibilità dello stesso spazio vitale.
La produzione di particelle virali difettive costituisce, quindi, un importante mecca-
nismo capace di mitigare un’eccessiva virulenza (Tenner-Ractz-1 et al.,1988).

Questi virus richiedono, inoltre, per moltiplicarsi e propagarsi nell’organismo, la
contemporanea presenza di virus integri, completi (ma non necessariamente patogeni)
detti “helper”, che li aiutino e prestino loro gli enzimi replicativi di cui sono sprovvisti.

E’ ormai risaputa, infatti, l’azione favorente di alcuni virus definiti “cofattori di
patogenesi” e più in particolare dell’HTLV-1, dell’HHV-6, del CMV, dell’HBV, del
Papova virus, dell’EBV (che è stato riscontrato nel 60% dei linfomi B-cellulari), e
dell’HSV, in particolare del sierotipo 1 che, come è noto, è in grado di riprodursi in
monociti e macrofagi essi stessi cellule bersaglio dell’HIV, potendo così contribuire
all’attivazione del virus dell’AIDS nel sistema nervoso centrale (Eales et al.,1988; Mosca
et al.,1987).

Questa ipotesi patogenetica acquista particolare importanza in Africa dove molte e
svariate sono le infezioni virali frequentemente associate allo stato di sieropositività per
HIV.
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Modalità di trasmissione

Trasmissione per via sessuale

La diffusione per via eterosessuale è una realtà ormai ben consolidata nelle aree
urbane dell’Africa Centrale ed Orientale. Tre sono i fattori di rischio e trasmissione
eterosessuale dell’AIDS: una storia di malattie sessualmente trasmesse nei 5 anni
antecedenti per la partner femmina; il fatto che il maschio presenti l’AIDS conclamato
e la pratica del rapporto anale (Studio multicentrico europeo, 1989).

Il contagio omosessuale, nell’Africa Equatoriale, è una modalità di trasmissione
difficile da quantizzare perché la pratica è penalmente perseguibile e culturalmente
biasimata. La maggior parte dei soggetti maschi affetti da AIDS riferisce comunque
positività anamnestica per malattie trasmesse sessualmente e promiscuità eterosessuale
(Odio et al.,1985). A differenza dei maschi, che ammettono frequentemente la promi-
scuità, le donne sembra possano essere divise in due categorie ben definite:

1) Free-women: prostitute, con età media intorno ai 21 anni.
2) Donne sposate: con età media intorno ai 30 anni, senza promiscuità sessuale, mogli

di uomini con promiscuità eterosessuale (Odio et al.,1985).
 In diversi studi anamnestici effettuati in pazienti maschi HIV positivi, emerge

un’alta percentuale di soggetti con precedenti di rapporti sessuali con prostitute; inoltre,
l’alta percentuale di sieropositività fra le prostitute di Nairobi e Kinshasa, che le pone
come il più importante gruppo a rischio in Africa, conferma come il contagio eteroses-
suale sia una delle principali vie di diffusione dell’HIV nel Continente Nero (Van de
Perre et al.,1985).

Le strutture sanitarie sono allarmate da questo fenomeno e cercano di raccogliere
elementi per quantificarlo; finché l’infezione rimaneva infatti confinata ai cosiddetti
“gruppi a rischio” non esistevano soverchi pericoli per la popolazione generale, ma
visto che il virus si diffonde attraverso i rapporti eterosessuali sorge il pericolo di una
propagazione a macchia d’olio (Wofsy et al.,1986).

Il futuro dipende per molta parte dal cosidetto “tasso riproduttivo di base”, che è la
misura del numero medio di infezioni secondarie prodotto da un soggetto infetto negli
stadi precoci di un evento epidemico: solo se questa misura supera il valore di 1,
l’infezione si propagherà nella popolazione. E nel caso della malattia sessualmente
trasmessa, tre variabili concorrono a determinare tale parametro:

1) la durata media dell’infezione;
2) la possibilità media che l’infezione sia trasmessa dall’infetto al partner suscettibile

nel corso di ogni singolo rapporto sessuale;
3) il tasso medio effettivo di acquisizione di nuovi partner sessuali (Anderson-2 et

al.,1988). Il motivo per cui in Africa la diffusione sessuale è così rilevante poggerebbe
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appunto su un alto “tasso riproduttivo di base”, legato sia all’alto numero medio di
partners sessuali (alta diffusione della prostituzione), sia all’alta prevalenza di diverse
patologie sessualmente trasmesse che, attraverso le frequenti ulcerazioni genitali,
costituirebbero motivo di più facile suscettibilità all’infezione da HIV.

Trasmissione verticale

La trasmissione verticale in Africa è molto elevata, infatti il 15-20% dei casi di AIDS
in questo paese è costituito da bambini al di sotto dei 10 anni. Dal momento che in Africa
molte delle donne affette da AIDS risultano essere in età riproduttiva, l’AIDS pediatrico
sta diventando uno dei problemi più importanti. La trasmissione materno fetale può
avvenire secondo tre modalità essenziali:

1) Trasmissione intra-uterina
2) Trasmissione intra-partum
3) Allattamento.
L’allattamento, che sembrava ricoprire un ruolo marginale, è un fattore di trasmis-

sione estremamente importante, sia perché il virus è stato abbondantemente ritrovato
nel latte di donne infette, sia perché in Africa l’allattamento dei bambini viene protratto
fino a 2-3 anni con conseguente maggior rischio di ricevere latte infetto. L’abitudine poi,
di portare i bambini al seno favorisce il contagio a partenza da lesioni del capezzolo in
donne HIV positive (Thiry et al.,1985).

Trasmissione mediante emotrasfusioni

La prima segnalazione ufficiale della trasmissione dell’AIDS attraverso
un’emotrasfusione avvenne nel 1982.  Allora non solo non si aveva a disposizione
nessun test per l’identificare i portatori di virus, ma addirittura ben poco si conosceva
della stessa sindrome. Da allora, nei paesi industrializzati, l’attuazione di screening
sistematici sui campioni di sangue donati, utilizzando test ELISA, ha ridotto il rischio di
contrarre l’AIDS da trasfusioni a 1/30.000. L’esistenza poi di nuovi test che permettono
di individuare direttamente il virus, come la PCR (polymerase chain reaction), che
tramite la tecnica dell’amplificazione genica consente di individuare anche piccolissimi
frammenti di DNA virale, ha permesso di ridurre ulteriormente questo rischio.

A questo si deve aggiungere anche una maggior sensibilizzazione dell’opinione
pubblica, ed in particolare delle categorie a rischio, a non utilizzare i centri trasfusionali
come luoghi dove fare il test riservatamente incoraggiando invece la pratica dell’au-
totrasfusione, per cui un paziente in attesa di un intervento chirurgico si sottopone
preventivamente a ripetuti prelievi di sangue che viene conservato ed eventualmente
ritrasfuso. Tutto questo però, è chiaramente improponibile in Africa dove non solo non
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esistono adeguati centri di screening sul sangue donato, ma neanche economie in grado
di sopportarne la spesa. Di conseguenza il ruolo delle trasfusioni come altra via di
trasmissione dell’AIDS in Africa non è ancora stato ben quantificato. In uno studio
effettuato a Kinshasa sono stati segnalati casi di AIDS post trasfusionale in bambini
affetti da anemia a cellule falciformi che avevano subito numerose trasfusioni (Odio et
al.,1985), ed altri casi sono stati segnalati in Rwanda e Kenia.

Dal momento che vengono rilevati elevati livelli di sieropositività fra la popolazione
dei grandi centri urbani, ci si può aspettare un' analoga prevalenza di sieropositivi anche
fra i gruppi di donatori di sangue. La messa in atto di misure di controllo relativamente
semplici e di screening a tappeto dei donatori di sangue sarebbe quindi opportuna anche
in Africa, nonostante le grandissime difficoltà economiche (Clumeck et al.,1985).

Altre vie di trasmissione

Altre vie di trasmissione dell’HIV in Africa possono essere accreditate, anche se la
loro incidenza sull’epidemiologia generale non sembra essere rilevante. La circonci-
sione sia maschile che femminile è indicata come uno dei possibili fattori di diffusione
dell’infezione da HIV. Non risulta però corrispondenza significativa fra le zone mag-
giormente colpite dall’AIDS in Africa (Rwanda, Burundi, Kenia, Uganda, Zaire) e le
zone nelle quali queste pratiche sono maggiormente utilizzate (Penisola arabica,il
Corno d’Africa, il nord del Sudan, Africa occidentale).

Lo scambio di sangue durante il patto di fratellanza sanguigna è in grado di
trasmettere il virus. Tale pratica è però confinata ad alcune tribù dell’Africa equatoriale
e poco diffusa in altre e non sembra quindi rappresentare un fattore importante di
diffusione del virus.

L’uso di strumenti infetti sembra invece più importante dal punto di vista epidemio-
logico. Tali strumenti possono essere di tipo medico, come aghi di siringhe non
sterilizzati, strumenti di laboratorio o di sala operatoria, oppure servire per scopi sociali
o riti propiziatori, come la scarificazione cutanea, che viene spesso effettuata su
numerosi giovani della tribù usando le medesime lame per tutti.

Un ultimo aspetto che riguarda la possibilità di trasmissione dell’HIV è rappresentato
dai contatti con i primati, in particolare con l’african green monkey. Tale scimmia è
diffusa in tutta l’Africa equatoriale, nell’Africa orientale e occidentale, con l’eccezione
di alcune regioni costiere. E’ ormai conosciuto che in alcuni primati albergano dei
retrovirus (es. STLV-III) non in grado di infettare l’uomo, che vanno però incontro a
rapide modificazioni genetiche in grado di generare ceppi potenzialmente patogeni
anche per l’uomo. La caccia di queste scimmie, lo scuoiamento, l’eviscerazione e la
preparazione per la cottura, sono tutte pratiche che espongono chi le attua alla possibi-
lità di contagio con retrovirus propri di questi primati.

Se si pensa poi che in alcune regioni del centro Africa questa carne costituisce un
importante base alimentare, questo rischio di contagio non appare più così remoto
(Hrdy, 1987).
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Aspetti clinici dell’AIDS in Africa

La malattia da HIV in Africa ha evidenziato un’evoluzione e quadri clinici spesso
nettamente differenziati rispetto a quelli tipici nelle nazioni europee. Esiste infatti
tutt’oggi una certa confusione fra alcune comuni malattie tropicali come la diarrea
cronica, la linfoadenopatia generalizzata, il sarcoma di Kaposi endemico cronico ed i
corrispondenti quadri associati all’AIDS (World Health Organization, 1986). Nei paesi
non industrializzati, come in Africa Centrale, dove non sono disponibili su larga scala
i comuni tests sierologici, la diagnosi di infezione da HIV e la dimostrazione di patogeni
opportunisti non è agevole e l’OMS/WHO ha suggerito che la diagnosi di AIDS venga
posta in base a criteri clinici (World Health Organization, 1986) ed ha stabilito una
classificazione clinica ed una parametrazione diagnostica dell’infezione da HIV in
Africa (Tabella 2).

L’infezione da HIV è responsabile di una vasta gamma di condizioni cliniche che
vanno dallo stato di portatore asintomatico (sieronegativo e sieropositivo), alle forme
cliniche minori: LAS (sindrome linfoadenopatica), ARC (complesso AIDS correlato),
Lesser AIDS (AIDS minore), fino alla forma conclamata dell’AIDS. Lo scadimento
progressivo delle capacità immunitarie, pone l’individuo in una condizione di vulnera-
bilità alle aggressioni di molteplici forme infettive che, per l’appunto, sono dette
“opportuniste”, e di svariate forme tumorali (Clumeck et al.,1989) (Tabella 3).

Lo stato di portatore asintomatico sieronegativo rappresenta la situazione in cui
l’individuo alberga il virus dell’AIDS in modo completamente silente, in assenza
completa, cioé, di una risposta anticorpale specifica o di un antigenemia virale rilevabile
sierologicamente (Imagawa et al.,1989), con una “fase di latenza” che può durare molto
di più di quanto originariamente ritenuto (6-8 mesi), e forse anche all’infinito. Chiara-
mente l’identificazione di questa condizione di HIV-positività (possibile con il test PCR),
difficile anche nei centri di diagnosi più attrezzati dei paesi industrializzati, è pratica-
mente inattuabile in Africa dove risulta difficile anche lo screening dell’AIDS
conclamato.

I sieropositivi asintomatici sono gli individui che possiedono anticorpi anti-HIV: il
periodo di tempo necessario alla sieroconversione dal momento dell’ingresso del virus
nell’organismo è generalmente di 2-6 mesi. Si possono distinguere , tuttavia, tre modelli
con cui può manifestarsi l’infezione da HIV. Nel primo, certamente il più frequente, la
replicazione attiva del virus avviene entro sei settimane circa dal contagio. In questa fase
il livello del virus circolante è alto.

Solo successivamente diminuisce, mentre aumenta quello degli anticorpi anti-HIV,
fino a raggiungere un plateau che si mantiene per tutta la durata dell’infezione, fatta
eccezione per lo stadio terminale della malattia (segno di un rapido declino delle
capacità di difesa dell’organismo). Il secondo modello,  molto raro, è caratterizzato da
un prolungato stato di sieropositività, seguito dalla completa caduta del titolo anti-
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A) ADULTI

L'AIDS  in un adulto è definita dall'esistenza di almeno  2 segni  maggiori in associazione
con almeno un  segno  minore,  in assenza di cause note di immunodepressione,  quali tumori
o altre patologie riconosciute.

1) SEGNI MAGGIORI
a) Perdita di almeno il 10% del peso corporeo
b) Diarrea cronica per almeno un mese
c) Febbre prolungata  per almeno un mese
(intermittente o continua)

2) SEGNI MINORI
a) Tosse persistente per almeno un mese
b) Dermatite pruriginosa generalizzata
c) Herpes zoster ricorrente
d) Candidosi oro-faringea
e) Infezione   da    Herpes    simplex   cronica
   progressiva e disseminata

La  presenza  di Sarcoma di Kaposi aggressivo o di  meningite  da  criptococco è sufficiente
per sé a porre diagnosi di AIDS

B) BAMBINI

    L'AIDS  pediatrico  è  sospettato in un neonato  od  in  un bambino  che  presenti  almeno
2  dei  seguenti  segni  maggiori associati  con almeno 2 segni minori in assenza di cause note
di immunodepressione,  quali tumori o severa malnutrizione,  o altre cause riconosciute.

1) SEGNI MAGGIORI
a) Perdita di peso o sviluppo abnormemente lento
b), c) come per adulti

2) SEGNI MINORI
a), d), f) come per adulti
b) Infezioni comuni ripetute (Otite,  faringite, ecc.)
c) Dermatite generalizzata
e) Infezione materna da HIV confermata

Tabella 2. Definizione di caso clinico di AIDS proposta per la sorveglianza epidemio-
logica in Africa (WHO Workshop on AIDS, oct. 1985, Bangui, CAR)
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1) INFEZIONI OPPORTUNISTICHE

A) Parassitosi

- Polmoniti da Pneumocystis carinii
- Strongiloidosi (polmonite, SNC, diffusa extraintestinale)
- Criptosporidiosi  intestinale con diarrea cronica (durata superiore ad un mese)
- Toxoplasmosi  del  SNC o viscerale (escluse le  forme  di interessamento isolato
  linfonodale, epatico o splenico)

B) Micosi

- Candidosi esofagea
- Criptococcosi  del  SNC o disseminata  extrapolmonare  ed extralinfonodale

C) Infezioni batteriche

- Micobacteriosi  atipiche  disseminate  extrapolmonari  ed extralinfonodali  da Mycoba-
  cterium avium intracellulare o da Mycobacterium Kansasii

D) Infezioni virali

- Infezioni da Cytomegalovirus in organi diversi da fegato, milza, linfonodi
- Ulcerazioni  croniche  cutanee  o  delle  mucose  (durata maggiore  di un mese) o infezioni
   disseminate  da  Herpes Simplex
- Leucoencefalopatia multifocale progressiva (probabilmente  dovuta a papovavirus)

2) TUMORI

A) Sarcoma di Kaposi in  soggetti con sierologia positiva per HIV

B) Linfoma primitivo del SNC

3) ALTRE  AFFEZIONI  per le quali e, necessaria  la  presenza  di  sierologia  positiva  per anti-HIV  o
                 l'HIV o  l'isolamento virale:

A) Istoplasmosi disseminata

B) Candidosi bronchiale e polmonare

C) Isosporiasi con diarrea cronica (superiore ad un mese)

D) Polmonite interstiziale linfoide cronica  in eta pediatrica (sotto i 13 anni)

E) Linfoma di Hodgkin altamente indifferenziato

Tabella 3. Classificazione delle patologie predittive di evoluzione in AIDS. (Center
for Disease Control: M.M.W.R. 35: 334-339, 1986).
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corpale. Che questo stato non equivalga alla guarigione è confermato dal fatto che il
virus è ancora isolabile. A questi due modelli se ne aggiunge un terzo documentato da
Igamawa (Imagawa et al.,1989), in cui l’infezione si stabilisce senza stimolare il sistema
immunitario alla produzione di anticorpi. Una delle ipotesi avanzate è che il virus resti
completamente silente all’interno delle cellule infettate, senza cioé replicarsi atti-
vamente, per un periodo indeterminato di tempo. Le mutate condizioni dell’ambiente
cellulare in cui il virus è albergato, o dell’HIV stesso, o ancora la superinfezione da parte
di ceppi più attivi nella replicazione, determinerebbero in un secondo tempo la sierocon-
versione. Allo stato attuale non è neppure possibile dire quale sia la potenziale
contagiosità di questo stadio dell’infezione. Certo è, però, che la scoperta di individui
sieronegativi, ma portatori per lungo tempo del virus, mette in difficoltà gli attuali
sistemi di controllo su sangue e/o emoderivati.

Talora l’infezione recente, dopo 3-6 settimane dal contagio, può manifestarsi come
una malattia acuta febbrile pseudomononucleosica o pseudoinfluenzale autolimitan-
tesi, definita anche “Acute Retroviral Infection (ARI)”, caratterizzata da malessere
generale ed astenia profonda, febbre ad andamento subdolo di varia durata, mialgie ed
artralgie più o meno diffuse, disturbi gastroenterici accompagnati da frequenti dolori
addominali e diarrea, talora esantema maculopapuloso od orticaria. Non esistono studi
su vasta scala effettuati in Africa riguardo il numero o la prevalenza dei soggetti
sieropositivi asintomatici. Uno studio effettuato a Kinshasa ha però rilevato che rappre-
sentano circa l’85% dei soggetti HIV positivi totali (Mann-2 et al.,1986).

La Sindrome LAS (Lymphoadenopaty Syndrome) o linfoadenopatia generalizzata
persistente (PGL), considerata una “variante minima” dell’ARC, è caratterizzata da un
ingrossamento modicamente dolente, di consistenza parenchimatosa, dei linfonodi di
almeno 1 cm di diametro in due o più stazioni linfonodali extrainguinali non contigue,
persistente per più di 3-6 mesi, in assenza di altre patologie riconosciute come causa di
adenopatie (Tenner-Racz - 2 et al.,1988).

Istologicamente i linfonodi dimostrano un quadro iniziale di linfoadenite follicolare
iperplastica reattiva che evolve verso alterazioni regressive con focolai di necrosi e
deplezione cellulare delle aree paracorticali. Possono accompagnare l’adenomegalia
segni generali di scarso rilievo (febbricola, modesta astenia, episodi diarroici) e manife-
stazioni autoimmuni (trombocitopenia). La diagnosi clinica di LAS richiede un periodo
prolungato di osservazione clinica, oppure una anamnesi accurata, in quanto l’interes-
samento linfonodale deve essere persistente e venire differenziato da quello spesso
osservato in questi soggetti in seguito a stimolazioni antigeniche diverse per la scarsa
igiene e l’introduzione di sostanze stupefacenti. La definizione di casi in fase LAS risulta
estremamente difficile in Africa in assenza della ricerca della sieropositività, in quanto
esistono numerose condizioni, al di fuori dell’infezione da HIV, in grado di dare PGL
(Persistent Generalized Lymphadenophaty).

La forma ARC (AIDS Related Complex) viene definita da un corteo sintomatologico,
presente da almeno tre mesi in soggetti appartenenti a categorie a rischio, che com-
prende iperplasia linfoghiandolare generalizzata, astenia marcata, evidente calo pon-
derale (superiore a 7 Kg o al 10% del peso corporeo non giustificato da altre condizioni),
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febbre di lunga durata, sudorazioni notturne, diarrea persistente o recidivante e rash
maculo papuloso intensamente pruriginoso. Quest’ultimo segno è stato individuato nel
90% dei pazienti africani e costituisce un segno prodromico dell’evoluzione ad AIDS
conclamato. Le lesioni iniziano come papulette simmetriche sulle superfici estensorie.
Se grattate evolvono in vescicole che, dopo la rottura esitano in macule iperpigmantate.
La patogenesi di queste lesioni è tutt’oggi sconosciuta (Clumeck et al.,1989).

 L’associazione di anomalie emato-immunologiche quali: anemia, leucopenia, pia-
strinopenia, linfopenia assoluta (<1500/mmc), diminuzione del numero assoluto dei
linfociti T-helper (< 400 per mmc), riduzione del rapporto T4/T8 al di sotto dell’unità,
ipergammaglobulinemia, anergia cutanea a diversi antigeni, diminuita risposta linfoci-
taria "in vitro" ai mitogeni, aumento degli immunocomplessi circolanti, è obbligatoria
per una definizione diagnostica. Manca nell’ARC la peculiare suscettibilità alle infezioni
opportunistiche maggiori ed al Sarcoma di Kaposi. Nell’ambito del complesso correlato
all’AIDS, ha assunto una individualità relativamente distinta la trombocitopenia, che
può manifestarsi clinicamente anche isolata nei primi stadi dell’infezione e che è stata
correlata con la presenza di anticorpi antipiastrine o da immunocomplessi adesi ai
trombociti (Karpatkin et al.,1988).

Questa piastrinopenia può essere spesso grave (inferiore a 30.000 unità /mmc), ma
raramente è sintomatica con porpora cutanea e con emorragie a carico dei vari apparati
(ematuria, epistassi, menorragie, enterorragia, gengivorragia, ecc.) al contrario di
quanto si verifica nelle trombocitopenie gravi primitive o secondarie a fattori differenti
dall’infezione da HIV. Dal punto di vista immunologico questi pazienti possono essere
del tutto privi di anomalie (30-40%) come possono presentare segni di immunodepres-
sione.

Il Lesser AIDS (AIDS minore) è caratterizzata dalla comparsa in corso di ARC di
candidosi del cavo orale, di herpes zoster prolungato, di trombocitopenia grave ed ha
un significato prognostico piuttosto grave per la possibile rapida evoluzione verso
l’AIDS conclamato. Queste forme minori sono caratterizzate da una alternanza di
remissioni e riaccensioni della sintomatologia con periodi più o meno lunghi di
apparente benessere.

La diagnosi di AIDS conclamato è legata alla “presenza di una o più affezioni
considerate rivelatrici di un deficit dell’immunità cellulare, in assenza di tutte le altre
cause note in grado di determinare tale deficit immunitario” (definizione approvata dal
Center for Diseases Control di Atalanta, USA, e dall’Organizzazione Mondiale della
Sanità). Le malattie “predittive” di un deficit immunocellulare secondo la suddetta
definizione sono diverse (Commisione Nazionale AIDS (1987),(Tabella 3).

Sul piano clinico l’AIDS conclamato si deve considerare lo stato terminale della
malattia. La sintomatologia generale deriva da precedenti stadi LAS/ARC, mentre la
totale estinzione immunitaria espone i vari apparati alle patologie opportunistiche
maggiori ed alle neoplasie. (Gold, 1988; Clumeck et al.,1989). Lo stadio di AIDS
conclamato nelle regioni dell’Africa Equatoriale può essere suddiviso, come documen-
tato da studi effettuati in Zaire (Odio et al.,1985), in tre differenti tipi di quadri clinici
principali: Wet AIDS, Hot AIDS e sarcoma di Kaposi disseminato, anche se in teoria,
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interessando i vari apparati, la malattia può manifestarsi con quadri clinici polimorfi,
come avviene nei paesi industrializzati.

A carico dell’apparato respiratorio la polmonite è indubbiamente una manifestazio-
ne iniziale molto comune (Cooper et al.,1989): gli agenti responsabili più frequenti sono
rappresentati da Pneumocystis Carinii, Cytomegalovirus, Mycobacterium tubercolosis e
atipici, Candida, Legionella Cryptococcus. Certamente preminente per la frequenza risulta
la polmonite da Pneumocystis Carinii (Gazzard 1989), che si differenzia da quella
osservata in altri pazienti immunocompromessi, emato-oncologici in particolare, per
l’esordio insidioso, paucisintomatico (poca tosse, qualche dolore toracico vago), prolun-
gato spesso per qualche settimana, prima della comparsa della tipica sintomatologia
respiratoria (tosse stizzosa frequente, polipnea, dispnea, ipossiemia).

L’accertamento diagnostico è essenzialmente diretto, attraverso la dimostrazione del
protozoo nelle secrezioni polmonari ottenute con la broncoscopia e lavaggio bronco-
alveolare o con espettorazione provocata da areosol di soluzione cloruro-sodica iperto-
nica, oppure in campioni di tessuto polmonare ottenuto con la biopsia transbronchiale
o a cielo aperto. Anche la polmonite da Cytomegalovirus è frequente, sintomatologi-
camente simile alla pneumocitosi e alle micosi polmonari a decorso protratto.

Spesso si accompagna ad una disseminazione generalizzata delle tipiche cellule ad
inclusi nei diversi organi o tessuti (Cooper et al.,1989). Talora la patologia polmonare è
sostenuta dal Mycobacterium Tubercolosis, che determina quadri infiltrativo-cavitari
che ricordano l’era preantibiotica per estensione e gravità e che sono scarsamente
sensibili al trattamento chemioterapico. Mentre inizialmente il M. Tubercolosis non era
annoverato fra gli agenti opportunisti in corso di AIDS, recenti segnalazioni ne sot-
tolineano la frequenza, particolarmente nei tossicodipendenti, anche superiore a quella
del Mycobacterium Avium Intracellulare.

Particolare attenzione merita il rapporto tra Tubercolosi ed AIDS in Africa. L’infezio-
ne-malattia da Mycobacterium tuberculosis è infatti endemica nel Continente Nero e
mostra una prevalenza nei soggetti sieropositivi nettamente superiore rispetto alla
popolazione generale; spesso la diagnosi di tubercolosi precede di poco tempo la
diagnosi di AIDS, configurandosi quindi come una delle infezioni opportuniste più
caratteristiche dell’AIDS in Africa. Può presentarsi come prima-infezione oppure come
riattivazione endogena, presentando comunque sempre un andamento tumultuoso e
recidiva costante dopo terapia adeguata con farmaci antitubercolari (Nambuya et
al.,1988; Mann-3 et al.,1986).

L’esame neuropatologico del sistema nervoso centrale in malati di AIDS rivela
spesso numerose lesioni, che possono non di rado diventare causa di alterazione
pronunciate o di morte. La gamma di queste lesioni è divisibile in alcuni gruppi, secondo
una classificazione messa a punto da J.Michaud, patologo dell’università di Montreal
(Obiettivo HIV, V International Conference on AIDS: Montreal, 1988).

Il primo gruppo di lesioni correlate all’infezione da HIV si raccoglie attorno ad un
encefalite subacuta associata alla presenza di cellule multinucleate in noduli microgliali
mal definiti (Navia et al.,1986). E’ frequente anche una demielinizzazione e una
mielopatia vacuolare. La patogenesi sembra mediata soprattutto da un complesso
microglia macrofago del quale è però ancora oscura la fisiopatologia. Vi sono poi le
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infezioni opportunistiche, tra le quali le più frequenti sembrano la Toxoplasmosi (Luft
e Remington, 1988), alcuni tipi di encefalite virale e micosi (Vinter et al.,1989; Levy et
al.,1988). Un terzo gruppo di patologie, che si rinvengono in circa il 5% dei pazienti,
consiste di linfomi intracerebrali primitivi (So et al.,1986), generalmente di cellule di tipo
B. Si pensa che qui sia fondamentale il ruolo svolto dal virus di Ebstein-Barr.

Ed è ancora a questa categoria che si possono riportare i linfomi secondari e il Sarcoma
di Kaposi (Tabella 4).

1) SINTOMI E SEGNI NEUROLOGICI

A) presenti all'esordio: 27%
B) nel corso della malattia: 60%

2) LESIONI DEL SNC ALLO STUDIO ANATOMOPATOLOGICO

A) presenza di lesioni: 89%

3) QUADRI ANATOMOPATOLOGICI

A)  Sindromi primitive da HIV

- encefalopatia subacuta: 51%
  (Navia et al.,1986;  Price et al.,1988)
- mielopatia vacuolare: 11%
  (Petito et al.,1985)

B) Infezioni opportunistiche

- toxoplasmosi: 21% (Luft, Remington, 1988)
- cytomegalovirus: 11% (Vinter et al.,1989)
- altre: 16% (Levy et al.,1988)

C) Neoplasie

- linfomi primitivi: 8% (So et al.,1986)
- linfomi secondari: 5%

Tabella 4. Diagnosi neurologica clinica ed anatomopatologica (Gasparini et. al., 1989).

Infine, il quarto gruppo comprende tutte le lesioni aspecifiche non correlate all’AIDS.
Ovviamente questa è una suddivisione di comodo, in quanto in uno stesso paziente
possono coesistere più quadri patologici appartenenti a gruppi diversi.

L’apparato gastroenterico costituisce uno degli organi bersaglio dell’AIDS. Infatti la
frequenza di patologie digestive, a qualsiasi stadio della malattia, è molto elevata
oscillando, a seconda delle casistiche, dal 50 al 90%, con manifestazioni per lo più
rappresentate da: odinofagia, disfagia, diarrea, dolore addominale, malassorbimento
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intestinale, calo ponderale che identificano un quadro clinico di AIDS conclamato
(molto frequente in Africa, con una prevalenza dell’80% dei soggetti affetti da AIDS)
conosciuto come Wet AIDS (letteralmente “AIDS umido”). Questo risulta caratterizzato
da importante perdita di peso associata a diarrea acquosa imponente ed incoercibile, che
conduce irreparabilmente a morte in uno stato di cachessia marcata, definita “Wasting
syndrome”. Il dimagramento marcato, che lo contraddistingue, ha fatto si che in Africa
equatoriale questo quadro clinico venisse anche definito “Slim disease” (letteralmente
“Malattia magra”).

Nella rapida evoluzione che accompagna la Slim disease, oltre agli agenti patogeni
responsabili della enteropatia disperdente, va anche considerato il clima caldo-umido
che favorisce la dispersione di liquidi e che quindi incrementa lo squilibrio idro-
elettrolitico. L’odinofagia e la disfagia sono sintomi molto comuni nei pazienti con
AIDS, costituendo spesso una delle manifestazioni cliniche iniziali della malattia.
Generalmente sono espressione di un’esofagite infettiva da opportunisti prevalente-
mente rappresentati da Candida albicans, Herpes simplex virus tipo 1 e 2 e Citomega-
lovirus (Tabella 5).

La prevalenza della candidosi esofagea varia notevolmente nei gruppi etnici: essa è
infatti massima (80-90%) nelle popolazioni Africane (Zaire), mentre si attesta attorno al
40-50% nelle popolazioni industrializzate (USA, Europa occidentale, ecc.). L’esatta
prevalenza dell’esofagite da Citomegalovirus e da Herper simplex (tipo 1 e 2) non è nota,
ma si tratta comunque di infezioni poco frequenti e soprattutto caratteristiche delle fasi
più avanzate della malattia (Smith-1 et al.,1988).

Il Mycobacterium avium intracellulare è stato coltivato in campioni bioptici esofagei di
pazienti affetti da AIDS, tuttavia la sua patogenicità a tale livello è ancora da dimostrare
(Roth et al.,1985). Non va dimenticata, infine, la possibilità che la sintomatologia
esofagea possa essere causata da sarcoma di Kaposi o linfoma esofageo: tale tipo di
localizzazione, tuttavia, è molto più raro che non quella gastrica o intestinale (Stafford
et al.,1989). Le patologie AIDS-correlate potenzialmente responsabili di sanguinamento
gastroenterico sono costituite da neoplasie gastriche quali linfomi non-Hodgkin e
sarcoma di Kaposi, e da gastriti infettive (soprattutto sostenute da Candida albicans,
Cytomegalovirus, Campylobacter e Cryptosporidium) (Tabella 5).

I microorganismi con tropismo per l’intestino tenue causano generalmente un dolore
crampiforme periombelicale, una sensazione di gonfiore addominale ed un apprez-
zabile calo ponderale; il malassorbimento è una complicanza frequente, specialmente se
l’infezione assume un andamanto cronico. Nella maggior parte dei casi questi sintomi
sono espressione di patologia infettiva da opportunisti; i patogeni più frequentemente
in causa sono quelli a tropismo intestinale come il Cryptosporidium (43% dei casi totali),
l’Isospora belli (15% dei casi totali) e Candida albicans, Microsporidia, Giardia lamblia,
Mycobacterium avium intracellulare e Strongyloides stercolaris (Sachs et al.,1989) (Tabella 5).

Le infezioni del grosso intestino provocano, invece, la comparsa di dolori addomi-
nali, diarrea e feci ematiche; il malassorbimento non è solitamente un problema
significativo, mentre il coinvolgimento del colon distale può causare dolore rettale e
tenesmo. La Salmonella causa nel paziente AIDS febbre, dolori addominali
crampiformi, diarrea frequentemente ematica, nausea e gonfiore addominale.
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Agente patogeno Esofago  Stomaco Piccolo Grosso
Intestino Intestino

 BATTERI

 Salmonella  X

Shighella X  X

Campylobacter   X

Mycobacterium   X X X

 PARASSITI

Cryptosporidium  X  X

Isospora belli  X

Microsporidia  X

LIEVITI

Candida albicans  X  X   X

PROTOZOI

Giardia lamblia X

 Entamoeba X

VIRUS

Cytomegalovirus  X  X  X  X

Herpes simplex X X

ELMINTI

Strongyloides X

Tabella 5. Agente patogeno e sede delle infezioni gastrointestinali nell'AIDS.
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La batteriemia complica la gastorenterite da Salmonella nell’80% dei casi (nei pazienti
immunocompetenti HIV negativi è mediamente tra l’1 ed il 4%). La Shighella può
provocare diarrea mucoematica con dolori addominali crampiformi; la sua batteriemia
e la formazione di ascessi a distanza non sono infrequenti. Anche l’enterocolite da
Cytomegalovirus (riscontrabile all’autopsia nel 90% dei casi di AIDS), da Campylobacter e
da Entamoeba histolitica sono rilevabili nei pazienti AIDS, e con maggior prevalenza in
Africa ed in altri paesi non industrializzati del bacino del mediterraneo (Sachs et
al.,1989).

La sintomatologia enterocolitica può anche essere causata da neoplasie AIDS-
correlate quali linfoma intestinale non-Hodgkin od una localizzazione intestinale di
sarcoma di Kaposi (Townsend et al.,1989; Stafford et al.,1989). Non è esclusa, inoltre, una
possibile presenza di altri virus (Cytomegalovirus, Herpes simplex sierotipo 1 e 2) o di
batteri (Mycobacterium tubercolosis, Mycobacterium avium intracellulare, ecc.), meno facil-
mente identificabili a causa delle carenti strutture diagnostiche africane.

L’HIV può inoltre infettare direttamente le cellule intestinali sia attraverso una
diffusione ematogena, sia per contatto diretto. Bersaglio dell’HIV sembrano essere le
cellule enterocromaffini, cioé le cellule che derivano dalla cresta neurale, un reperto che
ben accorda con il neurotropismo del virus (Levy et al.,1988) (Tabella 5).

La cute in corso di AIDS esprime tipiche manifestazioni (Goodman et al.,1987). La
dermatite seborroica è una delle affezioni più frequenti in corso di infezione da HIV
(40% dei pazienti AIDS). Tali condizioni cliniche sembrano suffragare l’ipotesi
eziologica micotica (da Pityrosporum ovalis) della dermatite seborrica: il grave deficit
dell’immunità cellulo-mediata agevolerebbe la proliferazione incontrollata degli orga-
nismi fungini.

Il sarcoma di Kaposi in malati AIDS è presente in discreta percentuale, con netta
predilezione per la popolazione omosessuale in rapporto a quella tossicodipendente: i
motivi di tale predilezione non sono del tutto chiari ma sembra possano essere ricon-
ducibili a una concomitante infezione da Cytomegalovirus.

Al contrario della forma endemico-cronica, che risulta confinata ad un'area ben
delimitata (Uganda, Rwanda, est dello Zaire), molto rara al di sotto dei 60 anni, torpida
nel suo decorso e le cui lesioni coinvolgono prevalentemente la cute dell'estremità degli
arti inferiori o superiori mostrando lesioni cutanee nodulari e nella forma infiltrativa
coinvolge l'osso sottostante, il Kaposi in corso di AIDS assume peculiari caratteristiche
dimostrando un decorso particolarmente aggressivo e una più facile tendenza a localiz-
zazioni viscerali metastatiche (polmoni apparato digerente), con lesioni cutanee che si
manifestano in prevalenza al volto e alle mucose del cavo orale mostrando una
rapidissima evoluzione verso l'exitus, specialmente quando associate ad infezioni
opportuniste.

La prevalenza di KS nei pazienti africani sembra essere inferiore rispetto a quella
degli omosessuali e bisessuali americani o europei: 6-15% in Africa rispetto al 25-30% in
America-Europa. Questo suggerisce che gli omosessuali-bisessuali sono più suscettibili
ad ammalarsi di KS rispetto agli eterosessuali; le cause di tale maggior predisposizione
sono tuttora oggetto di studio (Clumech-2 et al.,1984; Odio et al.,1985).

Frequente è anche il rilievo di condilomi accuminati e di verruche della faccia e delle
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mani in vasta diffusione, di mollusco contagioso disseminato e persistente, di follicolite
da miceti e da stafilococco, di manifestazione erpetiche sia zoster che simplex. Una
particolare forma di leucoplachia che si ritrova associata all'infezione da HIV è la
leucoplachia orale "hairy" (leucoplachia villosa orale), localizzata preminentemente
lungo i bordi laterali della lingua. Poiché dalle lesioni sono stati isolati un papilloma
virus e un virus del gruppo Herpes (EBV), fa ipotizzare per questa forma un' eziologia
virale. Più rare sono le infezioni cutanee da dermatofiti e le forme di vasculite necrotiz-

3) ALTRE

- Dermatite seborrica
- Chelite angolare
- Follicolite diffusa
- Follicolite eosinofila
- Vasculite necrotizzante
- Porpora trombocitopenica
- Xeroderma-stato ittioso
- Dermatite carenziale nutrizionale
- Teleangectasia
- Eruzione papulosa diffusa
- Esantema
- Sindrome della tromboflebite
- Aftosi
- Granuloma anulare
- Onicopatia distrofica e pigmentaria
- Esacerbazione della psoriasi

1) TUMORALI

- Sarcoma di Kaposi
- Linfoma
- Carcinoma spinocellulare
- Carcinoma basocellulare

2) INFETTIVE

- Mollusco contagioso
- Herpes zoster
- Herpes simplex
- Verruca, Condiloma
- Leucoplachia orale "hairy"
- Micobatteriosi
- Criptococcosi
- Istoplasmosi
- Amebiasi cutanea
- Micosi di dermatofiti
- Candidiasi
- Impetigine

Tabella 6. Manifestazioni cutanee in corso d'infezione da HIV.

zante (Tabella 6).
Le alterazioni dell'apparato oculare in corso di AIDS manifesto sono molteplici

(Tabella 7).  Secondo un criterio topografico, vengono riferiti: paralisi dei nervi cranici,
Herpes zoster oftalmico, Sarcoma di Kaposi a carico degli annessi oculari, glaucoma
acuto, necrosi focale dei processi ciliari manifestantesi in forma di uveite anteriore,
iridociclite cronica o recidivante, macchie cotonose retiniche, periflebiti, emorragie
retiniche, microaneurismi, chiazze di atrofia dell'epitelio pigmentato, retinite e/o
papillite da cytomegalovirus, retinite necrotizzante acuta da Herpes simplex virus,
infezioni corioretiniche (da Micobacterium avium intracellulare, Toxoplasma gondii, Trepo-
nema pallidum, Cryptococcus neoformans, Sporothrix Schenkii), papilledema, neurite ottica,
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pseudotumor orbitale (Ohba et al.,1989; Palestrine et al.,1984).
La sepsi in corso di AIDS conclamato sono di diversa e molteplice eziologia: batterica

(Staphylococcus, Streptococcus, Salmonella, Pseudomonas, Mycobacterium Avium Intracellu-
lare, ecc.), micotica (Candida, Cryptococcus). Nei bambini è sicuramente prevalente
l'infezione sistemica da piogeni e da Candida.

Tipiche di questi pazienti è anche la Febbre di Origine Sconosciuta (FUO): iperpires-
sia intermittente con profuse sudorazioni, cefalea marcata, notevole prostrazione, talora
stato stuporoso, grave malessere generale, epatosplenomegalia, dimagramento pro-
gressivo. In Africa è anche identificata come Hot AIDS (letteralmente "AIDS caldo"), che
risulta caratterizzato da perdita di peso e febbre elevata e si riscontra nel 14% circa dei
pazienti AIDS. L'identificazione eziologica di questo stato di iperpiressia è spesso
difficile per la totale negatività di ogni esame culturale microbiologico anche se talora
è caratterizzato da polmoniti batteriche (BK, Pneumococco, ecc.), virali (CMV), fungine
(Aspergillus, Criptococco) e parassitarie (Pneumocistis carinii), e da forme di meningite
da Cryptococco.

Emorr.
retin.

Macchie
cotonose

Retinite
da CMV

Sarcoma
di Kaposi

Infez.
esterne

Coinvolg.
oculare

Tabella 7. Analisi statistica del coinvolgimento oculare nell'AIDS.
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Classificazione delle forme cliniche

In relazione ai principali aspetti clinico-immunologici descritti sono state proposte
diverse classificazioni delle forme cliniche determinate dall’infezione da retrovirus
HIV. Dopo la prima del Center for Disease Control di Atlanta (CDC) del 1982, com-
prendente le tre forme LAS, ARC, AIDS è stata proposta all’inizio del 1986 la classifi-
cazione del Walter Reed Army Istitute di Washington, che analogamente allo staging del
morbo di Hodgkin consente una valutazione clinico-immunologica più obbiettiva e
funzionale per seguire il decorso dei soggetti infettati.

Questa classificazione individua nel numero dei linfociti T-helper l’elemento fisiopa-
tologico cardine di questa infezione, attribuendo ad esso anche un preciso significato
prognostico, testimoniando una evolutività progressiva della malattia. Lo schema del
Walter Reed, che presenta sei stadi numerati in ordine progressivo da WR0 a WR6
(Tabella 8),  permette un rapido, univoco e riproducibile inquadramento clinico dei
pazienti ed è utilizzabile sia per seguire il decorso clinico della malattia, sia per
monitorare i presidi terapeutici eventualmente impiegati.

Ab.serici Linfoadeno- Linfociti Reattiv. Candidosi Infezioni
anti-HIV patia T-Helper cutanea orale  opportun.
e/o virus persistente per mmc

WR0 - - >400 norma - -
WR1 + - >400 norma - -
WR2 + + >400 norma - -
WR3 + +/- <400 norma - -
WR4 + +/- <400 parziale -  -
WR5 + +/- <400 assente + -
WR6 + +/- <400 e/o parz +  +

L'eventuale  presenza  contemporanea  di particolari  segni  clinici  viene contrassegnata dalle
seguenti lettere  dell'alfabeto aggiunte ai vari stadi
B = sintomatologia aspecifica (febbre, dimagramento, prurito, diarrea);
K = sarcoma di Kaposi;
N = altre neoplasie;
SNC = interessamento infettivo o neoplastico del sistema nervoso centrale;
T = trombocitemia grave (<30.000/mmc)

Tabella 8. Classificazione in stati dell'infezione da HIV secondo Walter Reed.
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Nel maggio 1986, il CDC (Center for Disease Control, 1986) ha proposto un' ulteriore
classificazione in quattro gruppi che comprendono rispettivamente:

1) l’infezione acuta,
2) l’infezione asintomatica,
3) la linfoadenopatia persistente generalizzata,
4) altre manifestazioni che includono: a) malattia cronica costituzionale, b) malattie

neurologiche, c) infezioni secondarie (le dodici indicate nella definizione di AIDS del
CDC del 1982 più altre sei: leucoplachia orale villosa, herpes zoster a carico di più
dermatomeri, batteriemia ricorrente da salmonella, nocardiosi, tubercolosi o candida
orale), d) neoplasie secondarie, e) altre condizioni specificate (Tabella 9).

Questa nuova classificazione, accettata anche dall’Organizzazione Mondiale della
Sanità (OMS) (Revision of CDC case definition for AIDS, 1987; AIDS: version of CDC/
WHO, 1988), mal si presta ad una stadiazione dell’infezione utile per la valutazione del
decorso clinico; ciò nonostante, non essendo basata su parametri siero-immunologici,
risulta la più consona alle esigenze diagnostiche in Africa.

1 Gruppo Infezione acuta (sintomi transitori con sieroconversione)

2 Gruppo Infezione asintomatica

3 Gruppo Linfoadenopatia generalizzata persistente (LAS)

4 Gruppo altre manifestazioni cliniche:

a) malattia cronica costituzionale (febbre, calo ponderale);
b) malattia neurologica (demenza, mielopatia, neuropatia periferica);
c) infezioni secondarie determinate (infezioni opportunistiche ed altre come
   TBC, Herpes zoster, nocardiosi, sepsi da salmonella, ecc.);
d) neoplasie secondarie disseminate (sarcoma di Kaposi, linfoma non-

    Hodgkin  ecc.);
c) altre condizioni (polmoniti interstiziali linfoidi ed altre malattie non

   classificabili nei punti preceden-
ti).

(Center for Disease Control: MMWR 35: 334-339, 1986).

Tabella 9. Seconda classificazione del CDC dell'infezione da HIV.
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AIDS pediatrico

L’infezione sintomatica da HIV è in età pediatrica di proporzioni  variabili dal 2 al 4%
del totale dei casi di AIDS riscontrati nella popolazione adulta, con percentuali maggiori
nei paesi ove più rilevante è la diffusione della malattia fra i tossicodipendenti.

Infatti  la grande maggioranza dei bambini infetti è tale perchè figli di madre HIV-
positiva tossicodipendente. La diffusione dell’infezione nell’età pediatrica avviene
soprattutto per contagio perinatale, essendo minima la percentuale di soggetti infetti
per trasfusioni di sangue o derivati, o inoculati accidentalmente con punture infette.
Rispetto all’adulto il figlio di madre sieropositiva si trova in una condizione particolare,
per cui il bambino può risultare positivo pur non essendo egli stesso infetto.

Gli anticorpi IgG materni passano infatti la barriera placentare persistendo nel
sangue del bambino per molti mesi dopo la nascita e rendendolo positivo anche in
assenza di una vera infezione. Per questa ragione si è concordato che tutti i bambini sotto
i 15 mesi di vita, età oltre la quale gli anticorpi materni dovrebbero essere scomparsi,
siano inclusi in una categoria a parte, definita P-O o di infezione indeterminata (Center
for Disease Control, 1987), in attesa che un più profondo controllo clinico o di laboratorio
possa determinare la loro esatta situazione.

Oltre questa età i soggetti positivi, e quindi realmente infetti, possono essere sud-
divisi in due categorie: quella delle infezioni asintomatiche e quella degli AIDS veri e
propri. E’ stato però notato che, in alcuni soggetti, la scomparsa degli anticorpi materni,
non corrisponde alla sicurezza di uno stato di non infezione in quanto per una ritardata
immunizzazione del bambino è possibile verificare una successiva tardiva ripositiviz-
zazione. Si è quindi potuto notare all’interno di questa popolazione infantile l’esistenza
di due distinti sottogruppi.

Il primo che rappresenta circa il 20% dei bambini, ha un periodo di incubazione molto
breve, in media quattro mesi. Il secondo, in pratica la stragrande maggioranza, sviluppa
invece i primi segni della malattia molto più tardivamente, grosso modo dopo i sette
anni. Un periodo di tempo che statisticamente non differisce di molto da quello medio
già calcolato per pazienti adulti, circa nove anni (Auger et al.,1988).

Ciascuna di queste due categorie, definite P-1 e P-2, possono essere risuddivise in
altre sottoclassi a seconda che l’infezione asintomatica sia accompagnata o meno da
alterazioni immunologiche di laboratorio, o secondo il tipo di sintomatologia clinica
secondaria all’infezione (Tabella 10).

La classificazione proposta dalla Roger (CDC Atlanta) (Center for Disease Control,
1987), supera la vecchia definizione LAS, ARC e AIDS, che era stata coniata in base alla
sintomatologia clinica presente nell’adulto ma che, proprio per le peculiarità dell’in-
fezione da HIV nel bambino, trovava difficoltà ad essere applicata nell’età pediatrica. In
alcune regioni africane la prevalenza di infezione da HIV in donne puerpere raggiunge
il 6% del totale. L’infezione da HIV nei neonati e nei bambini assume quindi caratteri di
straordinaria diffusione e gravità sociale.
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P-1 INFEZIONE ASINTOMATICA

a) normale funzione immunitaria

b) alterazione funzione immunitaria

c) funzione immunitaria non valutata

P-2 INFEZIONE SINTOMATICA

a) infezioni non specifiche

b) manifestazioni neurologiche

c) polmonite linfocitaria interstiziale

d) infezioni secondarie

e) neoplasie

f) altre manifestazioni

         (Center for Disease Control: MMWR 36: 225-236, 1987)
(Center for Disease Control: MMWR 36: 225-236, 1987)

Tabella 10. Classificazione dell'infezione da HIV in età pediatrica del Center for Disease
Control.- 1987.

I sintomi più rilevanti nei bambini sono la perdita di peso massiva che raggiunge la
cachessia e la febbre con una durata superiore a trenta giorni, e che si identifica con la
Wasting Syndrome. Circa il 65% dei casi ha infezioni respiratorie, rilevate radiologi-
camente come pneumopatie interstiziali o, più raramente, come broncopolmoniti o
polmoniti lobari. Gli agenti patogeni più frequentemente in causa sono rispettivamente
Pneumocistis carini (75%) e pneumococco.

Il 60% dei bambini presenta epatomegalia e il 25% splenomegalia; questi dati non si
discostano eccessivamente da quelli nella popolazione infantile generale a causa di
malattie endemiche (malaria, parassitosi varie, ecc.) e non costituiscono quindi segni
importanti di infezione da HIV.

Circa la metà dei bambini HIV positivi presenta diarrea cronica (da più di 30 giorni),
che risulta essere la causa principale della perdita di peso e che necessita di reidratazione
orale o parenterale nella grande maggioranza dei casi. Il 29% presenta linfoade-
nomegalia generalizzata, che si differenzia da quella laterocervicale comunemente
osservata come conseguenza di dermatiti al capo. Molto comune è la candidosi orale,
spesso accompagnata da micosi cutanee (Dermatofitosi) diffuse.
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Infezioni da Herpes simplex sono riscontrabili nel 12% dei bambini, mentre molto
rare sono le infezioni da Herpes zoster, contrariamente a quanto avviene negli adulti
affetti da AIDS. Il coinvolgimento del SNC nei bambini sia con AIDS sia con ARC è stato
segnalato in un numero sempre maggiore di soggetti (Epstein et al.,1987; Sharer et
al.,1985; Sharer et al.,1986; Epstein et al.,1988; Ultmann et al.,1987) rendendo necessaria
una classificazione, anche se incompleta e passibile di profonde modificazioni, delle
sindromi neurologiche indotte da HIV in età pediatrica.

Le infezioni opportuniste o la riattivazione di infezioni latenti nel cervello avvengono
meno frequentemente nei bambini con infezione da HIV che negli adulti (Quinn et
al.,1986). Questo fatto è facilmente spiegabile con la minor incidenza di infezioni
primitive da Cytomegalovirus o da Toxoplasma gondii durante l’adolescenza. I bambini
africani presentano inoltre altri microorganismi endemici (Cryptococcus neoformans,
Mycobacterium tuberculosis homini ecc.) che possono invadere il SNC.

Sono stati anche riportati accidenti cerebrovascolari in bambini HIV positivi con
trombocitemia autoimmune (Belman et al.,1988). Rarissimi sono invece i casi riportati
in letteratura dei linfomi sistemici, metastatici o primitivi con localizzazione cerebrale
in portatori di AIDS in età pediatrica (So et al.,1986).

Una caratteristica encefalopatia compare inoltre nel 30-50% dei bambini con infezio-
ne da HIV (Sharer et al.,1985; Sharer et al.,1986) e si ritiene sia causata dall’infezione
diretta del cervello da parte del virus HIV (Sharer et al.,1986). Questi bambini presen-
tano crisi convulsive ed arresto dello sviluppo fisico e psichico.
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AIDS e malattie tropicali endemiche

Le maggiori cause di morbilità e di mortalità nei paesi africani sono ancora net-
tamente differenti rispetto a quelle proprie dei paesi del Nord del mondo. La povertà,
l’ignoranza e le sfavorevoli circostanze politico-geografiche si combinano con le ina-
deguate risorse della sanità pubblica nel generare un substrato di predisposizione alle
malattie, dominato da quelle infettive endemiche o ad intermittenza epidemica (Nor-
man, 1985). Il virus della Immunodeficienza Acquisita e gli agenti delle più disparate
malattie tropicali possono interagire in una grande varietà di modi (Smith-2 et al.,1988):

1) l’infezione con HIV può favorire l’acquisizione di una malattia endemica tropicale,
2) la malattia tropicale può favorire la trasmissione dell’HIV,
3) l’infezione da HIV può esacerbare un’infezione latente oppure peggiorarne il

decorso naturale,
4) l’acquisizione di una malattia tropicale può modificare e peggiorare il decorso

dell’infezione da HIV. L’HIV può inoltre modificare il controllo ed il trattamento di
alcune malattie tropicali endemiche: i pazienti immunocompromessi possono perdere
la protezione immunitaria, permettendo la proliferazione degli altri agenti patogeni ed
incrementando l’insorgenza di farmaco-resistenza.

Diversi farmaci usati per il trattamento di alcune malattie tropicali possono, inoltre,
essere immunosoppressivi (es. niridazolo per la schistosomiasi) e, di conseguenza
possono aggravare lo stato immunitario già compromesso del paziente.

HIV e Malaria

A causa delle profonde modificazioni indotte dalla malaria sul sistema immunitario,
la coinfezione con l’HIV potrebbe influenzare la storia naturale di entrambe le malattie.
Ripetuti attacchi di malaria inducono proliferazione policlonale dei B-linfociti, lin-
fopenia, riduzione del rapporto T4/T8 e stimolazione dei linfociti T4. Questo potrebbe
accelerare l’evoluzione dell'infezione da HIV. Tuttavia studi effettuati in Zaire e Zambia
dimostrano che c’è una piccolissima interazione fra le due malattie ed in particolare è
facile riscontrare una più elevata parassitemia nei pazienti con HIV e malaria e una
forma di malaria più severa nei soggetti HIV positivi. E’ stato documentato inoltre un
aumento del consumo di farmaci antimalarici nei soggetti HIV positivi a causa della
presenza di febbri ricorrenti, e questo potrebbe in parte giustificare lo scarso rapporto
evidenziato fra le due infezioni. Non si hanno, comunque, ancora dati sicuri che
indichino con certezza che la malaria sia in grado di peggiorare l’evoluzione della
malattia da HIV. Viceversa numerosi bambini affetti da anemia in malaria e sottoposti
a trasfusione sono stati contagiati dall’HIV (Greenberg et al.,1988).
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HIV e Tubercolosi

L’infezione da HIV sarebbe responsabile della recrudescenza dalla tubercolosi che,
annualmente, determina nel mondo la comparsa di circa 8-10 milioni di nuovi casi.
L’associazione tra HIV e tubercolosi è stata per la prima volta segnalata ad Haiti nell’83
dove la popolazione urbana, nella quale si riscontra la più elevata incidenza di infezione
da HIV (9% rispetto al 3% registrato tra la popolazione rurale), è nettamente più esposta
all’infezione tubercolotica (il 45% contro il 15% riscontrato tra la popolazione rurale). La
situazione più grave segnalata è quella che si presenta in Africa.

Nello Zimbawe ed in Etiopia la tubercolosi è stata diagnosticata in circa un terzo dei
pazienti infetti dal virus HIV-1. Viceversa in molti paesi dell’Africa Centrale ed
Orientale il 17-55% dei tubercolotici sono stati trovati sieropositivi per l’HIV. Anche in
Africa come ad Haiti le popolazioni rurali sono risultate meno esposte al virus dell’AIDS
e tra i pazienti affetti da tubercolosi l’incidenza dell’HIV era più bassa nelle popolazioni
extraurbane rispetto a quelle urbane. Nel complesso problema dei rapporti tra tuber-
colosi ed AIDS si inseriscono i dati epidemiologici relativi all’incidenza delle forme
tubercolotiche ad interessamento extrapolmonare che possono presentare qualche
problema in più al momento della diagnosi. Nella Repubblica Centrafricana la tuber-
colosi extrapolmonare e la linfoadenopatia del mediastino sono significativamente più
comuni tra i pazienti HIV positivi (60-65%) rispetto ai soggetti HIV negativi (25%)
(Slutkin et al.,1988).

I pazienti HIV positivi con tubercolosi presentano quasi sempre una prima-localiz-
zazione polmonare, spesso con cavitazione, indistinguibile dalla forma presente nei
pazienti sieronegativi. La localizzazione extrapolmonare del M. tuberculosis è decisa-
mente più frequente nei soggetti HIV positivi rispetto ai controlli; i pazienti presentano
spesso anergia alla tubercolina.

I protocolli di trattamento utilizzati hanno evidenziato la medesima efficacia sia nei
pazienti HIV positivi che nei controlli; tuttavia nei pazienti con infezione da HIV sono
stati evidenziati maggiori effetti collaterali epatici e, al termine del trattamento, la quasi
costante recidiva della tubercolosi. Quest’ultima situazione induce a proporre, come nei
paesi industrializzati, la profilassi dei pazienti tubercolino-positivi con isoniazide.
Questo per evitare le recidive ma anche la trasmissione nella comunità (Slutkin et
al.,1988).

HIV e Hanseniasi

Come per gli altri micobatteri, l’infezione con HIV può indurre un peggioramento
della sintomatologia della lebbra. In particolare sono stati segnalati casi nei quali si è
avuto un passaggio dalla forma tubercoloide della lebbra ad una forma mista o alla
forma lepromatosa. E’ inoltre importante un fenomeno di interferenza sierologica fra il
Mycobacterium leprae e l’HIV.

Spesso i sieri di soggetti Hanseniani risultano negativi alla ricerca effettuata con la
metodica ELISA, mentre gli stessi sieri mostrano una o più bande riferibili a proteine
dell’ HIV con la metodica Western blot. Questa interferenza potrebbe essere dovuta ad
antigeni comuni fra HIV e Mycobacterium leprae (Morrow et al.,1989).
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HIV e Leishmaniosi

La leishmaniosi viscerale è, secondo le indicazioni date dal CDC, una delle infezioni
opportuniste che permette di fare diagnosi di AIDS. L’infezione da HIV può riattivare
una leishmaniosi latente o ben controllata dal sistema immunitario ancora efficente.
Durante la malattia da HIV la leishmaniosi può presentarsi in forme atipiche, coinvol-
genti spesso anche stomaco, intestino, retto e cute. La terapia dei pazienti HIV positivi
affetti da leishmaniosi ha dato spesso scarsi risultati con i normali protocolli che
prevedono l’uso di composti antimoniali (Altes et al.,1989).

HIV e Tripanosomiasi africana

Pochissime comunicazioni scientifiche sono state riportate sull’associazione fra la
malattia del sonno e l’infezione da HIV. Sembra comunque che fra i pazienti affetti da
tripanosomiasi africana che presentano sintomi molto precoci di malattia con rapido
coinvolgimento cerebrale ci sia una più alta percentuale di sieropositività per HIV. Non
sono note interazioni dell’HIV con la terapia specifica della tripanosomiasi (Noireau et
al.,1987).

HIV ed Elmintiasi

Lo Stongyloides stercolaris è un elminti della famiglia dei nematodi, potenzialmente
letale per la sua capacità di causare una sindrome da superinfezione nei pazienti con
AIDS. L’adesione del verme alla mucosa del piccolo intestino provoca la comparsa di
dolore addominale, calo ponderale e diarrea. La migrazione massiva delle larve esita
invece in una ileite o in una polmonite se esse invadono il polmone: la prima delle due
circostanze può essere complicata da una batteriemia da Gram-negativi con con-
seguente shock (Sachs et al.,1987). Sebbene siano state segnalate forme severe di
infestazione da Strongyloides stercoralis in pazienti HIV positivi, in base alle conoscenze
attuali non sembra che esistano importanti correlazioni fra l’infezione da HIV e le più
importanti elmintiasi (Maayan et al.,1987).

HIV ed infestazioni protozoarie

Una manifestazione clinica importante nell’AIDS in Africa è la Wasting Syndrome,
che si associa invariabilmente a diarrea profusa. Il Cryptosporidium e l’Isospora belli sono
i patogeni maggiormente isolati in questi pazienti; tali parassiti, che non erano conside-
rati in grado di determinare una malattia prima dell’avvento dell’HIV, risultano
patognomonici della malattia conclamata; inoltre sono spesso resistenti alla terapia
specifica e conducono a morte il paziente in poco tempo.

Il Cryptosporidium sostiene un' infezione caratterizzata da diarrea liquida prolungata
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(fino a 25 scariche al giorno con un volume di feci liquide pari a circa 17 litri/die).
I pazienti sono soggetti anche a dolori addominali crampiformi ed a calo ponderale,

anoressia e malessere generale; coesiste spesso malassorbimento associato ad intol-
leranza al lattosio (Pape et al.,1989).

L’Isospora belli infetta preferibilmente i microvilli del piccolo intestino. Il quadro
clinico è spesso indistinguibile da quello relativo alle infezioni da Cryptosporidium,
anche se generalmente la nausea ed il vomito hanno maggior rilevanza nelle infezioni
da Isospora belli (Pape et al.,1989).

La Microsporidia è un parassita coccidio che prolifera all’interno degli enterociti del
piccolo intestino. Le sue potenzialità infettive nel paziente con AIDS sono state ricono-
sciute solo di recente, ed il quadro clinico è dominato da diarrea acquosa (tre-dieci
scariche al giorno) (Sachs et al.,1989)

La Giardia lamblia è un protozoo flagellato che può assumere sia la forma di cisti che
quella di trofozoite. I disturbi provocati dall’infezione da questo patogeno compren-
dono la diarrea acquosa, la steatorrea ed il calo ponderale. Altri frequenti disturbi sono
la febbre, il malessere generale, i crampi addominali, l’anoressia, la nausea e la disten-
sione addominale. L’infestazione intestinale da Giardia non risulta comunque essere
modificata dalla presenza di infezione da HIV ed anche le frequenti recidive dopo
adeguata terapia non si discostano da quelle riscontrate nei gruppi di controllo (Ron-
danelli, 1989).

La presenza dell’immunosoppressione in corso di infezione da HIV sembra invece
modificare l’andamento delle amebiasi. L’infezione da Entamoeba histolytica si rende
manifesta quando le cisti ingerite raggiungono il colon e liberano i trofozoiti; questi
penetrano nella mucosa intestinale, producendo le tipiche lesioni a forma di fiasco, ed
il paziente và quindi incontro a diarrea, dolori addominali e spesso anche ad un certo
grado di disidratazione. Le feci possono presentare solo tracce di sangue od al contrario
essere francamente ematiche. Forme con elevata localizzazione extraintestinale del
parassita sono spesso riscontrate in questi pazienti e la risposta alla terapia classica è
spesso torpida e frequenti sono le recidive (Allason-Jones et al.,1988).
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Conclusioni

L’impatto che il “male magro” avrà nei prossimi anni sull’evoluzione demografica e
socio economica dei Paesi in via di sviluppo cambierà il volto del Continente Nero,
infatti il tasso di crescita della popolazione, fino ad oggi altamente positivo (addirittura
il 4% all’anno in Kenia), precipiterà a valori nettamente negativi. L’AIDS sarà capace,
secondo Anderson (Anderson-1 et al.,1988), di deprimere significativamente il tasso di
crescita delle popolazioni africane in modo ancor più drammatico di quanto hanno fatto
in passato le due più grandi piaghe della storia della medicina: il vaiolo e la peste. Questo
per la duplice possibilità di trasmissione verticale ed orizzontale della malattia e per la
mortalità straordinariamente alta connessa all’infezione.

Sembra inoltre che l’AIDS non modifichi affatto, o lo faccia comunque in modo poco
significativo, i rapporti esistenti tra le varie fasce d’età e quindi la struttura generale della
popolazione, di conseguenza non varierà molto quello che gli esperti di demografia
chiamano “rapporto di dipendenza” (Anderson-1 et al.,1988). Va però considerato, al di
là di questa previsione, che la malattia da HIV comporta lunghi e ripetuti periodi di
ospedalizzazione e può aumentare l’incidenza di altre malattie infettive, come tuber-
colosi o malattie tropicali, con l’immediato risultato di modificare la reale morbilità
relativa all’AIDS, oltreché devastare il già precario sistema sanitario africano. Il tempo
perché questi mutamenti si realizzino sembra comunque essere relativamente lungo:
decine di anni. C’è quindi la speranza ed il tempo perché si trovino farmaci efficaci, un
vaccino sicuro, e soprattutto perché concreti programmi educativi riescano a frenare
questa grave pandemia.
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