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RESUMO

Kaio DJI. Concentragdes séricas das vitaminas A e E, e beta-caroteno em
adultos com HIV/Aids em terapia antirretroviral de alta poténcia. [Tese de
Mestrado em Nutricdo em Saude Publica] Sdo Paulo. Faculdade de Saude
Publica da USP; 2010.

Introdugdo — As deficiéncias de vitaminas, verificadas em individuos com
HIV/Aids em terapia antirretroviral de alta poténcia (HAART) tém sido
associadas a piora do curso clinico da doenga e maior risco de mortalidade.
Objetivo — Mostrar a distribuicdo das concentracdes séricas de vitaminas A
e E, e beta-caroteno em adultos com infecgcao pelo HIV/Aids e estudar a
associagdo de suas concentragdes, segundo diferentes esquemas de
HAART. Métodos — Foram selecionados 182 adultos de 20 a 59 anos de
idade, de ambos os sexos, com HIV/Aids em HAART estavel por no minimo
6 meses, e com niveis de linfécitos T-CD4"* > 200 células/mm?®. Os individuos
foram divididos em trés grupos por esquema de HAART utilizado: inibidores
de transcriptase reversa analogos de nucleosideo (ITRN) associados a
inibidores de transcriptase reversa nao analogos de nucleosideo (ITRNN);
ITRN associada a inibidores de protease (IP); ITRN associadas a outras
classes (inibidores de fusdo, inibidores de integrase, inibidores de entrada e
IP associada a essas medicagdes). A determinagdo dos micronutrientes foi
realizada por cromatografia liquida de alta eficiéncia. Foram verificadas
variaveis soécio-demograficas e econbmicas, estilo de vida, histéria da

doencga, uso de medicagbes e variaveis antropométricas e laboratoriais.



Para medir os efeitos das variaveis explanatérias (esquemas de tratamento,
tempo de uso e adesao ao ultimo esquema) sobre cada variavel resposta
(retinol, alfa-tocoferol e beta-caroteno), foram realizadas anadlises de
regressao linear multipla. Sexo, idade, escolaridade, tabagismo, pratica de
atividade fisica, tempo de infeccao por HIV, presenca de comorbidades,
relacdo cintura-quadril e niveis de linfocitos T-CD4" e colesterol foram
usadas como variaveis de controle. Resultados — Foram encontradas
concentragdes deficientes e baixas de vitaminas A (<0,70umol/L) e E
(£16,2umol/L), e beta-caroteno (<0,13umol/L) em 3,83%, 18,68% e 23,62%
dos individuos, respectivamente. Menores concentragbes meédias de
vitamina E foram observadas em individuos em uso de ITRN associado a
classes mais recentes de antirretrovirais (p= 0,037). Individuos com maiores
indices de relagao cintura-quadril apresentaram maiores concentragdes de
retinol (p=0,012) e menores concentragdes de beta-caroteno (p=0,036).
Foram também observadas associagbes positivas, pequenas e
estatisticamente significantes entre as concentragées médias de retinol, alfa-
tocoferol e beta-caroteno com os niveis de colesterol. Conclusdo — Os
resultados sugerem que as alteragcdes nas concentracdes de vitamina A e E,
e beta-caroteno podem estar relacionadas a multiplos fatores, incluindo os

esquemas de terapia antirretroviral.

Palavras-chave: infeccao por HIV, vitamina A, vitamina E, beta-caroteno,

HAART.



ABSTRACT

Kaio DJI. Serum concentrations of vitamins A and E, and beta-carotene in
adults with HIV/AIDS on highly active antiretroviral therapy. [Dissertation]
Sao Paulo (BR): Faculdade de Saude Publica da USP; 2010.

Introduction — Deficiency of vitamins found in individuals with HIV/AIDS on
highly active antiretroviral therapy (HAART) has been associated with an
increased risk of disease progression and mortality. Objective — To show the
distribution of serum concentrations of vitamins A and E and beta-carotene in
adults with HIV/AIDS, and to study the association of their concentrations,
according to different regimens of HAART. Methods — We selected 182 men
and women aged 20-59 years with HIV/AIDS on stable HAART for at least
six months and with levels of CD4* T-lymphocytes > 200 cells/mm?,
Individuals were divided into three groups according to the HAART regimen
used: nucleoside reverse transcriptase inhibitors (NRTI) combined with non-
nucleoside reverse transcriptase inhibitors (NNRTI); NRTI combined with
protease inhibitors (PIl); NRTI combined with other classes (fusion inhibitors,
integrase inhibitors, entry inhibitors, and Pl associated with these
medications). Determinations of vitamins A and E and beta-carotene were
performed by high-performance liquid chromatography. Socio-demographic
and economic variables, lifestyle, disease history, medication use, and
anthropometric and laboratory variables were assessed. Multiple regression
analyses were used to measure the effects of the explanatory variables

(treatment regimens, duration and adherence to the last treatment regimen)



on each response variable (retinol, alpha-tocopherol and beta-carotene).
Sex, age, education, smoking, physical activity, duration of HIV infection,
comorbidity, waist-to-hip ratio and levels of CD4" T-lymphocytes and
cholesterol were used as control variables. Results — Deficient and low
concentrations of vitamin A (<0,70umol/L) and E (<16,2umol/L), and beta-
carotene (<0,13umol/L) were 3,83%, 18,68% and 23,62%, respectively.
Lower concentrations of vitamin E (p= 0,037) were observed in individuals
using NRTI combined with the most recent classes of antiretrovirals.
Individuals who had higher measurements of waist-to-hip ratio presented
higher concentrations of retinol (p= 0,012) and lower concentrations of beta-
carotene (p=0,036). We also observed positive small statistically significant
associations between mean concentrations of retinol, alpha-tocopherol and
beta-carotene with cholesterol levels. Conclusion — The results suggest that
changes in the concentrations of vitamins A and E and beta-carotene may be

related to multiple different factors, including antiretroviral therapy regimens.

Keywords: HIV infection, vitamin A, vitamin E, beta-carotene, HAART.
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1. INTRODUGAO

1.1 EPIDEMIOLOGIA DO HIV/AIDS

Em 2008, aproximadamente 33,4 milhdes de individuos viviam com
HIV/Aids e cerca de 2,7 milhdes de novos casos de HIV foram detectados
(UNAIDS e WHO, 2009). A regido geografica mais afetada € a regido do
sub-Saara na Africa, que compreende aproximadamente 67% do numero
total de individuos com HIV/Aids no mundo (UNAIDS e WHO, 2009). Devido
a infeccao pelo HIV, mais de 25 milhdes de individuos ja foram a 6bito desde
o inicio da epidemia em 1981 (MEHTA e FAWZI, 2007) e 2 milhées de obitos
ocorreram apenas em 2008 (UNAIDS e WHO, 2009).

Na América Latina, aproximadamente 2 milhdes de individuos vivem
com HIV/Aids e estima-se que 170 mil novas infecgdes ocorreram no ano de
2008. Apesar destes numeros, os ultimos dados epidemiolégicos sugerem
certa estabilidade da epidemia nesta regido, apresentando uma prevaléncia
de 0,6% (UNAIDS e WHO, 2009).

No Brasil, desde a notificagdo do primeiro caso em 1980 até junho de
2008, ja foram identificados aproximadamente 506 mil casos da doencga. As
regides sul e sudeste concentram cerca de 80% do total das notificagées no
pais (MS, 2008a).

O Estado de Sao Paulo compreende aproximadamente 50% do total

dos casos no pais, sendo o Municipio de Sao Paulo o que apresenta o maior
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numero absoluto de casos de Aids no Brasil, devido a sua densidade
populacional e suas demais caracteristicas de grande centro urbano

(SANTOS et al., 2002).

1.2 ASPECTOS CLINICOS E FISIOPATOLOGICOS

As principais formas de transmissdo do HIV sdo: via sexual, por
relagbes homo e heterossexuais; sanguinea (uso compartilhado de seringas
e agulhas, transfusdo de sangue) e perinatal, que € a transmissao de mae
para filho durante a gestacdo, durante o parto ou pelo aleitamento materno.
Ha também a transmissdao ocupacional, por acidente de trabalho, em
profissionais da area de saude que sofrem ferimentos pérfuro-cortantes
contaminados com sangue de individuos infectados pelo virus (MS, 2008a).

A infecgao pelo HIV ocorre pela interacdo da particula viral infectante
com uma célula suscetivel do hospedeiro. A interagdo entre a particula
infectante e a célula suscetivel leva a alteragdes conformacionais,
possibilitando a fusdo das membranas, através dos receptores CD4 e dos
receptores de quimiocinas. Essa fusdo de membranas permite a
translocacdo do nucleocapsidico viral para dentro do citoplasma da célula
suscetivel. Uma vez liberado o RNA gendmico, inicia-se a transcrigao
reversa do RNA viral em DNA de fita dupla, sendo este transladado até o
nucleo para se integrar ao genoma da célula, resultando no provirus

(GUTIERREZ et al., 2005).
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Na fase final da replicacdo viral é realizado o processamento das
poliproteinas virais; a organizagao das proteinas virais na membrana
plasmatica celular; a formacdo de nova particula viral imatura e a sua
liberacdo para o meio extracelular e a sua maturagcdo. A particula viral se
torna infectante apds a sua maturagao (GUTIERREZ et al., 2005).

A infeccdo pelo HIV leva a destruicdo e disfuncdo de células do
sistema imune como, os linfécitos T e B, mondcitos, macrofagos, células
natural killer, neutrofilos e células dendriticas (GUTIERREZ et al., 2005). A
deplecdo progressiva dos linfocitos T-CD4" leva & imunodeficiéncia que, em
sua forma mais grave, manifesta-se pelo surgimento de infeccbes
oportunistas e neoplasias que caracterizam a Aids. Assim, a supressao
maxima e continua da replicagao viral é desejavel para reduzir ou reverter o
dano imunoldégico (MS, 2006).

Com a destruicdo dos linfocitos T-CD4*, pode ocorrer o
desenvolvimento de infecgdes secundarias e/ou malignidades, as quais
levam a reducdo do apetite e da ingestao alimentar, a diminuicdo do peso
corporal, a perda de nutrientes, como também ao hipermetabolismo febril.
Este é causado pela prépria infeccao pelo HIV e pelas infecgdes secundarias
e malignidades nos individuos com HIV/Aids (BEISEL, 2002).

As doencgas infecciosas podem também levar os individuos a
apresentarem diarréia e perda de tecido muscular, dependendo da
gravidade da infecgdo. A desnutricdo pode ocorrer em todos os estagios da
doenga pela ma-absor¢cao dos nutrientes, particularmente da ma-absorgao

de lipideos que pode ser acompanhada ou nao de diarréia e de outros
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sintomas. A atrofia da vilosidade e defeitos na maturacdo das células
intestinais, aumento da permeabilidade intestinal e presenga de patégenos
também estdo relacionados a ma-absorgao intestinal (FISHER, 2001; ADA,
2004).

A sindrome da emaciacdo € caracterizada por uma perda ponderal
involuntaria maior de 10% na presenga de diarréia crénica e febre por mais
de trinta dias sem causa conhecida nos individuos com infeccéo pelo HIV.
Alteragdes hormonais, bem como alteragdes na taxa de metabolismo basal e
producao de citocinas pré-inflamatérias que causam caquexia, podem
contribuir para a emaciagao desses individuos (SULEIMAN e SILVA, 2005).

Baixas concentragbes de micronutrientes sdo comuns devido a ma-
absorcdo e as alteracbes metabodlicas encontradas nos individuos com
HIV/Aids (ADA, 2004). Alteragcdes anatdmicas associadas ou nao a essas
alteragcdes metabdlicas caracterizam a lipodistrofia (LI et al., 2002; ADA,
2004).

A perda de nutrientes induzida pela Aids leva ao desenvolvimento de
disfungdes no sistema imune corporal reduzindo a formacédo e mobilizacédo
de neutréfilos e a circulagdo de mondcitos, bem como a redugcédo da
capacidade fagocitaria e bacterioldégica dessas células. Além disso, pode
também interferir na producédo de citocinas (interferons, interleucinas e o
fator de necrose tumoral), importantes para a comunicacao e interagao entre

os linfocitos, fagécitos e outras células do organismo (BEISEL, 2002).
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1.3 TERAPIA ANTIRRETROVIRAL DE ALTA POTENCIA -

HAART

O tratamento da Aids é feito com os chamados medicamentos
antirretrovirais, que inibem a replicacao do HIV (MS, 2008a).

A terapia antirretroviral de alta poténcia (Highly Active Antiretroviral
Therapy - HAART), geralmente utiliza uma associacdo destes
medicamentos, incluindo combinag¢des de pelo menos trés drogas: dois
inibidores de transcriptase reversa analogos de nucleosideo (ITRN)
associadas a um inibidor de transcriptase reversa nao-analogo de
nucleosideo (ITRNN) ou a um inibidor de protease (IP) reforcado com
ritonavir, que também pertence a classe dos IP (MS, 2008b). No consenso
americano, a HAART também passou a incluir em julho de 2009, a
combinagao de dois ITRN associados ao inibidor de integrase, denominado
raltegravir (US Department of Health and Human Services, 2009).

A cobertura da HAART cresceu de 7% em 2003 para 42% em 2008,
alcangando principalmente a regiao leste e sul do continente africano. Dados
mais recentes apontam que a América Latina possui uma cobertura de 54%
da terapia (UNAIDS e WHO, 2009).

No Brasil, em maio de 1985 foi criado pelo Ministério da Saude o
Programa Nacional de DST/Aids e, em 1987, passou a estar disponivel a
primeira medicagdo no tratamento da doenga, a Zidovudina - AZT (MS,

20086).
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Em 1996 foi criada uma lei no sistema brasileiro de saude que garante
0 acesso universal e gratuito aos servigos de saude e medicamentos a todos
os individuos que vivem com HIV e que tenham a indicacdo de receber a
terapia. Assim, neste mesmo ano, a HAART se tornou a terapia combinada
padrdo para o tratamento do HIV no Brasil (MS, 2006; MELCHIOR et al.,
2007).

O objetivo principal da terapia antirretroviral é retardar a progressao
da imunodeficiéncia e restaurar, tanto quanto possivel, a imunidade,
aumentando o tempo e a qualidade de vida do individuo que vive com
HIV/Aids, através da inibicao da replicacao viral (MS, 2006).

A terapia antirretroviral compreende o uso de diversas medicagbes
das seguintes categorias (HANNA e HIRSCH, 2005; MS, 2008a; CUNICO et

al., 2008):

« ITRN - inibidores de transcriptase reversa analogos de nucleosideo —
impedem a replicacao viral agindo como um analogo de nucleosideo,
interferindo na fungdo da DNA polimerase viral e inibindo a enzima
transcripase reversa. Ex: Zidovudina, Lamivudina, Abacauvir,
Didanosina, Estavudina, Tenofovir.

« ITRNN - inibidores de transcriptase reversa n&o-analogo de
nucleosideo — s&o inibidores n&o competitivos da enzima
transcriptase reversa, que inibem a fungcdo da enzima por se ligarem
nos sitios especificos de ligagdo do nucleosideo. Ex: Nevirapina,

Efavirenz, Delavirdina.
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e |IP -inibidores de protease — impedem a produg¢ao de novas copias de
células infectadas pelo HIV por bloquear a clivagem das poliproteinas
do ciclo de replicagdo viral, tornando-as particulas imaturas e
defeituosas. Ex: Amprenavir, Atazanavir, Darunavir, Fosamprenauvir,
Indinavir, Nelfinavir, Ritonavir, Lopinavir, Saquinavir.

« IF - inibidores de fusdo - impedem a ligagao e a entrada do virus nas
células com receptores CD4 em suas membranas. Ex: Enfuvirtida.

o Inibidores de entrada — atuam fora da célula, impedindo a entrada do
HIV blogueando o receptor de quimiocina CCR5 da membrana
celular. Ex: Maraviroc.

e Inibidores de integrase - inibem a agdo da enzima integrase,
responsavel por inserir o DNA proéviral no cromossomo do hospedeiro.

Ex: Raltegravir.

Grande parte dos individuos ingere de trés a quatro medicagbes
antirretrovirais, porém muitos medicamentos ndo podem ser utilizados
juntos, pois interagem entre si potencializando os efeitos tdxicos ou inibindo
a sua acao (MS, 2008a).

O inicio da terapia é recomendado para individuos com manifestacoes
clinicas associadas ao HIV (independente da contagem de linfocitos T-CD4"
e da carga viral plasmatica), e para os que possuem contagem de linfécitos
T-CD4" < 350células/mm?®, independente da presenca de sintomas ou da
magnitude da carga viral. Para individuos assintomaticos com contagem de

linfocitos T-CD4" entre 200 e 3500é|u|as/mm3, o tratamento deve ser
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considerado, dependendo da evolugdo dos parametros imunoldgicos
(contagem de linfécitos T-CD4") e virologicos (carga viral) e de outras
caracteristicas do individuo, como motivagdo, capacidade de adeséo e
comorbidades (MS, 2008b).

O uso extensivo da HAART tem modificado a historia natural da
infeccao pelo HIV, levando a redugdes drasticas na morbidade e mortalidade
(RIVERA et al., 2003; APARICIO et al., 2006).

Devido as agdes do programa brasileiro, foi possivel verificar a
melhora na qualidade de vida dos individuos que vivem com HIV/Aids,
redugcdes no numero de internagdes hospitalares e a queda em 50% da

mortalidade pela doenga (GOTLIEB et al., 2002).

1.4 NUTRICAO E HIV/AIDS

Com o advento da HAART, novas alteragdes anatbmicas e
metabdlicas foram descritas nos individuos vivendo com HIV. Ao conjunto
dessas alteragdes denominamos de lipodistrofia (SHEVITZ e KNOX, 2001;
SALOMON et al.,, 2002; LI et al., 2002; ALMEIDA e JAIME, 2006;
BATTISTINI et al., 2010).

As alteracdes fisicas ou anatdomicas podem ser subdivididas em
lipohipertrofias e lipoatrofias, podendo ocorrer isoladamente ou
concomitantemente. As lipohipertrofias sdo caracterizadas pelo acumulo de
gordura na regido intra-abdominal e/ou na regido dorsocervical. Individuos

do sexo feminino podem também apresentar um aumento das mamas. As
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lipoatrofias compreendem a perda de tecido gorduroso subcutaneo,
principalmente nas faces, membros e gluteos (LI et al., 2002). Grande parte
dos individuos apresenta uma obesidade abdominal, associada a uma
lipoatrofia periférica (SALOMON et al., 2002).

As alteragdes metabdlicas compreendem as dislipidemias (aumento
nos niveis sanguineos de colesterol, triglicérides e LDL - colesterol e
diminuicdo do HDL - colesterol) e alteracbes no metabolismo da glicose
(resisténcia a insulina e diabetes mellitus). Essas alteragdes metabdlicas
juntamente com a anormalidade na distribuicdo de gordura corporal e
hipertensao arterial estdo associadas ao quadro clinico caracterizado como
sindrome metabdlica, a qual pode levar a um risco aumentado de doencgas
cardiovasculares (SALOMON et al., 2002; MS, 2008b; ALMEIDA et al., 2009;
BATTISTINI et al.,, 2010; DAGOGO-JACK et al., 2010). A sindrome
metabdlica inclui a presenga de obesidade abdominal, como condi¢ao
essencial, e dois ou mais critérios das alteragdes metabdlicas citadas (MS,
2008b).

Os habitos alimentares podem ser considerados como marcadores de
risco para doengas cardiovasculares, na medida em que o alto consumo de
colesterol, lipideos e acidos graxos saturados juntamente com a baixa
ingestdo de fibras, participam na etiologia da obesidade, dislipidemias,
diabetes e hipertensao arterial (CASTRO et al., 2004). Mudancgas no estilo
de vida, incluindo uma alimentagao mais saudavel, controle do peso corporal

e pratica de atividade fisica sdo importantes para a prevencao primaria de
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doencgas cardiovasculares (CASTRO et al.,, 2004; DAGOGO-JACK et al.,
2010).

A infeccao pelo HIV juntamente com as dislipidemias, diabetes
mellitus, hipertensao arterial e uso dos antirretrovirais aumentam ainda mais
o risco da morbi-mortalidade por eventos cardiovasculares. Essas alteragdes
tém elevado o risco precoce de doengas das artérias coronarianas
(MATETZKY et al., 2003), bem como o aumento anual em 26% de infarto do
miocardio nos individuos com mais de 6 anos de exposicdo ao tratamento
antirretroviral (FRIIS et al., 2003; d’ARMINIO et al., 2004).

Além disso, alteracbes metabdlicas como a acidose lactica e a
reducdo da densidade mineral 6ssea também tém sido verificadas em
individuos com HAART (RIVERA et al., 2003; TANG et al., 2005; APARICIO
et al., 2006 ).

Essas alteragcbdes anatdbmicas e metabdlicas podem ocorrer apos seis
meses do inicio da HAART, mas sao clinicamente evidentes entre um e dois
anos apos o uso da terapia antirretroviral combinada (DRAIN et al., 2007;
ALMEIDA e JAIME, 2006).

Segundo TANG et al. (2005), essas alteragcbes podem estar
relacionadas com o aumento do estresse oxidativo, ocorrendo uma maior
demanda de antioxidantes.

A etiologia destas anormalidades ainda € desconhecida, mas parece
ser multifatorial e estar relacionada com o tipo e o tempo de utilizagdo da
HAART, bem como com fatores genéticos e ambientais, incluindo os

nutricionais (TANG et al., 2005; ALMEIDA e JAIME, 2006).
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Assim, a avaliacdo nutricional regular deve fazer parte do
planejamento dos cuidados multidisciplinares dos individuos que vivem com
HIV/Aids, a qual deve incluir parametros antropométricos, bioquimicos,
clinicos e dietéticos (ALMEIDA e JAIME, 2006).

A avaliagdo antropométrica pode fornecer um importante
conhecimento do estado nutricional e das alteragbes das dimensdes e da
composicao corporal nos individuos em HAART (ADA, 2004).

As circunferéncias corporais sao métodos indiretos validos para
verificar as distribuicbes de gordura total e regional de portadores do
HIV/Aids. Informagdes sobre o risco cardiovascular podem ser obtidas
através dessa avaliagao antropométrica (FLORINDO et al., 2004; ALMEIDA
e JAIME, 2006).

A relagao cintura-quadril (RCQ) € um indice simples e integrado para
avaliar a gordura visceral e adiposidade subcutanea, ou seja, € uma boa
medida para se verificar as mudancas anatémicas devido a redistribuicao de
gordura, como a diminuigdo da circunferéncia do quadril acompanhada do
aumento da circunferéncia da cintura. Informagdes sobre idade, uso de
antirretrovirais (historia, tipo e tempo de uso), medidas de peso e altura,
calculo do indice de massa corporal (IMC) e RCQ sao importantes para
deteccado de anormalidades metabdlicas (KNOX et al., 2003; FLORINDO et
al., 2004; AMOROSA et al., 2005; ALMEIDA e JAIME, 2006).

Investigacbes de comorbidades que tém implicagdes nutricionais
(doenca renal, cardiovascular, neurologica, pulmonar, cancer, tuberculose e

osteoporose) e avaliagdes regulares como, por exemplo, dos niveis de
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vitaminas, colesterol, triglicérides, linfécitos T-CD4", albumina, podem ser
uteis na avaliagao do estado nutricional dos individuos, levando-se em conta

o estagio da doenca (ADA, 2004).

1.5 MICRONUTRIENTES

A deficiéncia de micronutrientes € comum em individuos com HIV e
ocorre em todos os estagios desta imunodeficiéncia, incluindo a infecgao
assintomatica (SINGHAL e AUSTIN, 2002). Geralmente €& observada em
casos mais avangados da doencga e tem sido associada a pior curso clinico
da doenga e a mortalidade (SINGHAL e AUSTIN, 2002; FAWZI et al., 2005;
DRAIN et al., 2007).

As baixas concentragdes de micronutrientes encontradas podem
ocorrer devido a ma-absorgao, diarréia cronica, infecgdo, alteracdo da
barreira intestinal, anorexia, diminuigcdo da ingestao alimentar, alteragédo do
paladar, alteragdo do metabolismo, aumento da demanda metabdlica nas
infeccbes e a redistribuicdo corporal dos micronutrientes (LACEY et al.,
1996; SINGHAL e AUSTIN, 2002; ADA, 2004; DRAIN et al., 2007).

Antes da existéncia da HAART, a desnutricao e baixas concentragbes
de micronutrientes eram comuns nos individuos com HIV, ainda observando-
se nos que possuem um acesso limitado a terapia antirretroviral. Porém,
estudos realizados no periodo pré-HAART devem ser vistos com cautela,
pois infecgbes oportunistas e concomitantes ndo eram consideradas em

suas analises (TANG et al., 2005).
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O aumento intracelular do estresse oxidativo e da replicagao viral,
além da reducdo do numero de linfocitos T-CD4" circulantes associados a
deficiéncias nutricionais, podem contribuir para um pior progndstico da
doenca (KAISER et al., 2006).

A deplegao das concentragdes de antioxidantes em individuos com
HIV tem sido atribuida a uma alteragdo no metabolismo associada ao
estresse oxidativo. O excesso deste estresse pode levar a um aumento do
uso de antioxidantes, podendo ocasionar a sua diminuigdo. Entretanto, com
o uso da HAART e melhor controle da carga viral, o estresse oxidativo pode
diminuir e, consequentemente, aumentar as concentragdes de antioxidantes
aproximando-as da normalidade (TANG et al., 2000). Por outro lado, pode
haver o aumento dos niveis de estresse oxidativo, pois a HAART pode nao
reduzi-los como o esperado (TANG et al., 2005). Além disso, a HAART pode
também agravar a deficiéncia de micronutrientes por induzir o aumento
acelerado do ganho ponderal nos individuos, aumentando suas
necessidades nutricionais (FRIIS, 2006; KAISER et al., 2006).

As medicag¢des usadas para o tratamento do HIV, em particular os
ITRN, podem inibir a replicagdo do DNA mitocondrial e causar alguns
sintomas fisicos como vomitos, diarréia, os quais podem reduzir a absorgao
ou aumentar a perda de micronutrientes (DRAIN et al., 2007). O uso do
ritonavir e nelfinavir, dois inibidores de protease, tem levado a uma maior
ocorréncia de diarréia em homens, e de vOmitos, nauseas e dores

abdominais em mulheres (ADA, 2004).



31

A terapia antirretroviral pode alterar a sintese e o metabolismo de
certos nutrientes, como os medicamentos da classe dos inibidores de
protease ritonavir, indinavir e saquinavir que tém mostrado um papel
importante na alteragdo do metabolismo da vitamina A, causando aumento
nas concentragcbes de retinol ou do acido retindico, pelo aumento da
atividade da enzima retinal desidrogenase, ou provocando alteragbes no
mecanismo de sinalizagcado do retinol, além de interferir no metabolismo dos
lipideos. O indinavir, além de alterar a sintese de acido retindico, também
induz a expressao génica da enzima retinal desidrogenase (DRAIN et al.,
2007; TOMA et al., 2001; CARR et al., 1998).

Assim, a dosagem de micronutrientes se torna fundamental para a
identificacao e, se necessario, correcao de possiveis deficiéncias nutricionais
nos individuos que vivem com HIV (SALOMON et al., 2002). E importante
apenas se atentar ao interpretar os resultados de baixas concentragdes
séricas de micronutrientes, visto que nas fases agudas e crbnicas das
infeccbes, o metabolismo dos nutrientes se encontra alterado e pode ocorrer
a redistribuicao de certos nutrientes circulantes (TANG et al., 2005).

As deficiéncias de vitaminas A e E, e beta-caroteno tém sido
associadas a uma aceleracao na progressao do HIV (TANG e SMIT, 1998),
pois prejudicam a funcdo das células imunolégicas T e B, aumentando a
incidéncia e a gravidade das infecgdes (MONTEIRO et al., 2009).

Resultados de estudos observacionais sugerem que a suplementacao
vitaminica e o uso da HAART podem retardar a evolugao da doenca (FAWZI

et al., 2004).
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Ha poucos estudos na literatura sobre a concentragdo de

micronutrientes em individuos com HIV em HAART (JONES et al., 2006).

1.5.1 Vitamina A (retinol)

A vitamina A ou também chamada de retinol ou acido retindico
descreve uma familia de compostos alimentares lipossoluveis essenciais
que, em suas diversas formas, € necessaria para a visao, crescimento,
proliferacdo e diferenciagao celular e para a integridade do sistema imune
(ROSS, 2003).

Além disso, a vitamina A possui um papel importante como
antioxidante no sistema imunologico. Juntamente com seus metabdlitos, ela
€ essencial para a fungcao das células T do timo e dos linfocitos nos tecidos
linféides e sangue periférico. O acido retindico esta envolvido na expressao
da interleucina-2 (receptor das células T) e também no aumento da sintese
de imunoglobulina juntamente com as ceélulas mononucleares do cordao
sanguineo, através do aumento das células T helper, da modulagdo de
citocinas, a qual induz a célula B a se diferenciar em um grande numero de
imunoglobulinas. O retinol é essencial para o crescimento e diferenciagcéao
das células B e para a producgao de anticorpos (SEMBA, 2002).

A absorgdo da vitamina ocorre juntamente com os carotendides no
intestino delgado. O retinol é inserido nos quilomicrons junto com os lipideos
recém absorvidos para serem transportados através da linfa e do plasma

para o figado. Numerosos ciclos de hidrolise e reesterificacdo sao
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caracteristicos do metabolismo da vitamina A no intestino, figado e outros
tecidos. O figado constitui o principal 6rgdo de armazenamento e é
responsavel pela secregcdo das proteinas ligadoras de retindides,
responsaveis pela solubilidade e pelo acompanhamento especifico no
transporte e armazenamento dos retindides (ROSS, 2003).

Fatores que interferem na lipdlise ou na emulsificacdo reduzem a
absorgao intestinal da vitamina. Além disso, a captagao do retinol é reduzida
por deficiéncia de sais biliares e também por uma dieta hipolipidica. A
excrecao ocorre através das fezes e raramente pela urina (ROSS, 2003).

A deficiéncia de vitamina A pode comprometer a imunidade da
mucosa devido a mudangas patologicas no epitélio respiratorio,
gastrointestinal e urinario. Esta deficiéncia esta associada a alteragcbes na
base de circulagao de subpopulag¢des de células T, como na diminuicdo de
CD4", CD45RA", células T e na relacdo CD4/CD8, consequentemente, com
a progressao da doencga (SEMBA, 2002).

A hipovitaminose A esta também associada a anemia, ao aumento do
numero de infeccbes e a mortalidade em adultos e criangas durante a
infeccdo pelo HIV (SEMBA, 2002). No estudo realizado por SEMBA et al.
(1995) foi observado um maior risco de mortalidade em individuos com
HIV/Aids usuarios de drogas injetaveis com deficiéncia de vitamina A (odds
ratio = 4,6; intervalo de confianga de 95% = 1,8 — 11,3). Esta deficiéncia é
comum nos individuos com HIV e pode ser considerado um fator de risco
independente para a mortalidade (SEMBA et al., 1995). Porém, esta baixa

concentracdo de vitamina A nos individuos com HIV/Aids n&o indica
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necessariamente um estado de deficiéncia desse nutriente, porque este
pode estar sendo utilizado nas respostas infecciosas (FAWZI, 2003).
A vitamina A pode ser encontrada em alimentos de origem animal

como figado, leite, ovos, 6leo de figado de bacalhau, etc (ROSS, 2003).

1.5.2 Beta-Caroteno

O beta-caroteno é o carotendide mais biologicamente ativo, precursor
da vitamina A, que se converte em retinol no organismo, além de ser um
composto antioxidante (SINGHAL e AUSTIN, 2002; TANG et al., 2005).

Aproximadamente um ter¢co dos carotendides ingeridos através dos
alimentos € absorvido pelo organismo. Durante a absorgdo, parte dos
carotendides é convertida em retinol no intestino delgado e parte também
pode ser convertida no figado (LASCARI, 1981). O beta-caroteno é
transportado pelas lipoproteinas plasmaticas para todos os tecidos do
organismo e é encontrado principalmente no tecido adiposo e no figado
(OLSON, 2003).

A concentragdo plasmatica do beta-caroteno depende de suas
quantidades ingeridas pela dieta, de sua eficiéncia na absorcéo intestinal, de
sua captacéao pelos tecidos, de sua liberagao a partir dos tecidos novamente
para o plasma, de sua taxa de catabolismo, além da idade e sexo do
individuo (OLSON, 2003).

Possui um papel importante na fungéo imunoldgica, pois aumenta a

proporcao das células natural killers e a expressao dos marcadores ativados
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CD25 (receptor da interleucina-2), do antigeno leucocitario e do receptor de
transferrina nas células mononucleares de sangue periférico (ULLRICH et
al.,, 1994). Segundo LIANG et al. (1996), o beta-caroteno também esta
associado aos linfocitos B e T-CD4" e, consequentemente, na razdo
CD4/CDS8, podendo estar relacionado com o retardo da progressao do HIV
(SINGHAL e AUSTIN, 2002).

A deficiéncia do beta-caroteno, apesar de causa desconhecida, é
comum em todos os estagios do HIV e pode sinalizar uma ma absorgao
(PATRICK, 1999) ou aumento de sua utilizagcdo no metabolismo de
individuos com HIV (BARANOWITZ et al.,, 1996). Sua deficiéncia pode
ocorrer mesmo na auséncia de sintomas e diarréia (SINGHAL e AUSTIN,
2002).

O beta-caroteno pode ser encontrado em vegetais folhosos verde-
escuros e em vegetais e frutas amarelo-alaranjados como couve, espinafre,
agriao, brocolis, abdébora, cenoura, beterraba, mamao, manga etc. (ROSS,

2003).

1.5.3 Vitamina E (alfa-tocoferol)

A vitamina E atua como antioxidante na protegdo da membrana
celular lipidica e no aumento da resposta imune e fagocitaria, além de
modular a biossintese e a atividade das prostaglandinas, as quais auxiliam
na regulacao da proliferacao linfocitaria (FAWZI, 2003; TANG e SMIT, 2002;

MONTEIRO et al., 2000).
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A absorg¢ao da vitamina E ocorre no intestino delgado através dos
quilomicrons que capturam a vitamina e a transportam até o figado pelo
sistema linfatico. No figado, a vitamina é incorporada a VLDL- colesterol e
distribuida aos tecidos do corpo pelas lipoproteinas plasmaticas. Na
auséncia de acidos biliares ou de secregdes pancreaticas a absor¢ao da
vitamina é prejudicada. A excregao da vitamina E se da principalmente pela
via fecal, mas também pode ocorrer pela via urinaria (TRABER, 2003).

A deficiéncia de vitamina E esta relacionada a uma reducdo das
células T, das células natural killers e da resposta fagocitaria e, em
baixissimas concentragbes, pode prejudicar a mediagdo celular e a
imunidade humoral. A rapida progressao do HIV também esta relacionada a
deficiéncia de vitamina E, devido as suas propriedades imunoestimulante e
antioxidante (FAWZI, 2003; TANG e SMIT, 2002; MONTEIRO et al., 2000),
deixando os individuos que vivem com HIV mais vulneraveis as infeccbes
oportunistas (TANG e SMIT, 1998).

As fontes alimentares de vitamina E sao 6leos vegetais (de milho,
girassol, soja e semente de algodao), gérmen de trigo, milho, nozes,
amendoim, gema de ovo, 6leo de oliva, améndoas, avelas, etc (TRABER,
2003).

A avaliagao e o acompanhamento do estado nutricional de individuos
com HIV é fundamental no cuidado desses individuos (SINGHAL e AUSTIN,
2002).

O importante papel dos micronutrientes isoladamente ou em conjunto

na prevencao, no cuidado e no tratamento da infecgao pelo HIV merecem
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maior atencao (WHO, 2003). Intervengdes para se verificar a concentragao
de micronutrientes podem contribuir para a reducdo da magnitude e impacto

global da epidemia do HIV (FRIIS, 2006).

1.6 JUSTIFICATIVA

Detectar deficiéncias de vitaminas A e E, e beta-caroteno em
individuos com HIV/Aids, considerando-se o impacto da infeccdo e dos
diferentes esquemas de terapia antirretroviral nas concentragdes séricas
desses micronutrientes, que desempenham papel importante no sistema
imunoldgico. Pretende-se contribuir para o aprimoramento das estratégias
de intervengbes preventivas ou terapéuticas e possibilitar a redugao de
doencas infecciosas e da mortalidade, considerando-se o pequeno numero
de estudos na literatura sobre a avaliagdo do estado nutricional dos

individuos com HIV/Aids em HAART.
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2. OBJETIVOS

Mostrar a distribuicdo das concentragdes séricas de vitaminas A e E, e
beta-caroteno em adultos com infecgdo pelo HIV/Aids e estudar a
associagao de suas concentragdes, segundo diferentes esquemas de terapia

antirretroviral de alta poténcia.
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3. METODOS

3.1 LOCAL DE ESTUDO

O estudo foi realizado no Servico de Extensao ao Atendimento de
Pacientes com HIV/Aids - Casa da Aids — do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo — HC/FMUSP. Foram
utilizadas as dependéncias e infra-estrutura de consultério, sala de coleta de
sangue, sala com computadores destinados as pesquisas e servigos de

arquivo de prontuarios e de agendamento de consultas.

3.2 AMOSTRAGEM

Foram selecionados individuos adultos de 20 a 59 anos de idade de
ambos os sexos com HIV/Aids em tratamento antirretroviral estavel por no
minimo 6 meses e com niveis de linfécitos T-CD4" > 200 células/mm?®
(critérios de inclusdo), considerando a recomendagdo para a terapia
antirretroviral do Ministério da Saude do ano de 2006.

Os critérios de nao inclusdo foram: gestantes; uso de suplementos de
vitaminas e minerais; quadro grave de doenga associada ou nado a infec¢ao
por HIV (cancer, gripe suina, hemofilia, cirurgia); problemas motores que
dificultassem o exame fisico; participagdo concomitante em estudo de

intervengao nutricional; exames indisponiveis para consulta e condicdes
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mentais que impossibilitassem a realizagao da entrevista.

Inicialmente, foi realizado um check-list (Anexo 4) nos prontuarios
médicos dos individuos do ambulatério para a verificagao prévia dos critérios
de inclusédo e exclusdo na pesquisa, bem como o tempo de diagnostico do
HIV e do esquema de HAART. Os individuos que preencheram os critérios
de inclusdo foram convidados a participar do estudo através de contato
telefénico. Apdés a explicagcdo do objetivo da pesquisa e a manifestagcao
voluntaria em participar, a data era agendada. Quando o individuo n&o era
selecionado, geralmente por fazer uso de suplementos nutricionais de
vitaminas e minerais nao prescritos pelos médicos, os motivos eram
devidamente explicados.

A amostragem foi feita de forma consecutiva, de acordo com a ordem
de agendamento dos individuos para a consulta periédica com o médico
infectologista, no periodo de maio a dezembro de 2009. Neste periodo, 2965
individuos possuiam consulta médica agendada, dos quais 1315 prontuarios
foram vistos pelos pesquisadores. O tamanho amostral obtido foi de 182

individuos.

3.3 COLETA DE DADOS

A coleta de dados ocorreu no periodo de julho a novembro de 2009.
Inicialmente foi realizado um pré-teste com cinco individuos para avaliar
apenas os instrumentos antropométricos e o questionario sécio-demografico,

econdmico, bioquimico e referente a terapia antirretroviral (Anexo 6), a fim
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de se realizar os ajustes necessarios nos instrumentos da pesquisa.
Posteriormente, trés participantes do pré-teste foram chamados para
participarem da pesquisa.

Na data agendada para a realizacdo da pesquisa, os individuos foram
orientados a ficar em jejum de 12 horas, pois geralmente realizavam seus
exames de rotina nesta mesma data, e a trazerem a receita médica com
todos os medicamentos que estavam tomando atualmente, inclusive a
HAART. Apo6s a explicacdo do objetivo da pesquisa e da assinatura do
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Anexo 5), o participante era
levado para a sala de coleta de sangue que, em seguida, retornava para o
consultorio a fim de ser entrevistado pela nutricionista (pesquisadora).

A entrevista consistia da aplicacdo do questionario demografico,
sécio-econdmico, bioquimico e referente a terapia antirretroviral. Para o
preenchimento do questionario bioquimico, a pesquisadora adquiriu, via
prontuario ou internet, os resultados dos exames laboratoriais mais recentes
dos individuos (ultimos 6 meses contados a partir da data da entrevista).

Caso o participante ndo se lembrasse dos antirretrovirais ingeridos
nos ultimos trés dias, um folder de uma empresa de laboratoério afixado na
parede do consultério com as fotos dos antirretrovirais era mostrado ao
individuo para auxilid-lo na resposta do questionario referente a terapia
antirretroviral. Apds responder as questdes a pesquisadora, esta realizava
as medidas antropométricas nos participantes.

Apods a coleta de todos os dados, foi fornecido um lanche, visto que

0s pacientes se encontravam em jejum. Foram também fornecidos vale-
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transporte e os resultados das medidas antropométricas aos pacientes
(Anexo 8).

Apos a conclusdo das analises laboratoriais das concentragdes das
vitaminas A e E, e beta-caroteno, os resultados foram fornecidos aos
participantes e seus respectivos medicos, através de duas vias deixadas no

prontuario médico (Anexo 9).

3.4 ESQUEMAS DE TERAPIA ANTIRRETROVIRAL DE ALTA

POTENCIA

Os dados e o tempo de uso do ultimo esquema de HAART pelos
participantes foram coletados nos prontuarios médicos, no momento da
realizagao do check-list.

Os diferentes esquemas utilizados pelos individuos foram agrupados
em trés grandes grupos neste estudo. Como todos os participantes faziam
uso dos antirretrovirais da classe dos ITRN, os grupos foram divididos de
acordo com as outras classes de medicamentos associadas aos ITRN,
formando os trés esquemas: ITRN + ITRNN, ITRN + IP e ITRN + outras
classes, que incluem os inibidores de fusdo, inibidores de integrase,
inibidores de entrada e também a classe dos IP associada a essas
medicagoes. Foi necessario agrupar todas essas classes de antirretrovirais
em um mesmo grupo (ITRN + outras classes) devido a pequena quantidade
de individuos usuarios dessas novas classes medicamentosas.

Para as analises estatisticas, o grupo ITRN + ITRNN foi utilizado
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como o grupo de referéncia.
A adesdo a HAART, baseando nos critérios de NEMES et al. (2004),
foi considerada para os individuos que tomavam ao menos 95% do prescrito

nos ultimos 3 dias anteriores a data da entrevista.

3.5 COLETA DAS AMOSTRAS DE SANGUE

As amostras de sangue foram coletadas dos individuos em jejum de
12 horas, no periodo da manha, por profissionais de enfermagem, na sala de
coleta da Casa da Aids, utilizando-se de agulhas e seringas descartaveis.
Foram coletados, por pungéo venosa, cerca de 3 — 4mL de sangue em um
tubo seco transparente sem anticoagulante. Imediatamente as amostras
eram tampadas e centrifugadas a 1500rpm por 15 minutos (Fanem®, excelsa
baby |) para se separar o soro.

Cada amostra de soro dos individuos foi dividida em duas aliquotas
acondicionadas em tubos Eppendorf® de cor &mbar, identificadas com a data
da coleta, com as iniciais dos nhomes dos participantes e com o cddigo de
identificacdo da pesquisa. Todos estes procedimentos foram realizados em
um ambiente em penumbra, para se evitar as perdas das vitaminas e do
beta-caroteno em estudo, visto que sdo nutrientes sensiveis a luz, oxigénio e
ao calor (ROSS, 2003). Para a realizagdo de todos os procedimentos, o
profissional de enfermagem estava devidamente equipado com luvas,

avental e protetor facial descartavel.
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Ambas as aliquotas foram acondicionadas em suportes resistentes a
baixas temperaturas e armazenadas a — 30°C por até 15 dias no freezer do
proprio local da coleta. Apdés este periodo, todas as amostras foram
acondicionadas em caixa de isopor contendo gelo seco e transportadas até
o Laboratério de Micronutrientes da Faculdade de Saude Publica da
Universidade de Sao Paulo — FSP/USP, onde foram armazenadas a -80°C

até o momento de suas analises laboratoriais.

3.6 ANALISE LABORATORIAL

3.6.1 Vitamina A (retinol), beta-caroteno e vitamina E (alfa-

tocoferol)

As determinagdes das concentragdes séricas de retinol, alfa-tocoferol
e beta-caroteno foram realizadas por uma técnica de laboratério treinada no
Laboratorio de Micronutrientes da FSP/USP por cromatografia liquida de alta
eficiéncia (HPLC), seguindo-se o procedimento técnico descrito por
ARNAUD et al. (1991).

Os padrbes utilizados para retinol, alfa-tocoferol e beta-caroteno
foram da Sigma-AIdrich®. Apos o calculo das concentragdes do padrao,
parametros como tempo de retengdo, concentragbes dos picos de curva,

programacao de corrida, bem como integragdbes dos picos dos
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cromatogramas foram configuradas no HPLC antes do inicio da corrida da
curva e das amostras.

O equipamento de cromatografia liquida utilizado (Solvent Delivery
Module LC-10Avp, Shimadzu® Corporation, Analytical Instruments Division,
Kyoto, Japao) é constituido de bomba (System Controller SCL-10Avp,
Shimadzu®), detector de fluorescéncia (Shimadzu® RF 10-AXL) e injetor
manual (Rheodyne®). Para detecgao do retinol e beta-caroteno utilizou-se o
detector UV SPD-10A e para a analise de alfa-tocoferol foi utilizado detector
de fluorescéncia, empregando-se comprimento de excitacdo de 295nm e
emissao de 325nm. O programa de software utilizado foi o Class-vp 6.12
SP5. A fase estacionaria da coluna cromatografica utilizada foi C8 (150 x
4,.5mm/phenomenex) em um fluxo isocratico de 1,0mL/min.

As amostras de soro foram descongeladas a temperatura ambiente e
em penumbra e o preparo para sua analise e injecao foi realizado no mesmo
dia. Foram realizadas inje¢cdes de alguns pontos da curva de calibragao de
corridas em branco, uma vez por dia, antes do inicio da corrida das
amostras.

Para extracdo dos nutrientes em questdo, 200uL do soro foram
colocados em microtubo ambar de 2,0mL, juntamente com 200uL da
solucéo de etanol (Merck®) e agitados por 5 segundos no Vértex (Biomixer®-
MVS-1). Em seguida, foram acrescentados 500uL de hexano (Merck®) e
novamente levado ao Vértex por mais 2 minutos e centrifugado a 3000rpm
(700xg) em centrifuga Eppendorf ® (Centrifuge 5415C) por aproximadamente

5 minutos. Foram retirados 250uL do sobrenadante em tubo de 10 mL para
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evaporagao por nitrogénio na capela de fluxo laminar. Posteriormente, o
restante no tubo foi reconstituido com 200uL da fase moével e injetado
imediatamente no HPLC. A fase mdvel para separacdo do retinol, beta-
caroteno e alfa-tcocoferol foi composta por 70% de acetonitrila (Carlo Erba®),
20% de metanol (Merck®) e 10% de diclorometano (Merck®), sendo que
todos os reagentes utilizados nas analises foram grau HPLC. Foram
utilizados 50uL de volume, tanto para os pontos de curva de quantificagéo,
quanto para as amostras, para a injecdo no HPLC.

Todas as analises foram realizadas no ambiente em penumbra, em
duplicata e analisadas simultaneamente as concentra¢des de retinol em um
tempo de retengdo de 2,5 minutos, alfa-tocoferol em 4,5 minutos e beta-
caroteno em 6,7 minutos. Assim, o tempo total da analise apds a injegao da
amostra foi de aproximadamente 8 minutos.

Todos os residuos biolégicos e quimicos nao utilizados nos
experimentos descritos foram descartados segundo as Normas de
Seguranca Laboratorial preconizadas pela WHO (2004).

O ponto de corte considerado para se verificar deficiéncia de vitamina
A sérica, segundo a WHO (1996) foi: < 0,35umol/L para concentracdes
deficientes; > 0,35umol/L e < 0,70umol/L para baixas concentracbes e
> 0,70umol/L e < 1,05umol/L para concentragdes aceitaveis de retinol
sérico. Para a vitamina E sérica, o ponto de corte utilizado foi < 11,6umol/L
para concentragcdes deficientes; 11,6 — 16,2umol/L para baixas

concentragdes e > 16,2umol/L para concentragdes aceitaveis de vitamina E
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sérica (SAUBERLICH, 1999). Para o beta-caroteno, foi utilizado quartis para
a descricao de suas concentragdes, como no estudo de BAETEN et al.,
(2007), devido a nao padronizagdao bem estabelecida de seus pontos de

corte.

3.6.2 Colesterol total e fragdes, triglicérides

As anadlises de colesterol e triglicérides foram realizadas no
Laboratério Central do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de S&o Paulo pelo método enzimatico colorimétrico
CHOD/PAP e GPO-PAP, respectivamente. Os triglicérides hidrolisam-se em
glicerol e acidos graxos livres por meio de enzimas, através de uma
combinagdo especial de lipases. Para as amostras que apresentaram
resultados de triglicerideos < 400mg/dL a obtencdo da concentragdo sérica

do LDL-colesterol foi estimada pela férmula de FRIEDEWALD et al. (1972):

LDL-colesterol = colesterol total — (VLDL-colesterol + HDL-colesterol)

Sendo VLDL-colesterol = triglicérides / 5

Os critérios utilizados neste estudo para a classificagdo das fragoes

lipidicas nos individuos adultos estao descritos na tabela 1.
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Tabela 1. Critérios de classificacdo das fragcdes lipidicas nos individuos
adultos.

Desejavel Limitrofe Elevado

(mg/dL) (mg/dL) (mg/dL)
Colesterol total <200 200 — 239 > 239
LDL-colesterol <130 130 — 159 >159
HDL-colesterol > 55 35-55 <35
Triglicérides <150 150 — 200 > 200

Fonte: IV Diretriz Brasileira sobre Dislipidemias e Prevencao da Aterosclerose 2007.

3.6.3 Linfécitos T-CD4" e carga viral

A quantificagdo de linfocitos T-CD4" e carga viral foi realizada no
Laboratério Central do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de S&o Paulo.

Para a detecgdo de linfocitos T-CD4", foram realizadas as andlises
qualitativas e quantitativas por citometria de fluxo FACSCalibur de
subpopulagdes de linfécitos T, apds marcacdo dessas células com
anticorpos monoclonais fluorescentes especificos.

Para a carga viral, foi utilizado o método bDNA 3.0 (branched DNA
3.0 Versant) que € um procedimento para a quantificacdo direta do RNA do
virus HIV-1, que amplifica o sinal emitido por sondas de acido nucléico que
hibridizam a regido do gene da polimerase viral, usando o System 340 bDNA
Analyzer Bayer®.

Os valores de referéncia para os linfocitos T-CD4", segundo

SANTAGOSTINO et al. (1999), sdo de 493 a 1666¢células/uL. Para a carga
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viral, a faixa de deteccao é de 50 a 500.000cépias/mL e o valor de referéncia

€ estar abaixo do limite de deteccao (< 50copias/mL).

3.7 AVALIACAO DO ESTADO NUTRICIONAL

A avaliagdo do estado nutricional dos individuos foi realizada por
antropometria através das medidas de peso, altura, circunferéncias da
cintura, quadril e pescoco e calculo do indice de massa corporal e da relacéo
cintura-quadril. Todas as variaveis antropométricas foram coletadas em

duplicata, exceto o peso.

3.7.1 Medidas antropométricas

3.7.1.1 Peso e altura

O peso corporal e a altura foram medidos segundo a técnica descrita
por LOHMAN et al. (1988). O peso foi medido em quilograma (kg) através de
uma balanga eletronica portatil, marca Tanita, com precisdo de 10g. Os
individuos foram pesados com roupas leves e sem sapatos. A altura foi
aferida com um antropdmetro fixo & parede, marca SECA®, com preciséo de
0,17cm. Os individuos foram colocados descalgcos, com o0s pés unidos e
calcanhares encostados em superficie vertical, assim como a regido glutea e
os ombros. A cabeca foi posicionada no plano de Frankfort (com a linha de

visdo perpendicular ao corpo) e com os bragos relaxados (WHO, 1995).
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3.7.1.2 indice de massa corporal (IMC)

O estado nutricional foi avaliado por meio do calculo do IMC [peso
(kg) / altura (m?)] dos individuos, seguindo a classificagdo proposta pela

WHO (2000).

Tabela 2. Classificacdo do indice de Massa Corporal.

IMC (kg/m2) Classificagao
<18,5 Baixo Peso
18,5-24,9 Eutrofia
25,0 -29,9 Excesso de peso
= 30,0 Obesidade

Fonte: WHO, 2000.

3.7.1.3 Circunferéncia da cintura, quadril e pescoco e relacéo

cintura-quadril

Foi utilizada uma fita métrica inextensivel da marca Stanley® para a
realizacdo das medidas das circunferéncias dos individuos em pé, na
posicao vertical, com os bragos posicionados ao longo do corpo e na fase
expiratéria da respiragao.

A circunferéncia da cintura foi medida com a fita circundando o
individuo na linha natural da cintura, no ponto médio entre a margem inferior
da ultima costela e a crista iliaca no plano horizontal com o individuo ereto,

pés juntos, abdémen relaxado e os bragos posicionados ao longo do corpo.
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A leitura foi realizada no momento da expiracdo (LOHMAN et al., 1988). A
partir do valor obtido, foi atribuido risco elevado de complicagdes
metabdlicas associadas a obesidade para homens com circunferéncia da
cintura > 94cm e mulheres > 80cm. Homens que apresentaram
circunferéncia da cintura > 102cm e mulheres > 88cm foi atribuido risco
muito elevado de complicacbes metabdlicas associadas a obesidade (HAN
et al., 1995).

A circunferéncia do quadril foi medida na maior area glutea, com o
individuo em pé e com as pernas unidas (WHO, 1995).

Para o calculo da relagao cintura/quadril, foi utilizada a férmula:

RCQ = Circunferéncia da Cintura (cm)/ Circunferéncia do Quadril (cm)

O ponto de corte para definir obesidade abdominal foi > 0,95 para os
homens e > 0,85 para as mulheres (WHO, 2000).

A circunferéncia do pescogo foi medida com a fita no ponto médio do
pescocgo, entre a espinha cervical média e anterior do pescogo, com uma
margem de erro de Tmm. Nos homens com proeminéncia laringea (pomo de
Adao), a medida foi realizada abaixo da proeminéncia. O ponto de corte
utilizado para se considerar individuos com sobrepeso (IMC > 25kg/m?) foi
> 37cm para os homens e > 34cm para as mulheres e para considerar
obesidade (IMC > 30kg/m?) foi > 39,5cm para os homens e > 36,5cm para as
mulheres, de acordo com a metodologia descrita por BEN-NOUN et al.,

(2001).
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3.8 ANALISE ESTATISTICA

Fez-se dupla digitacdo dos dados usando o programa EpiData 3.1
(EpiData Association, Denmark). As analises foram feitas no programa
estatistico Stata 10 (Stata Corporation, College Station, Estados Unidos).

A amostra foi descrita por meio de frequéncias absolutas e relativas,
medidas de tendéncia central (médias e medianas) e dispersao (valores
minimos e maximos, desvios-padrao e intervalos de confianga de 95%).
Foram feitos graficos de correlagdo entre as variaveis respostas. Os demais
graficos das variaveis categoricas e continuas, segundo as concentragdes
de retinol, alfa-tocoferol e beta-caroteno se encontram no anexo 1.

Para medir os efeitos das varidveis explanatérias (esquemas de
tratamento, tempo de uso e adesado ao ultimo esquema) sobre cada variavel
resposta (retinol, alfa-tocoferol e beta-caroteno), foram realizadas analises
de regresséo linear multipla. Sexo, idade, escolaridade, tabagismo, pratica
de atividades fisicas, tempo de infeccdo pelo HIV, presenca de
comorbidades, relacdo cintura-quadril e niveis de linfocitos T-CD4" e
colesterol foram wusadas como varidveis de controle. As variaveis
explanatérias  entraram nos modelos de regressdo  multipla
independentemente do valor de p. Apenas as variaveis de controle que
apresentaram p < 0,20 fizeram parte dos modelos de regresséo linear

multipla. O nivel de significancia estatistica adotado foi 0,05.
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3.9 ASPECTOS ETICOS

Para o desenvolvimento do estudo foram considerados os principios
éticos fundamentais estabelecidos pela Resolugdo 196/96 do Conselho
Nacional de Saude e as normas internas da Faculdade de Saude Publica da
Universidade de S&o Paulo que regulamentam pesquisas envolvendo seres
humanos.

Os pacientes manifestaram voluntariamente o interesse em participar
da pesquisa mediante consentimento livre e esclarecido.

O presente projeto obteve aprovagdo do Comité de Etica em Pesquisa
da Faculdade de Medicina com n° protocolo 0113/09 (Anexo 2) e da
Faculdade de Saude Publica da Universidade de S&o Paulo n° protocolo

1915 (Anexo 3).
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4. RESULTADOS

O presente estudo incluiu 182 adultos que vivem com HIV/Aids em
HAART atendidos no Servico de Extensdo ao Atendimento de Pacientes
com HIV/Aids - Casa da Aids — HC/FMUSP.

Para a selecdo dos participantes na pesquisa foram vistos 1315
prontuarios médicos, dos quais 457 foram excluidos da pesquisa por nao
preencherem os critérios de inclusdo: linfocitos T-CD4"* < 200células/mm?;
participacdo concomitante em estudo de intervengdo nutricional; uso de
suplementos de vitaminas e minerais; 0-6 meses de HAART,; gestantes;
quadro grave de doenca associada ou nao a infecgao por HIV (cancer, gripe
suina, hemofilia, cirurgia); problemas motores que dificultassem o exame
fisico; exames indisponiveis para consulta e condi¢des mentais que
impossibilitassem a realizagdo da entrevista.

Dos 858 participantes em potencial, foi possivel alcangar uma
amostra de 182 individuos para a realizagdo da pesquisa devido a
transferéncia para outros servicos publicos de saude; recusa em
participacdo na pesquisa; ndao conseguido contato telefénico diretamente
com o paciente (numero de telefone inexistente; ndo correspondente ao do
paciente; ndo conseguido contato apods trés tentativas em dias ou horarios

diferentes); e perda de amostra de sangue (Figura 1).
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Figura 1. Fluxograma do recrutamento para a pesquisa.

1315 prontuarios

457 ndo elegiveis:
= 72 com CD4 < 200 células/mm?
= 48 participantes em outra pesquisa
* 112 uso de suplementos
} (vitaminas/minerais)
* 166 uso de HAART 0 - 6 meses
* 49 com cancer, gripe suina, hemofilia ou

submetidos & cirurgia recentemente

\ 7 » ? gestantes

= 8 sem exames clinicos recentes

disponiveis

858 participantes elegiveis

676 ndo participantes:
= 4 transferidos para outros servigos
> publicos
* 23 por recusa em participar da pesquisa
= 648 n3o conseguido contato telefénico
com o paciente

N 7 = 1 perda de amostra de sangue

182 participantes

A maior dificuldade encontrada para se alcancar a amostra desejada
de 182 participantes na pesquisa foi a ndo obtencdo de um cadastro
telefébnico atualizado dos individuos atendidos no ambulatério, o que

retardou a coleta de dados para a pesquisa. A nao informacdo do numero
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correto de telefone parece ser uma pratica comum dos individuos que vivem

com HIV/Aids para que familiares e amigos nao saibam da doenca.

4.1 CARACTERISTICAS  SOCIO-DEMOGRAFICAS E

ECONOMICAS

Os indicadores socio-demograficos e econdbmicos mostram que os
participantes da pesquisa possuiam idade média de 43,76 anos, variando de
25 a 59 anos, composta em sua grande maioria por homens, brancos,
solteiros, provenientes da cidade de Sao Paulo, com tempo médio de estudo
de 10,91 anos, exercendo algum trabalho remunerado até o momento da

entrevista e com renda per capita média de R$ 1513,04 (Tabela 3).
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Tabela 3. Distribuicdo, médias e desvios-padrao (DP) de adultos com
HIV/Aids, em terapia antirretroviral de alta poténcia — HAART, segundo
caracteristicas demograficas e sdcio-econdmicas. Sao Paulo, 2009.

Variaveis N % Média (DP)
Idade (anos) 43,76 (6,63)
201-4 29 2 1,10
3014 39 42 23,08
40+ 49 100 54,94
501 59 38 20,88
Sexo
Feminino 69 37,91
Masculino 113 62,09
Raca / Cor
Branco 111 60.99
Pardo 45 24,73
Negro 21 11.54
Oriental 3 1,65
Indigena 1 0,55
Outro 1 0,55
Estado civil
Solteiro / sem companheiro 96 52,74
Casado / com companheiro 61 33,52
Separado / divorciado 21 11.54
Viavo 4 2,20
Naturalidade
SP Capital 86 47,25
SP interior 30 16,48
Norte 0 0
Nordeste 39 21,43
Centro — Oeste 4 2,20
Sudeste (outros estados) 13 7,14
Sul 9 4,95
Estrangeiro 1 0,55
Escolaridade (anos) 10,91 (3,74)
<8 42 23,07
81411 77 42,31
>12 63 34,62
Ocupacgéao
Nao 57 31,32
Sim 125 68,68
Renda per capita (salario minimo R$ 510,00) 1513,04 (1684,83)
< 1 salario minimo 48 26,37
12 salarios minimos 52 28,57
2+ 3 salarios minimos 28 15,39
34 salarios mininos 18 9,89
4+ 5 salarios minimos 11 6,04
> 5 salarios mininos 25 13,74
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4.2 CARACTERISTICAS SOBRE ESTILO DE VIDA, HISTORIA

DA DOENGCA E USO DE MEDICAGOES

Em relacédo ao estilo de vida, grande parte da amostra foi constituida
por individuos nao fumantes, nao praticantes de atividades fisicas e que néo
consumiam nenhum tipo de bebida alcodlica (tabela 4).

A presenca de comorbidades clinicas associadas a alteragbes
metabdlicas foi verificada em 54,95% dos individuos (confirmado nos
prontuarios) compreendendo principalmente dislipidemia (40,16%); hepatite
(21,31%); lipodistrofia (14,75%); hipertensao arterial (12,30%); diabetes
mellitus e resisténcia a insulina (9,84%); doengas gastrointestinais (8,20%)
como, gastrite, esofagite e refluxo gastro-esofagico; tuberculose (4,10%);
doencas renais (3,28%) e doengas tireoidianas (2,46%).

A infeccdo pelo HIV ocorreu através de relagdes sexuais
desprotegidas por 74,17% dos entrevistados e 16,49% nao sabiam informar
como foram infectados pelo virus. Aproximadamente 78% dos individuos
nao possuiam histérico familiar de HIV.

O tempo médio de infeccdo pelo HIV observado, segundo a data de
diagnodstico do prontuario médico, foi de 11,5 anos e o tempo médio de uso
dos antirretrovirais foi de 10 anos pelos individuos.

Faziam uso de outras medicagoes, além dos antirretrovirais, 61,54%
dos participantes. Todos os individuos faziam uso de antirretrovirais da
classe dos ITRN, os quais eram combinados, em sua grande maioria, com a

classe dos ITRNN ou com os IP. Nas outras classes de antirretrovirais
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associadas aos ITRN foram encontrados os inibidores de fusédo, inibidores
de integrase, inibidor de entrada e |IP associados a essas medicagoes.

Em relacédo a adesédo a HAART, 81,87% dos individuos entrevistados
relataram ter consumido os antirretrovirais nos ultimos trés dias da data da

pesquisa.
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Tabela 4. Distribuicdo, médias e desvios padrdao (DP) de adultos com
HIV/Aids, em terapia antirretroviral de alta poténcia — HAART, segundo estilo
de vida, histéria da doenga e uso de medicamentos. Sdo Paulo, 2009.

Variaveis N % Média (DP)
Tabagismo

Nao 75 41,21

Ex-fumante 48 26,37

Sim 59 32,42
Consumo de bebida alcodlica

Nao 95 52,2

Sim 87 47,8
Atividade Fisica

Nao 122 67,03

Sim 60 32,97
Comorbidades clinicas

Nao 82 45,05

Sim 100 54,95
Histérico Familiar de HIV

Nao 143 78,57

Sim 39 21,43
Modo de transmissao do HIV

Sexual 135 7417

Sanguineo 17 9,34

Nao sabe 30 16,49
Tempo de diagnéstico pelo HIV (anos) 11,49 (4,05)
Uso de medicamentos (exceto HAART)

Nao 70 38,46

Sim 112 61,54
Tempo de uso de HAART (anos) 10,08 (3,29)
Tempo de uso do ultimo esquema de HAART 3,99 (2,68)
Ultimo esquema de HAART

ITRN + ITRNN 86 47,25

ITRN + IP 84 46,15

ITRN + outras classes 12 6,60
Adesao a HAART

Nao 33 18,13

Sim 149 81,87

ITRN= inibidores de transcriptase reversa analogos de nucleosideo; IP= inibidores de
protease; ITRNN= inibidores de transcriptase reversa nao analogos de nucleosideo.
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4.3 CARACTERISTICAS ANTROPOMETRICAS

O estado nutricional, segundo o IMC (Tabela 5), mostrou que mais de
50% dos individuos se encontravam dentro da faixa de eutrofia,
aproximadamente 36% com sobrepeso, 5,49% com obesidade e cerca de
4% com baixo peso. Em relacéo a circunferéncia da cintura e RCQ, 42,86%
apresentaram risco de complicacdes metabdlicas associadas a obesidade e
46,29% apresentaram obesidade abdominal. A presenca de sobrepeso
(32,42%), medida pela circunferéncia do pescogo, apresentou uma
distribuicado semelhante a classificagao pelo IMC, mas diferente em relacéo a

presencga de obesidade (34,61%) nos participantes da pesquisa.
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Tabela 5. Distribuicdo, médias e desvios-padrao (DP) de adultos com
HIV/Aids, em terapia antirretroviral de alta poténcia - HAART, segundo
estado nutricional. S&o Paulo, 2009.

Variaveis N % Média (DP)
indice de Massa Corporal (kg/mz) 24,22 (3,78)
Baixo peso (<18,5) 8 4,40
Eutrofia (18,5 — 24,9) 98 53,85
Sobrepeso (25,0 — 29,9) 66 36,26
Obesidade (> 30,0) 10 5,49
Circunferéncia da cintura (cm)* 87,64 (10,29)
Baixo risco 104 57,14
Risco elevado 39 21,43
Risco muito elevado 39 21,43
Relacao Cintura — Quadril** 0,91 (0,08)
Normal 94 53,71
Obesidade abdominal 81 46,29
Circunferéncia do pescogo (cm)*** 37,67 (4,46)
Baixo peso e eutrofia 60 32,97
Sobrepeso 59 32,42
Obesidade 63 34,61
Peso (kg) 67,90 (12,54)
Altura (m) 1,67 (0,08)
Circunferéncia do quadril (cm) 95,78 (7,76)

* Classificagdo da circunferéncia da cintura: baixo risco de complicagbes metabdlicas
associadas a obesidade < 94cm para homens e < 80cm para mulheres; risco elevado
> 94cm para homens e > 80cm para mulheres; risco muito elevado >102cm para homens e
> 88cm para mulheres (HAN et al., 1995). ** (n=175) Classificacdo da relagao cintura-
quadril: obesidade abdominal > 0,95 para homens e > 0,85 para mulheres (WHO, 2000);
***Classificagdo da circunferéncia do pescogo: baixo peso e eutrofia < 37cm para homens e
< 34cm para mulheres; sobrepeso > 37cm para homens e > 34cm para mulheres e
obesidade > 39,5cm para homens e > 36,5cm para mulheres (BEN-NOUN et al., 2001).

4.4 CARACTERISTICAS DAS VARIAVEIS LABORATORIAIS

Os resultados dos exames laboratoriais dos 181 participantes podem
ser observados na tabela 6. A ndo inclusdo de um individuo se deve a nao

obtencao de exames recentes.
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As fragdes lipidicas tiveram seus valores médios dentro do limite
desejavel em individuos adultos, exceto os niveis médios de HDL- colesterol
e triglicérides que se encontram dentro de valores limitrofes. Em relagéo a
distribuicdo dos individuos, observa-se que 29,84%, 16,57%, 13,81 e 8,84%
apresentaram niveis elevados ou de risco para triglicérides, HDL - colesterol,
colesterol total e LDL - colesterol, respectivamente

A carga viral indetectavel (< 50cépias/ mm?®) foi verificada na maior
parte da amostra, em 85,08%, e a mediana de linfécitos T-CD4" encontrada

foi de 592células/mm?.
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Tabela 6. Distribuicdo, médias e desvios-padrao (DP) de adultos com
HIV/Aids, em terapia antirretroviral de alta poténcia — HAART, segundo
classificacéo de fragdes lipidicas, linfocitos T-CD4" e carga viral. Sdo Paulo,
2009.

Variaveis N % Média (DP)
Colesterol total (mg/dL) 192,67 (39,11)
Desejavel (<200) 112 61,88
Limitrofe (200-239) 44 24,31
Risco (>239) 25 13,81
HDL — colesterol (mg/dL) 47,80 (14,01)
Desejavel (>55) 55 30,39
Limitrofe (35-55) 96 53,04
Risco (<35) 30 16,57
LDL — colesterol (mg/dL) 112,75 (33,28)
Desejavel (<130) 130 71,82
Limitrofe (130-159) 35 19,34
Risco (>160) 16 8,84
Triglicérides (mg/dL) 175,58 (105,62)
Desejavel (<150) 91 50,27
Limitrofe (150-200) 36 19,89
Risco (>200) 54 29,84
Carga viral
Indetectavel (< 50copias/ mm°) 154 85,08
Detectavel (> 50copias/ mm®) 27 14,92
Linfocitos T-CD4" (células/mm?®)* 592 (708; 1746)

Fonte: IV Diretriz Brasileira sobre Dislipidemias e Prevencao da Aterosclerose 2007.
*Mediana (valor minimo e maximo)

45 CARACTERISTICAS DAS CONCENTRAGCOES DE

RETINOL, ALFA-TOCOFEROL E BETA-CAROTENO

Concentracao deficiente de retinol (<0,35umol/L) foi observada em

apenas um individuo (0,54%), concentragbes baixas (> 0,35umol/L e
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< 0,70umol/L) foram verificadas em 3,29% e concentragdes aceitaveis
(= 0,70umol/L e < 1,05umol/L) em 7,14% dos individuos da pesquisa.

A deficiéncia de alfa-tocoferol (<11,6umol/L) foi observada em 6,59%,
concentragdes baixas (11,6 — 16,2umol/L) em 12,09% e concentragdes
aceitaveis (> 16,2umol/L) em 81,32 % dos participantes.

O beta-caroteno, por ndo possuir uma padronizacdo bem estabelecida
para o seu ponto de corte, foi utilizado quartis para a analise de suas
concentragdes. Valores abaixo de 0,13umol/L de beta-caroteno (quartil mais
baixo) foram verificados em 23,62% dos individuos.

Os valores das concentracdes médias de retinol, alfa-tocoferol e beta-

caroteno encontrados no estudo podem ser visualizados na tabela 7.

Tabela 7. Médias, desvios padréo (DP) e intervalos de confianga de 95%
(IC) de concentracbes séricas de retinol, alfa-tocoferol e beta-caroteno de
adultos com HIV/Aids, em terapia antirretroviral de alta poténcia — HAART.
S&o Paulo, 2009.

Nutrientes (umol/L) Média DP IC 95%
Retinol 1,93 0,73 1,82-2,04
Alfa-tocoferol 21,91 6,92 20,90 — 22,92
Beta-caroteno 0,29 0,21 0,26 — 0,32

Houve uma correlagado positiva moderada entre as concentracdes de
retinol e alfa-tocoferol e uma correlacdo positiva pequena entre as
concentracdes de retinol com o beta-caroteno e do alfa-tocoferol com o beta-

caroteno (Figura 2).



66

0 ° r= 0,40 0 ° r=0,20
o ¥ ° o
> o % = °
g ™ g 8° ® g
E tw ®. E
ERRE r. (] (3 ® oo . E °
© o °° @ ° ° ©
X «— - ‘ ) o
g % °
o A
T T T T T T T T T
0 10 20 30 40 0 3 1 15
Alfa - tocoferol (umol/L) Beta - caroteno (umol/L)

r=0,25

Alfa - tocoferol (pmol/L)

1 1.5

Beta - caroteno (pmoll) r= coeficiente de correlagao

Figura 2. Correlagdes entre concentragdes de retinol, alfa-tocoferol e beta-
caroteno de adultos com HIV/Aids, em terapia antirretroviral de alta poténcia
- HAART. Sao Paulo, 2009.

Na tabela 8, é possivel observar a regressdo linear univariada das
variaveis explanatérias (esquemas de tratamento, tempo de uso e adesao ao
ultimo esquema) e de controle (sexo, idade, escolaridade, tabagismo, pratica
de atividade fisica, tempo de infecgdo pelo HIV, presenca de comorbidades,
relagdo cintura-quadrii e niveis de linfocitos T-CD4" e colesterol),
considerando como variaveis respostas as concentragdes séricas de retinol,
alfa-tocoferol e beta-caroteno. Os valores das concentragdes médias e

desvios-padrao dos nutrientes em estudo também podem ser verificados na
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mesma tabela. A representacdo grafica da regressao univariada das
variaveis explanatérias e de controle em relagdo as variaveis respostas
podem ser verificadas no anexo 1.

Em relagcdo as concentracbes séricas de retinol, coeficientes de
regressao pequenos e positivos foram observados na maior parte das
variaveis. Apenas os esquemas de terapia antirretroviral (ITRN + IP e ITRN
+ outras classes) em relagao ao esquema de referéncia (ITRN + ITRNN), a
escolaridade e a pratica de atividade fisica apresentaram coeficientes
negativos com as concentragdes de retinol. A RCQ apresentou o maior
coeficiente de regressao em relagao as outras variaveis.

Associagcbes pequenas e positivas foram observadas em todas as
variaveis com as concentragdes de alfa-tocoferol, exceto para o esquema de
terapia antirretroviral ITRN + outras classes. Assim como nas concentragdes
de retinol, observou-se um maior valor do coeficiente de regressédo do alfa-
tocoferol em relagdo a RCQ.

Diferente do retinol e alfa-tocoferol, o beta-caroteno apresentou
coeficientes de regressdo negativos com a maioria das variaveis, exceto
para o esquema de terapia antirretroviral ITRN + IP e para os niveis de

colesterol.
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Tabela 8. Modelo simples de regressao linear univariada, considerando
como variaveis dependentes as concentracdes de retinol, alfa-tocoferol e
beta-caroteno de adultos com HIV/Aids, em terapia antirretroviral de alta

poténcia-HAART. Sao Paulo, 2009.

Retinol (umol/L)

Variaveis Co?)ficiente Err? t P>t| IC (95%) Média (DP)
ruto padrao

Esquema de terapia
ITRN+ITRNN (referéncia) 0 1,93 (0,73)
ITRN + IP -0.00021 0.11301 -0.00 0.999 -0.22322 0.22279 1,93 (0,74)
ITRN + outras classes -0.10434 0.22702 -0.46 0.646  -0.55232 0.34363 1,83 (0,70)
Tempo ultimo HAART (anos) 0.00867 0.02037  0.43 0.671 -0.03153 0.04887 3,99 (2,68)
Adesdo a HAART
Nao (referéncia) 0 1,85 (0,53)
Sim 0.08991 0.14127 064  0.525 -0.18884 0.36867 1,94 (0,77)
Sexo
Feminino (referéncia) 0 1,88 (0,66)
Masculino 0.08652 0.11212 0.77 0.441 -0.13472  0.30777 1,96 (0,77)
Idade (anos) 0.01234 0.00818 1.51 0.133  -0.00381 0.02849 43,76 (6,63)
Escolaridade (anos) -0.00230 0.01457  -0.16 0.875 -0.03107 0.02646 10,91 (3,74)
Tabagismo
Nao fumante (referéncia) 0 1,87 (0,79)
Fumante 0.12471 0.12793 0.97 0.331 -0.12774  0.37717 1,99 (0,69)
Ex-fumante 0.06474 0.13589 0.48 0.634 -0.20342 0.33290 1,94 (0,70)
Atividade fisica
Nao (referéncia) 0 1,94 (0,74)
Sim -0.03245 0.11588 -0.28 0.780 -0.26112 0.19622 1,91 (0,73)
Tempo de HIV (anos) 0.01551 0.01343 1.15 0.250 -0.01099 0.04201 11,49 (4,05)
Comorbidade
Nao (referéncia) 0 1,83 (0,68)
Sim 0.17639 0.10872 1.62 0.106  -0.03814  0.39093 2,00 (0,77)
Relagao cintura-quadril 1.86512 0.61580 3.03 0.003  0.64966  3.08059 0,91 (0,08)
Linfécitos T-CD4" (cél/mm3)* 0.00040 0.00019 213 0.035 0.00002 0.00078 592 (708; 1746)
Colesterol total (mg/dL) 0.00391 0.00137 285  0.005 0.00120 0.00662 192,67 (39,11)

*Mediana (valor minimo e maximo)
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Alfa-tocoferol (umol/L)

Variaveis Coeficlente paE;:go t P IC (95%) Média (DP)
Esquema de terapia
ITRN+ITRNN (referéncia) 0 21,62 (6,33)
ITRN + IP 0.98473 1.05936 0.93 0.354 -1.10570 3.07518 22,60 (6,92)
ITRN + outras classes -2.50335 212804  -1.18 0.241  -6.70263 1.69593 19,11 (10,21)
Tempo ultimo HAART (anos) -0.11133 0.19236 -0.58 0.563  -0.49090 0.26823 3,99 (2,68)
Adesdo a HAART
Nao (referéncia) 0 21,53 (6,33)
Sim 0.46206 1.33538 0.35 0.730  -2.17295 3.09709 21,99 (7,06)
Sexo
Feminino (referéncia) 0 21,70 (6,88)
Masculino 0.33945 1.06050 0.32 0.749  -1.75316 2.43208 22,04 (6,97)
Idade (anos) 0.07002 0.07764 0.90 0.368 -0.08318 0.22323 43,76 (6,63)
Escolaridade (anos) 0.21840 0.13675 1.60 0.112 -0.05144  0.48825 10,91 (3,74)
Tabagismo
Nao fumante (referéncia) 0 21,73 (7,16)
Fumante 0.48515 1.21104 0.40 0.689  -1.90460 2.87491 22,22 (6,16)
Ex-fumante 0.07490 1.28636 0.06 0.954  -2.46349 2.61330 21,81 (7,55)
Atividade fisica
Nao (referéncia) 0 21,72 (7,19)
Sim 0.57199 1.09399 0.52 0.602 -1.58671 2.73070 22,29 (6,39)
Tempo de HIV (anos) 0.13507 0.12695 1.06 0.289 -0.11543 0.38557 11,49 (4,05)
Comorbidade
N&o (referéncia) 0 21,49 (7,00)
Sim 0.76014 1.03286 0.74 0.463 -1.27792 2.79822 22,25 (6,87)
Relagao cintura-quadril 14.33396 5.92460 242 0.017  2.64015  26.02777 0,91 (0,08)
Linfécitos T-CD4" (cél/mm3) 0.00171 0.00183 0.93 0.352  -0.00190 0.00533 592 (708; 1746)
Colesterol total (mg/dL) 0.07683 0.01195 6.43 0.000 0.05323 0.10043 192,67 (39,11)

*Mediana (valor minimo e maximo)
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Beta-caroteno (umol/L)

Variaveis

Coeficiente

Erro

bruto padrao t P>|t| IC (95%) Média (DP)
Esquema de terapia
ITRN+ITRNN (referéncia) 0 0,29 (0,21)
ITRN + IP 0.00262 0.03253 0.08 0.936  -.006157 0.06682 0,29 (0,21)
ITRN + outras classes -0.11204 0.06535  -1.71 0.088 -0.24101 0.01691 0,18 (014)
Tempo ultimo HAART (anos) -0.00663 0.00589 -1.13 0.262 -0.01826 0.00499 3,99 (2,68)
Adesdo a HAART
Nao (referéncia) 0 0,35 (0,21)
Sim -0.07920 0.04062 -1.95 0.053 -0.15936 0.00096 0,27 (0,20)
Sexo
Feminino (referéncia) 0 0,35 (0,23)
Masculino -0.10758 0.03159 -3.40 0.001  -0.16993  -0.04523 0,25 (0,18)
Idade (anos) -0.00198 0.00238 -0.83 0.407 -0.00669 0.00272 43,76 (6,63)
Escolaridade (anos) -0.00432 0.00422  -1.02  0.307 -0.01264  0.00400 10,91 (3,74)
Tabagismo
Nao fumante (referéncia) 0 0,33 (0,25)
Fumante -0.06471 0.03677 -1.76 0.080 -0.13729 0.00785 0,26 (0,18)
Ex-fumante -0.07034 0.03906 -1.80 0.073  -0.14743 0.00673 0,26 (0,17)
Atividade fisica
Nao (referéncia) 0 0,30 (0,23)
Sim -0.03779 0.03352 -1.13 0.261 -0.10394 0.02836 0,26 (0,16)
Tempo de HIV (anos) -0.00147 0.00391 -0.38 0.706  -0.00919 0.00624 11,49 (4,05)
Comorbidade
N&o (referéncia) 0 0,30 (0,21)
Sim -0.01377 0.03177 -0.43 0665 -0.07647  0.04891 0,28 (0,21)
Relagao cintura-quadril -0.50358 0.18261 -2.76 0.006 -0.86402  -0.14313 0,91 (0,08)
Linfécitos T-CD4" (cél/mm3) -0.00004 0.00005 -0.78 0.435 -0.00015  0.00006 592 (708; 1746)
Colesterol total (mg/dL) 0.00090 0.00040 2.25 0.026 0.00011 0.00169 192,67 (39,11)

*Mediana (valor minimo e maximo)

Na tabela 9, as variaveis controles que apresentaram valor de

p > 0,20 para cada variavel resposta na regressao univariada, ndo foram

incluidas no modelo inicial de regressao multipla. As variaveis explanatorias

(esquemas de tratamento, tempo de uso e adesdo ao Uultimo esquema)

foram incluidas independentes do valor de p.
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Tabela 9. Modelo inicial de regressao linear multipla, considerando como
variaveis dependentes as concentragdes de retinol, alfa-tocoferol e beta-
caroteno de adultos com HIV/Aids, em terapia antirretroviral de alta poténcia-
HAART. Sao Paulo, 20089.

Retinol (umol/L)

Variaveis Coeficiente =10 t P>t IC (95%)
padrao

Esquema de terapia
ITRN+ITRNN (referéncia) 0
ITRN + IP 0.00920 0.11910 0.08 0.938 -0.22596 0.24437
ITRN + outras classes -0.11289 0.23235 -0.49 0.628 -0.57169 0.34590
Tempo ultimo HAART (anos) 0.00892 0.02121 0.42 0.675 -0.03296 0.05081
Adesdo a HAART
Nao (referéncia) 0
Sim 0.09342 0.13958 0.67 0.504 -0.18219 0.36903
Escolaridade (anos) -0.00901 0.01459 -0.62 0.538 -0.03782 0.01979
Comorbidade
Nao (referéncia) 0
Sim 0.07435 0.11375 0.65 0.514 -0.15024 0.29896
Relagao cintura-quadril 1.46708 0.64709 227 0.025 0.18937 2.74479
Linfécitos T-CD4" (cél/mm3) 0.00036 0.00020 1.78 0.078 -0.00004 0.00077
Colesterol total (mg/dL) 0.00355 0.00139 2.55 0.012 0.00080 0.00631
Constante -0.34537 0.62140 -0.56 0.579 -1.57236 0.88160

Alfa-tocoferol (umol/L)

Esquema de terapia

ITRN+ITRNN (referéncia) 0

ITRN + IP 0.09765 1.00252 0.10 0.923 -1.88169 2.07700
ITRN + outras classes -4.33831 1.96243 -2.21 0.028 -8.21286 -0.46376
Tempo ultimo HAART (anos) -0.24805 0.18251 -1.36  0.176 -0.60840 0.11230
Adesdo a HAART

Nao (referéncia) 0

Sim 0.92211 1.20424 0.77 0.445 -1.45549 3.29972
Escolaridade (anos) 0.15367 0.12557 1.22 0.223 -0.09425 0.40161
Relagao cintura-quadril 10.52217 5.37461 1.96 0.052 -0.08923 21.13358
Colesterol total (mg/dL) 0.08070 0.01189 6.79 0.000 0.05722 0.10419

Constante -4.38776 5.26549 -0.83 0.406  -14.78372 6.00820
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Beta-caroteno (umol/L)

Variaveis

Erro

Coeficiente = P>|t| IC (95%)
padrao

Esquema de terapia
ITRN+ITRNN (referéncia) 0
ITRN + IP -0.02309 0.03380 -0.68 0.496 -0.08984 0.04366
ITRN + outras classes -0.10566 0.06616 -1.60 0.112 -0.23630 0.02496
Tempo ultimo HAART (anos) -0.00839 0.00622 -1.35 0.179 -0.02068 0.00388
Adesao a HAART
Nao (referéncia) 0
Sim -0.03480 0.04063 -0.86 0.393 -0.11503 0.04542
Sexo
Feminino (referéncia) 0
Masculino -0.05172 0.03542 -1.46 0.146 -0.12166 0.01822
Tabagismo
Nao fumante (referéncia) 0
Fumante -0.05755 0.03823 -1.51 0.134 -0.13304 0.01793
Ex-fumante -0.06841 0.03872 -1.77 0.079 -0.14487 0.00804
Relagao cintura-quadril -0.40232 0.19008 -2.12 0.036 -0.77766 -0.02698
Colesterol total (mg/dL) 0.00120 0.00039 3.01 0.003 0.00041 0.00198
Constante 0.57076 0.17967 3.18 0.002 0.21599 0.92554

Entraram no modelo final de regressédo linear multipla para cada

variavel resposta, as variaveis explanatorias e as variaveis controles que

apresentaram um valor de p < 0,20 no primeiro modelo de regressdo multipla

(Tabela 10).

Em relagcdo as concentragdes séricas das vitaminas e beta-caroteno

observou-se uma correlacdo pequena e positiva, mas estatisticamente

significante, entre os niveis séricos de colesterol com a quantidade dos

micronutrientes em estudo. Em média, para cada mg/dL a mais de

colesterol, houve um acréscimo de 0,0035umol/L de retinol; 0,082umol/L de

alfa-tocoferol e 0,0012umol/L de beta-caroteno.
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Verificou-se também que quanto maior o indicador RCQ nos
individuos, maiores as concentragdes de retinol e menores as concentragdes
de beta-caroteno. Em média, a cada unidade a mais do indicador RCQ,
houve um acréscimo de 1,58umol/L de retinol e uma diminuicdo de
0,40 umol/L de beta-caroteno.

Menores concentragdes dos nutrientes foram observadas em
individuos pertencentes ao esquema de terapia ITRN + outras classes, mas
apenas o alfa-tocoferol apresentou uma diferenga estatisticamente
significante. Em média, houve um decréscimo de 4,125umol/L de alfa-
tocoferol neste esquema em comparacao ao esquema de referéncia ITRN +
ITRNN.

Individuos aderentes a HAART apresentaram maiores valores de
retinol e alfa-tocoferol e menores concentragdes de beta-caroteno. Em
relagdo ao tempo de uso do ultimo esquema antirretroviral, individuos com
maior tempo de uso apresentaram menores quantidades de alfa-tocoferol e
beta-caroteno. Porém, assim como a adesao, o tempo de uso do ultimo
esquema de HAART néao apresentou diferenga estatistica significante em

relagdo as concentragdes de retinol, alfa-tocoferol e beta-caroteno.
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Tabela 10. Modelo final de regressao linear multipla, considerando como
variaveis dependentes as concentragdes de retinol, alfa-tocoferol e beta-
caroteno de adultos com HIV/Aids, em terapia antirretroviral de alta poténcia-

HAART. S&o Paulo, 2009.

Retinol (umol/L)

Variaveis

Erro

Coeficiente = t P>|t| IC (95%)
padrao
Esquema de terapia
ITRN+ITRNN (referéncia) 0
ITRN + IP 0.01383 0.11674 0.12 0.906 -0.21665 0.24432
ITRN + outras classes -0.11960 0.23030 -0.52 0.604 -0.57431 0.33510
Tempo ultimo HAART (anos) 0.00662 0.02100 0.32 0.753 -0.03483 0.04809
Adesao a HAART
Nao (referéncia) 0
Sim 0.07745 0.13748 0.56 0.574 -0.19399 0.34890
Relagao cintura-quadril 1.58799 0.62155 2.55 0.012 0.36082 2.81515
Linfécitos T-CD4" (cél/mm3) 0.00037 0.00020 1.84 0.067 -0.00002 0.00078
Colesterol total (mg/dL) 0.00350 0.00138 2.53 0.012 0.00077 0.00623
Constante -0.48863 0.60023 -0.81 0.417 -1.67370 0.69643
Alfa-tocoferol (umol/L)
Esquema de terapia
ITRN+ITRNN (referéncia) 0
ITRN + IP 0.20988 0.99981 0.21 0.834 -1.76401 2.18378
ITRN + outras classes -4.12558 1.95763 -2.11 0.037 -7.99048 -0.26068
Tempo ultimo HAART (anos) -0.22909 0.18212 -1.26  0.210 -0.58866 0.13048
Adesdo a HAART
Nao (referéncia) 0
Sim 1.14647 1.19197 0.96 0.338 -1.20681 3.49976
Relagao cintura-quadril 10.40043 5.38169 1.93 0.055 -0.22449 21.02535
Colesterol total (mg/dL) 0.08219 0.01185 6.94 0.000 0.05879 0.10558
Constante -3.21379 5.18507 -0.62 0.536 -13.45054 7.02295
Beta-caroteno (pmol/L)
Esquema de terapia
ITRN+ITRNN (referéncia) 0
ITRN + IP -0.02309 0.03380 -0.68 0.496 -0.08984 0.04366
ITRN + outras classes -0.10566 0.06616 -1.60 0.112 -0.23630 0.02496
Tempo ultimo HAART (anos) -0.00839 0.00622 -1.35 0.179 -0.02068 0.00388
Adesdo a HAART
Nao (referéncia) 0
Sim -0.03480 0.04063 -0.86 0.393 -0.11503 0.04542
Sexo
Feminino (referéncia) 0
Masculino -0.05172 0.03542 -1.46 0.146 -0.12166 0.01822
Tabagismo
Nao fumante (referéncia) 0
Fumante -0.05755 0.03823 -1.51 0.134 -0.13304 0.01793
Ex-fumante -0.06841 0.03872 -1.77 0.079 -0.14487 0.00804
Relagao cintura-quadril -0.40232 0.19008 -2.12 0.036 -0.77766 -0.02698
Colesterol total (mg/dL) 0.00120 0.00039 3.01 0.003 0.00041 0.00198
Constante 0.57076 0.17967 3.18 0.002 0.21599 0.92554
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5. DISCUSSAO

Desde que a HAART foi adotada como tratamento padrdo para a
infeccdo pelo HIV, a mortalidade e a incidéncia de infecgbes oportunistas
declinou bastante. No entanto, a preocupacdao em relagdo a qualidade de
vida e ao tempo de sobrevida dos individuos com HIV/Aids persiste, visto a
frequente ocorréncia de alteragdes metabdlicas (JONES et al., 2006).

A infeccdo pelo HIV juntamente com as dislipidemias, diabetes
mellitus, hipertensdo arterial e uso dos antirretrovirais aumentam ainda mais
o risco da morbi-mortalidade por eventos cardiovasculares. Essas alteragdes
tém elevado o risco precoce de doencas das artérias coronarianas
(MATETZKY et al., 2003), bem como o aumento de infarto do miocardio nos
individuos com HIV (FRIIS et al., 2003; d’ARMINIO et al., 2004).

As alteracbes metabdlicas podem também estar associadas as
alteragdes anatomicas (lipodistrofia) e ao estresse oxidativo, o qual pode
levar a uma alteracdo no metabolismo de certos nutrientes antioxidantes,

como o das vitaminas A e E, e beta-caroteno (TANG et al., 2005).

5.1 CARACTERISTICAS SOCIO-DEMOGRAFICAS E

ECONOMICAS

As caracteristicas socio-demograficas e econémicas de individuos

com HIV/Aids encontradas neste estudo sdo similares a dados encontrados
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na populacao brasileira com o HIV. A faixa etaria dos individuos variou de 25
a 59 anos, sendo que 54,94% dos participantes apresentaram idade entre 40
e 49 anos. A maioria dos participantes do estudo eram homens (62,09%),
brancos (61%) e individuos com alta escolaridade, entre 8 e 11 anos de
estudo (42,31%).

Segundo dados do MINISTERIO DA SAUDE (2008a), as maiores
taxas de incidéncia do HIV/Aids na populacao brasileira ocorrem entre os 30
e 49 anos de idade. Houve um incremento dessas taxas na faixa etaria de
50 anos ou mais, em 34% dos homens e 66% das mulheres. A razéo entre
0s sexos (masculino : feminino) de individuos infectados vem diminuindo ao
longo do tempo, variando de 15,1:1 em 1986 para 1,5:1 em 2006. No mesmo
periodo, em individuos com 50 anos ou mais, a razao dos sexos variou de
19:1 para 16:10. De modo semelhante, a prevaléncia de raga/cor vem
diminuindo gradativamente entre homens brancos e negros infectados de
1,7:1 em 2001, para 1,2:1 em 2007. Em relagcéo a escolaridade, verificou-se
um aumento do numero de casos infectados entre a populagdo com 8 a 11
anos de estudo, o que representa 25% dos casos em 2006.

Como era esperada, a maior parte dos individuos (70,87%) era
proveniente da regiao sudeste, sendo sua grande maioria pertencente ao
municipio de Sdo Paulo (47,25%).

Destaca-se que 21,43% dos participantes da pesquisa eram
provenientes da regido nordeste do pais e 16,48% do interior do Estado de
Sao Paulo. Esta migracdo pode ser explicada pela natural movimentacéo

dos individuos por melhores condigbes de trabalho e de vida em grandes
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centros urbanos, como Sao Paulo, ou pela busca de melhores condigdes de
tratamento para o HIV, visto que se trata de um ambulatério de referéncia.

Sabe-se que a epidemia de Aids difundiu-se a partir das principais
metropoles em diregdo a municipios com melhores graus de urbanizagao por
estes apresentarem as maiores densidades demograficas e intensas
interacbes com as demais localidades, faciltando o deslocamento
populacional e a movimentacgao da forga de trabalho (SZWARCWALD et al.,
2000). Entretanto, a taxa de incidéncia do HIV atualmente esta tendendo a
estabilizacdo no Estado de Sao Paulo, diferente da regido nordeste, onde
esta ocorrendo um aumento da incidéncia (BRITO et al., 2005).

A renda per capita média encontrada nos participantes desta pesquisa
foi de R$1.513,04, superior ao da média da populagdo brasileira de
R$720,00 (IBGE, 2009). Essa diferenca pode ser devido ao alto grau de
escolaridade e pelo fato de se tratar de uma amostra pertencente a um

ambulatério de referéncia situado na regido central da cidade.

5.2 CARACTERISTICAS DO ESTILO DE VIDA, HISTORIA DA

DOENCA E USO DE MEDICACOES

A inatividade fisica foi referida por 67% dos participantes, 41,21%
relataram ser nao fumantes e 52,2% referiram nao ingerir bebidas alcodlicas.
O estudo de FLORINDO et al. realizado no ano de 2007 com
individuos com HIV/Aids em terapia antirretroviral atendidos no mesmo

ambulatério deste presente estudo, encontrou maior prevaléncia de nao-
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fumantes (68,6%) e de praticantes de atividades fisicas (50%) como,
caminhada, musculagao, futebol e natacdo, quando comparado aos achados
nesta pesquisa.

A pratica de exercicios fisicos tem mostrado eficacia na melhora da
restauracdo de tecido muscular e esta sendo recomendado como uma
terapia adjunta para melhorar as alteragdes anatémicas e metabdlicas (ADA,
2004), contribuindo para a prevengao do acumulo de gordura abdominal
(FLORINDO et al., 2007).

O incentivo a redugdo do tabagismo e da ingestdo de bebidas
alcodlicas ou até a suspensao destes habitos deve ser estimulado, pois
podem reduzir os fatores de risco para doengas cardiovasculares (ADA,
2004) e oferecer maiores chances de melhora no sistema imunolégico e
virolégico (BURBANO, 2009).

A transmissdo do virus por via sexual ocorreu em 74,17% dos
individuos, confirmando os dados do MINISTERIO DA SAUDE (2008a), em
que a principal forma de exposi¢ao ao HIV é a sexual, através de relagcbes
sem 0 uso de preservativo.

A presenca de comorbidades foi verificada em 54,95% dos individuos.
Esta alta prevaléncia encontrada pode estar relacionada ao uso prolongado
dos antirretrovirais, visto as alteragcbes metabdlicas e anatdmicas que estes
podem ocasionar (SHEVITZ e KNOX, 2001), e também a auséncia de um
estilo de vida mais saudavel (ADA, 2004).

Os esquemas de antirretrovirais ITRN + ITRNN e ITRN + I[P foram

utilizados por 90% dos pacientes, sendo, portanto, os mais prescritos. Em



79

comparagao aos estudos anteriores, € possivel verificar um melhor acesso
aos antirretrovirais pelos individuos com HIV no decorrer do tempo.

A verificagao do tipo e do tempo de uso da terapia antirretroviral, bem
como seus efeitos colaterais sdo essenciais, pois podem ajudar na rapida
identificacdo de complicacbes a saude. Além disso, a verificagcdo de
ocorréncia de infecgbes oportunistas também ¢é importante na avaliagao
nutricional (ADA, 2004).

Segundo os estudos brasileiros realizados por COLOMBRINI et al.
(2006), BONOLO et al. (2005) e NEMES et al. (2004), as taxas de adesao a
HAART encontradas foram de 50%, 63,1% e 75%, respectivamente,
inferiores ao encontrado neste estudo que foi de 81,87%. Essa diferenca
entre as taxas de adesdo observadas pode estar relacionada aos efeitos
secundarios da propria patologia (ADA, 2004), como, por exemplo, a
lipodistrofia, a quantidade de pilulas a serem ingeridas, ao tempo de
tratamento com HAART, as caracteristicas do servico de saude, além das
caracteristicas pessoais do paciente como idade, sexo e escolaridade

(NEMES et al., 2004).

5.3 CARACTERISTICAS ANTROPOMETRICAS

A avaliagdo antropométrica € um recurso nao invasivo e de baixo
custo para se monitorar o estado nutricional dos individuos com HIV/Aids por
longos periodos e para caracterizar a deposigao de gordura corporal, além

de auxiliar na identificagcao de riscos nutricionais, embora ainda nao se tenha
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um protocolo especifico e padronizado para essa populagdo (KNOX et al.,
2003).

No presente estudo, em relacéo a classificagao do IMC, a maior parte
da amostra foi constituida de individuos eutréficos (53,85%), seguido de
individuos com sobrepeso (36,26%), obesidade (5,49%) e baixo peso
(4,40%). Dados semelhantes foram encontrados em estudos realizados na
regido central da cidade de S&o Paulo com individuos que vivem com
HIV/Aids em terapia antirretroviral. Maior prevaléncia de eutrofia (65%) e
menores prevaléncias de sobrepeso (26,3%), obesidade (5,1%) e baixo peso
(3,7%) foram encontradas no estudo realizado por FLORINDO et al. (2007).
Menores prevaléncias de sobrepeso (30,5%) e baixo peso (3,6%) também
foram encontradas no estudo de JAIME et al. (2004), em comparagao aos
dados desta pesquisa.

O estudo realizado na Pensilvania por AMOROSA et al. (2005)
verificou maiores prevaléncias de obesidade (14%) e baixo peso (9%) e
menor prevaléncia de sobrepeso (31%) nos individuos com HIV/Aids em
HAART.

Em relagcdo a RCQ, 46,29% dos individuos apresentou obesidade
abdominal e aproximadamente 42%, risco elevado ou muito elevado para
complicagbes metabolicas decorrentes da deposicdo de gordura no
abdémen, através da medida da circunferéncia da cintura. Os estudos de
JAIME et al. (2006) e FLORINDO et al. (2007) apresentaram,
respectivamente, prevaléncias semelhantes de 45,7% e 52,3% de obesidade

abdominal em individuos em HAART.
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O indice de RCQ aumenta com o acumulo de adiposidade visceral em
individuos com ou sem infecgao pelo HIV (JAIME et al., 2006). A medida da
RCQ foi validada para a populagéo brasileira de individuos que vivem com
HIV/Aids, mostrando boa correlagdo com a gordura visceral e a gordura
abdominal total (FLORINDO et al., 2004). A RCQ mostrou melhor correlagao
com a adiposidade visceral que a medida da circunferéncia da cintura
(JAIME et al., 2006).

A medida da circunferéncia do pescoco foi realizada com o intuito de
se conseguir detectar a “giba de bufalo” comumente observada em
individuos com HIV/Aids, visto a inexisténcia de uma medida objetiva para
se verificar o acumulo de gordura na regidao dorso-cervical (MALLON et al.,
2005). Sabe-se que essa alteragao se deve ao tempo de utilizacdo dos
antirretrovirais e do tipo de medicagao, principalmente os pertencentes a
classe dos IP e ITRN (MALLON et al.,, 2005). Porém, ao se realizar esta
medida nos participantes, percebeu-se que nem sempre foi possivel acessar
a redistribuicdo da gordura corporal nesta regido do pescoco.
Aparentemente alguns pacientes apresentavam deposito de gordura, mas
este se situava em ponto abaixo do que era realizada a medigao.

Segundo a metodologia descrita por BEN NOUN et al. (2001),
observou-se neste estudo uma prevaléncia de 32,42% de sobrepeso e de
34,61% de obesidade, segundo a medida da circunferéncia do pescogo.

A verificagao da distribuicao do tecido adiposo subcutaneo na regiao
superior do corpo, através da circunferéncia do pescoco, esta relacionada

com os fatores de risco cardiovascular na populagdao em geral (BEN NOUN
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et al. 2001). O recente estudo realizado por PREIS et al. (2010), na coorte
de Framingham, verificou que a circunferéncia do pescog¢o estava associada
positivamente com niveis de triglicérides, insulina e inversamente aos niveis
de HDL - colesterol. O estudo realizado por GRUNFELD et al. (2007)
também verificou a associagcdo da circunferéncia do pescogo com a
hiperinsulinemia.

Atualmente, o ganho de peso, a obesidade e a redistribuicdo da
gordura corporal sdo os novos desafios nutricionais que os individuos com
HIV/Aids em HAART estdo enfrentando (JAIME et al., 2004). Essa
redistribuicido da gordura tem etiologia multifatorial e a exposicdo dos
individuos aos antirretrovirais das classes dos IP e ITRN deve ser
considerada (CHEN et al., 2002; JAIME et al., 2006). A redugao do tecido
adiposo esta associada com a reducao da progressao do HIV (AGHDASSI et
al., 2007).

A promocgao de programas de saude para se diminuir as atividades
sedentarias devem ser implementadas como medidas preventivas do
acumulo de adiposidade abdominal (SCEVOLA et al., 2003).

O estado nutricional € um preditivo importante na sobrevivéncia € no
estado funcional no curso da infeccdo pelo HIV. Medidas mais acuradas
para se avaliar a redistribuicdo da gordura corporal devem ser feitas para
detecta-las e para se planejar estratégias de intervengdo (KNOX et al.,
2003), pois as anormalidades anatdmicas causadas pelo uso da HAART
podem gerar preconceito em relagcdo a aparéncia fisica (HEATH et al.,

2002).
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5.4 CARACTERISTICAS DAS VARIAVEIS LABORATORIAIS

Em relagdo ao perfil lipidico, valores de risco de triglicérides, HDL-
colesterol, colesterol total e LDL- colesterol foram observados em 29,84 %,
16,57%, 13,81 e 8,84%, respectivamente. Alteragdes lipidicas também foram
observadas no estudo de MONTEIRO et al. (2000), que observou niveis
baixos de HDL- colesterol e hipertrigliceridemia, respectivamente, em 57,1%
e 47,6% de individuos em HAART. Niveis limitrofes de HDL — colesterol
também foram verificados no estudo de FALCONE et al. (2010) em
individuos, em sua grande maioria em HARRT.

A dislipidemia caracterizada por hipertrigliceridemia associada a
diminuicdo dos niveis de HDL — colesterol, aumento do colesterol total e um
aumento no LDL - colesterol tém sido frequentemente observado em
individuos infectados pelo HIV (OH e HEGELE, 2007). Resulta de uma
combinagao de causas que inclui a infeccéo viral, os efeitos da HARRT e
fatores genéticos (JAQUET et al., 2000). Além disso, fatores tradicionais
como a dieta aterogénica e a inatividade fisica também podem contribuir
(ALMEIDA et al., 2009).

O uso dos IP esta associado a altos niveis de colesterol e triglicérides,
tendo pior efeito o ritonavir em comparagdo com indinavir, nelfinavir e
atazanavir (CARR et al., 1999). As possiveis explicagbes para a ocorréncia
das dislipidemias devido ao uso dos IP sdo: associacdo com o acumulo de
gordura intracelular, levando a resisténcia a insulina e ao aumento da

apolipoproteina-B e das lipoproteinas ricas em triglicérides; associagédo com
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a diminuigdo da expressao dos receptores de LDL — colesterol, aumentando
a concentracao plasmatica do LDL — colesterol; associacdo com os ITRN,
podendo levar a uma disfungcdo mitocondrial e em consequéncia a
lipoatrofia, resisténcia a insulina e dislipidemia. Apesar de ndo se conhecer
os mecanismos, os ITRN e ITRNN também podem ter efeitos prejudiciais
nas lipoproteinas plasmaticas (OH e HEGELE., 2007).

A elevagdo das concentragbes dos lipides séricos deve ser
regularmente monitorada. O aumento dos fatores de risco de doengas
cardiovasculares relacionado a terapia antirretroviral podem ser minimizados
com exercicios fisicos e modificagbes alimentares, os quais podem reduzir
os lipides sanguineos (ADA, 2004). O uso de medicag¢des como estatinas e
fibratos também devem ser considerados no tratamento das dislipidemias
dos individuos com HIV, pois estas podem estar associadas com o aumento
do risco cardiovascular (OH e HEGELE, 2007).

Niveis medianos de linfécitos T-CD4" encontrados neste estudo foram
de 592células/mm?®. A carga viral detectavel (>50cdpias/ mm?®) foi observada
em apenas 27 individuos da pesquisa. Niveis mais baixos de linfécitos T-
CD4" e maiores niveis de carga viral foram encontrados nos estudos de
AMOROSA et al. (2005), NEVES et al. (2006) e AGHDASSI et al. (2007).
Esta diferenca pode ser devido a exclusdo de individuos com linfocitos T-

CD4" < 200células/mm? do presente estudo.
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5.5 CARACTERISTICAS DAS CONCENTRACOES DE

RETINOL, ALFA-TOCOFEROL E BETA-CAROTENO

5.5.1 Retinol

Neste estudo 3,83% dos individuos apresentaram concentracoes
deficientes e baixas de retinol (< 0,70pumol/L). Concentragbes aceitaveis
(= 0,70umol/L e < 1,05umol/L) foram observadas em 7,14% dos individuos.

Os dados encontrados neste estudo corroboram com os achados no
estudo realizado por FALCONE et al. (2010). Estes autores verificaram
baixas concentragdes de retinol (< 1,05umol/L) em 9% de individuos, em sua
grande maioria em HAART.

No estudo realizado por ROSSEAU et al. (2000), baixas
concentragdes de retinol (< 1,5umol/L) foram verificada em 82% dos
individuos, em sua maioria em HAART. Essa diferenca com o presente
estudo pode ser devida ao maior ponto de corte utilizado e a inclusdo de
individuos com uma maior faixa etaria (24 a 75 anos) e menores niveis de
linfocitos T-CD4*(< 200células/mm?).

No estudo de TANG et al. (1997), concentragdes de retinol abaixo de
1,05umol/L foram observadas em 2% dos individuos que utilizavam apenas
os antirretrovirais da classe dos ITRN. Vale ressaltar que esta amostra era

composta apenas por individuos do sexo masculino com maiores niveis
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médios de linfocitos T-CD4" e de escolaridade que o encontrado nesta
pesquisa.

SILVEIRA et al. (1999) realizaram um estudo, na cidade de Ribeirao
Preto, e verificaram concentragbes de retinol abaixo de 1,05umol/L em
17,3% dos individuos infectados pelo HIV com contagem de linfocitos T-
CD4" > 200células/mm?>. Porém, em relagdo ao uso de antirretrovirais,
nenhuma informacdo foi descrita, dificultando a comparagdo com os
estudos.

A pequena proporgcdo de baixas concentragbes de retinol (3,83%)
encontrada nesta pesquisa pode estar relacionada com a alteracdo no
metabolismo da vitamina A, ocasionada pelos IP. Estes antirretrovirais
podem aumentar as concentracdes de retinol ou de acido retindico, pelo
aumento da atividade da enzima retinal desidrogenase, pela alteragdo no
mecanismo de sinalizagdo do retinol ou pela indugdo da expressao génica
da enzima retinal desidrogenase (TOMA et al., 2001; DRAIN et al., 2007).

Apesar desta hipétese de que os IP podem aumentar as
concentracdes de retinol, ndo foi verificado diferenca nas concentragdes
meédias deste nutriente nos diferentes esquemas de HAART no modelo final
de regressao. Isto pode estar relacionado com o fato de que o beta-caroteno
pode ser convertido gradativamente em retinol quando ocorre a diminuigéo
desta vitamina no organismo (TANG e SMIT, 1998). Assim, as baixas
concentracdes de retinol podem ser supridas pela utilizacdo do beta-

caroteno, o qual pode ter suas concentragdes diminuidas (OLSON, 2003).
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A inexisténcia de diferenga nas concentragdes de retinol nos
diferentes esquemas de HAART pode ser atribuida também, além dos
fatores acima especificados, ao alto poder aquisitivo e o alto grau de
escolaridade encontrado, os quais podem permitir um melhor acesso e
escolha de alimentos.

Na analise do modelo final de regressao, foi também observada
associagao pequena, positiva e estatisticamente significante entre as
concentragdes séricas de retinol com niveis de colesterol. Em média, para
cada mg/dL a mais de colesterol nos individuos, houve um acréscimo de
0,0035umol/L de retinol. Essa relacao era esperada, visto que mudancgas
nas concentragdes lipidicas podem alterar os nutrientes lipossoluveis, como
o retinol, alfa-tocoferol e beta-caroteno, pois estes nutrientes sao
transportados no sangue através das lipoproteinas (HORWITT et al., 1972;
THURNHAM et al., 1986; TANG e SMIT, 1998; TANG et al., 2000). Assim, a
mensuragao de niveis de colesterol deve ser considerada para se verificar
anormalidades das lipoproteinas (LACEY et al., 1996).

O uso dos IP estd associado com os eventos adversos no
metabolismo lipidico atribuida a HARRT, como altos niveis de colesterol e
triglicérides circulantes, sendo o ritonavir o pior causador de eventos
adversos em comparagao com indinavir, nelfinavir e atazanavir (CARR et al.,
1999).

Em relacdo ao indice RCQ, o retinol apresentou maiores
concentragdes médias (p= 0,012) com o aumento da medida da RCQ. Em

média, a cada unidade a mais do indicador RCQ, houve um acréscimo de
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1,58umol/L de retinol. No estudo realizado por HAN et al. (2009), em
individuos sul-coreanos em HAART, verificou-se uma correlagao positiva da
proteina ligadora do retinol plasmatico, responsavel pelo transporte do retinol
no sangue, com o indice RCQ e também com os niveis de colesterol total.
Segundo SHANMUGAM et al. (2006), a vitamina A desempenha um
papel importante na modulagdo da adiposidade, pois regula a composi¢cao
corporal, atua na mobilizagado da conversao dos pré-adipocitos em adipocitos
maduros e contribui para o aumento da adiposidade corporal, principalmente

na regiao retroperitoneal.

5.5.2 Alfa-tocoferol

Concentracdes deficientes e baixas de alfa-tocoferol (< 16,2umol/L)
foram observadas em 18,68% dos participantes desta pesquisa.
Concentragdes aceitaveis (> 16,2umol/L) foram verificadas em 81,32% dos
individuos.

Outros estudos também mediram a concentragdo desta vitamina,
porém o uso arbitrario de diferentes pontos de corte pode dificultar a
comparacgao entre os estudos.

Segundo estudo brasileiro realizado por MONTEIRO et al. (2000),
41,3% dos individuos tratados apenas com terapia dupla (zidovudina +
didanosina) apresentaram concentragbes baixas de alfa-tocoferol

(<18,0umol/L). A utilizacdo de um ponto de corte maior e a inclusdo apenas
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de individuos com Aids e em uso de terapia dupla podem explicar a maior
porcentagem encontrada.

O estudo realizado por TANG et al. (1997), verificaram baixas
concentragdes de alfa-tocoferol (< 11,6umol/L) em 22% dos individuos do
sexo masculino em uso apenas de antirretrovirais da classe dos ITRN.

Nos estudos de ROSSEAU et al. (2000) e FALCONE et al. (2010),
realizados em individuos em sua grande maioria em HAART, foram
verificadas baixas concentragdes de alfa-tocoferol em 30% (< 6mg/L ou
< 13,9umol/L) e 6% (< 11,6pumol/L), respectivamente. Diferentes pontos de
corte utilizados e a inclusao de individuos com maior faixa etaria e menores
niveis de linfécitos T-CD4" no estudo de ROSSEAU et al. (2000) dificultam a
comparagao.

No modelo final de regresséao foi verificado uma menor concentragao
média e estatisticamente significante de alfa-tocoferol em 4,78umol/L nos
individuos do esquema ITRN + outras classes em comparagdo ao esquema
de referéncia (ITRN + ITRNN). Essas menores concentracbes de alfa-
tocoferol nos individuos que utiizam o ITRN associado a classes
medicamentosas mais recentes podem estar relacionadas com as
indicacbes do esquema de resgate: individuos com intolerdncia ou ma
adesdo ao tratamento, uso prévio de esquemas inadequados e resisténcia
primaria (individuos que apresentam virus resistentes). Assim, a busca de
novos alvos terapéuticos, continua sendo um desafio que precisa ser

alcangado. Para se caracterizar falha ou sucesso terapéutico deve-se levar
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em consideragcao a evolugado da carga viral e da contagem de linfocitos T-
CD4" e a ocorréncia de eventos clinicos (CUNICO et al., 2008; MS, 2008b).
A redugao apenas das concentracbes de alfa-tocoferol, e ndo das
concentragcdes de retinol e beta-caroteno, pode estar relacionada com o seu
efeito protetor dos acidos graxos poliinsaturados presentes nos fosfolipidios
das membranas e nas lipoproteinas plasmaticas. Para que essa protegao
ocorra, a vitamina E pode ser consumida até 1000 vezes mais em
comparagdo aos acidos graxos poliinsaturados para evitar a oxidacao
destes. Além disso, as concentragdes de vitamina E podem sofrer
alteracdes, pois dependem de uma ampla variedade de antioxidantes e de
enzimas antioxidantes para manté-lo em estado nao-oxidado (TRABER,
2003). O efeito protetor da vitamina E também se estende a vitamina A,
diminuindo a chance de reducéo das concentracdes de retinol. E importante
lembrar que nos individuos com HIV/Aids, podem ser encontradas
alteracbes nas concentragdes das lipoproteinas, bem como no nivel de
antioxidantes, favorecendo ainda mais a deplecao da vitamina E.
Associacoes positivas e estatisticamente significantes também foram
observadas no modelo final de regressao entre as concentragdes séricas de
alfa-tocoferol com os niveis de colesterol. Em média, para cada mg/dL a
mais de colesterol nos individuos, houve um acréscimo de 0,082umol/L de
alfa-tocoferol. Assim como ja comentado, isso era de se esperar visto a
relacdo de nutrientes lipossolluveis com as alteragdes do perfil lipidico

(TANG et al., 2000).
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5.5.3 Beta-caroteno

Em relagdo ao beta-caroteno, 23,62% dos individuos apresentaram
concentragao abaixo de 0,13umol/L (quartil mais baixo) no presente estudo.

Observou-se que a proporcdo de baixas concentragdes de beta-
caroteno em adultos, em sua grande maioria em HAART, foi de 16%
(<1,0umol/L) no estudo de AUSTIN et al. (2006). Nos estudos de
BARANOWITZ et al. (1996) e de ULLRICH et al. (1994), baixas
concentragdes foram verificadas em 31% (< 50,0upg/dL ou < 0,9 pmol/L) e
77% (< 0,88umol/L), respectivamente. No estudo de BARANOWITZ et al.
(1996) néo ha especificacdo de quais terapias os participantes estavam em
uso e no estudo de ULLRICH et al. (1994), os individuos utilizavam apenas a
monoterapia (zidovudina). Além da diferenca de terapias para o tratamento
do HIV, a grande variacdo nos pontos de corte dificulta a comparacao entre
os estudos.

Sabe-se que o beta-caroteno € o precursor da vitamina A, podendo
ser convertido em retinol em nosso organismo para suprir uma possivel
deficiéncia deste nutriente (TANG e SMIT, 1998). A maior freqiéncia de
baixas concentragbes de beta-caroteno encontrada neste estudo pode ser
explicada pelo aumento do uso do beta-caroteno para preservar as
concentragdes adequadas de retinol (OLSON, 2003).

Além disso, baixas concentragcdes de micronutrientes, como as
observadas neste estudo de alfa-tocoferol e beta-caroteno, sdo comuns em

individuos com HIV/Aids devido a varios fatores: prépria infecgao viral, tipo
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de HAART, efeitos colaterais dos medicamentos que podem comprometer o
apetite, baixa ingestdo ou ma absorcado, falta de orientagdo nutricional
adequada, alteracdo no metabolismo e aceleracdo do seu turnover e perda
excessiva pela urina (BARANOWITZ et al., 1996; ADA, 2004; AUSTIN et al.,
2006; FRIIS-MOLLER et al., 2007). Além disso, outros fatores também
devem ser considerados como o sexo, hora do dia em que foi dosado o
micronutriente, presencga de infec¢do aguda, doencga hepatica e parametros
utilizados (SINGHAL e AUSTIN, 2002).

A avaliagao dos recursos financeiros, sociais e psicoldgicos também é
de extrema importancia, pois podem limitar o acesso aos alimentos pelos
individuos, afetando a capacidade em se obter, preparar e ingerir os
alimentos (WHO, 2003; KNOX et al., 2003).

Na analise do modelo final de regressao, assim como com as
concentragbes de retinol e alfa-tocoferol, foram também observadas
associagdes pequenas, positivas e estatisticamente significantes entre as
concentragdes séricas de beta-caroteno com niveis de colesterol. Como o
beta-caroteno é transportado por lipoproteinas no plasma, essa associagao
era esperada (OLSON, 2003). Em média, para cada mg/dL a mais de
colesterol nos individuos, houve um acréscimo de 0,0012umol/L de beta-
caroteno.

Em relagdo ao indice RCQ, assim como o retinol, o beta-caroteno
também apresentou associagao de suas concentragdes médias com o indice
da RCQ. Porém, a associacado encontrada foi negativa. Em média, a cada

unidade a mais do indicador RCQ, houve um decréscimo de 0,402umol/L de
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beta-caroteno. Essa associacdo negativa pode estar relacionada com um
possivel aumento do estresse oxidativo nesses individuos com maior RCQ.
O mecanismo exato ainda €& desconhecido, mas a hipétese é que a
obesidade pode contribuir, por se tratar de um estado de estresse oxidativo
e de inflamacéao crénica. A adiposidade abdominal pode levar a uma maior
liberacdo de interleucina- 6, comparada a liberacdo do tecido adiposo
subcutaneo e, consequentemente, pode levar a um aumento do estresse
oxidativo. Assim, a RCQ estaria relacionada com o aumento do estresse
oxidativo e com a diminui¢ado do beta-caroteno, por se tratar de um nutriente
antioxidante (FRIED et al., 1998; SUZUKI et al., 2006). Essa associagao
negativa da RCQ com a concentragdo de beta-caroteno foi descrita por
SUZUKI et al. (2006) apenas em individuos saudaveis do sexo feminino no

Japéao.

A interacdo entre micronutrientes e antirretrovirais pode ocorrer,
afetando ambas as concentragdes (TOMA et al., 2001; AUSTIN et al., 2006).

Os antirretrovirais podem aumentar o estresse oxidativo devido a
toxicidade mitocondrial, e comprometer as concentragdes de antioxidantes
(TANG et al., 2005; BATTISTINI et al.,, 2010). Entretanto, niveis mais
elevados destes antioxidantes foram observados em individuos que faziam
uso de determinados esquemas de antirretrovirais (TANG et al., 2000;
MONTEIRO et al.,, 2009). Segundo SCEVOLA et al., (2000), o uso
prolongado de HAART, em especial os IP, possui um impacto importante

sobre o estado nutricional dos individuos.
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Em relacdo as correlagbes entre niveis de linfocitos T-CD4" e
vitaminas A e E, e beta-caroteno, o estudo de LACEY et al. (1996) e de
MONTEIRO et al. (2000) ndo encontraram associacdo. Neste ultimo estudo,
a correlagdo das concentragdes dos nutrientes com a carga viral também
nao ocorreu, sugerindo que a inflamacéao relacionada ao HIV nao interferiu
nos achados do estudo. Esses dados estao de acordo com os dados desta
pesquisa, em que nao se verificou uma significancia estatistica entre os
niveis de linfocitos T-CD4" e tempo de infeccdo pelo HIV com as
concentragdes dos nutrientes.

Apesar de nao se encontrar diferenca significante nas concentragcbes
dos nutrientes em relagdo ao fumo, é sabido que este provoca um aumento
do estresse oxidativo no organismo, contribuindo para uma piora na resposta
imunoldgica e inflamatéria (CROSS et al., 1998). Porém, o estudo piloto
realizado por COLE et al. (2005), na Florida, em homens com HIV/Aids em
HAART, nédo observou uma diferenga notavel no estresse oxidativo e na
capacidade antioxidante entre homens fumantes e nado fumantes
clinicamente estaveis.

O aumento do estresse oxidativo causado pelo fumo pode diminuir as
concentracdes de micronutrientes pela ocorréncia do aumento do turnover
metabdlico e da utilizagdo dos micronutrientes. Além disso, os fumantes
diferem dos individuos que nunca fumaram em varios aspectos do estilo de
vida, incluindo os habitos alimentares inadequados (ALBERG, 2002). A
utilizacado da variavel fumo como variavel categoérica e a nao inclusao do

consumo alimentar dos individuos neste estudo, podem ter levado a
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inexisténcia de diferenga nas concentracdes de retinol, alfa-tocoferol e beta-
caroteno.

Concentragdes séricas dos micronutrientes em estudo também nao
apontaram diferencas significantes com as variaveis idade, sexo e
escolaridade. Uma investigacdo mais aprofundada sobre o estilo de vida e a
inclusdo de inquéritos alimentares deve ser considerada. Em relagcéo a
pratica de atividade fisica, o fato de nao ter considerado na analise o tipo, o
tempo, a duragao e a intensidade do exercicio podem ter contribuido para a
inexisténcia de associagdo desta variavel com as concentragbes dos
nutrientes.

As concentragdes seéricas de micronutrientes sao usadas para
caracterizar suas deficiéncias, mas podem nao refletir seu verdadeiro estado
nutricional (SINGHAL e AUSTIN, 2002).

Segundo TANG et al. (2005), é preciso se atentar ao interpretar os
resultados de baixas concentragdes sanguineas de micronutrientes, pois nas
fases agudas e crdnicas das infecgbes, o metabolismo dos nutrientes esta
alterado podendo ocorrer redistribuigdo de certos nutrientes circulantes. A
dificuldade em verificar a quantidade dos micronutrientes, a imprecisdo nas
medidas de ingestado, a variagado das recomendacgdes desejadas de ingestao
dos micronutrientes e a nao reprodutibilidade dos marcadores do estresse
oxidativo nas pesquisas refletem a complexidade de se estudar o papel dos
micronutrientes na manutencédo da fungdo imunolégica dos individuos com

HIV.
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Segundo FRIIS (2006), a intervengdo com micronutrientes especificos
nao depende apenas da pratica de ingestdo do micronutriente em questao,
mas também da sua interagcdo com outros micronutrientes. Intervencdes
para aumentar a ingestdo e a concentracdo de micronutrientes podem
contribuir para a redugao da magnitude e impacto da pandemia do HIV.

A suplementagao com retinol, alfa-tocoferol e beta-caroteno deve ser
vista com cuidado, pois ha poucos estudos de intervencdo e com dados
conflitantes, mostrando uma melhora, piora ou nédo efeito das
suplementagdes com esses nutrientes (TANG e SMIT, 1998; TOMA et al.,
2001; SINGHAL e AUSTIN, 2002; TANG et al., 2005; DRAIN et al., 2007;
BATTISTINI et al., 2010).

Embora algumas pesquisas tenham relatado os beneficios da
suplementagédo com micronutrientes como um coadjuvante no tratamento de
individuos com HIV/Aids, ainda ndo ha nenhum consenso sobre as doses e
a seguranca de se suplementar (TANG et al., 2005). Doses adequadas para
a populacdo em geral podem ser inadequadas e nao refletir as reais
necessidades dos individuos com HIV (TANG e SMIT, 1998; AUSTIN et al.,
2006).

Ao se fazer recomendagdes de retinol, alfa-tocoferol e beta-caroteno é
importante também considerar a adequagcdo e o equilibrio de todos os
nutrientes. A suplementacdo com altas doses pode ser prejudicial e o efeito
crénico ou o longo periodo de suplementacdo permanece incerto. A

suplementacdo deve complementar uma alimentagdo saudavel e uma
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adequada ingestao alimentar, e ndo deve ser vista como um substituto da
alimentacao (TANG e SMIT, 1998).

Algumas limitacbes sdo encontradas neste estudo. Por se tratar de
um estudo do tipo transversal, a analise descritiva dos resultados nao
caracteriza causalidade e efeito, sugerindo apenas uma relagdo entre os
dados encontrados para um estudo adicional. A nao verificagdo do consumo
alimentar dos individuos, limitou a avaliagdo nutricional na sua totalidade.

Para se mudar o prognéstico da infecgcao pelo HIV, é fundamental
considerar o acompanhamento nutricional, associado ao controle laboratorial
e 0 manejo clinico cuidadoso e adequado dos individuos com HIV; a
quimioprofilaxia e o tratamento de infecgbes oportunistas que aumentem o
risco de evolugdo fatal da doenga; a compreensdo dos fatores
constitucionais; o acompanhamento psicolégico dos pacientes; a
implementagdo e manutencdo de politicas publicas de prevengcdo e

assisténcia cada vez mais eficientes (SANTOS et al., 2002).
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6. CONCLUSAO

As concentragdes deficientes e baixas de retinol, alfa-tocoferol e beta-
caroteno encontradas nos individuos com HIV/Aids em HAART foi
respectivamente de 3,83%, 18,68% e 23,62%.

O estudo das concentracbes dos micronutrientes nos diferentes
esquemas de terapia antirretroviral, mostrou que os individuos que
utilizavam o esquema de tratamento ITRN associado a classes de
antirretrovirais mais recentes (ITRN + outras classes) apresentaram em
média concentragdes séricas mais baixas de alfa-tocoferol em comparagao
ao esquema de referéncia (ITRN + ITRNN).

Houve associagdes positivas entre as concentragbes de retinol, alfa-
tocoferol e beta-caroteno com os niveis de colesterol, bem como associagao
do indice RCQ com as concentragdes de retinol, provavelmente em
decorréncia de serem micronutrientes lipossoluveis transportados pelas
lipoproteinas plasmaticas no sangue e pelo papel do retinol na modulagao
da adiposidade, respectivamente. Em relagcdo as concentragbes séricas de
beta-caroteno, foi observada uma associagdo negativa com o indice RCQ
devido a provavel ocorréncia de um maior estresse oxidativo em individuos
com adiposidade abdominal.

A verificagcdo das concentragdes de micronutrientes, como parte do
acompanhamento nutricional, deve ser considerada, visto a modificacdo do

perfil nutricional com o advento da HAART.
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ANEXO 1

Representagéo grafica das variaveis categoricas e continuas, segundo as

concentracdes de retinol, alfa-tocoferol e beta-caroteno
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Figura 3. Concentragdes médias de retinol, alfa-tocoferol e beta-caroteno de
adultos com HIV/Aids, segundo esquema de terapia antirretroviral de alta
poténcia — HAART. Sao Paulo, 2009.
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Figura 4. Concentracbes médias de retinol, alfa-tocoferol e beta-caroteno de
adultos com HIV/Aids, segundo adesao ao esquema de terapia antirretroviral
de alta poténcia — HAART. S&o Paulo, 2009.
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Figura 5. Correlagdes entre as concentragcdes de retinol, alfa-tocoferol e
beta-caroteno com o tempo de uso do ultimo esquema de terapia
antirretroviral de alta poténcia — HAART de adultos com HIV/Aids. Sao

Paulo, 2009.
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Figura 6. Concentragbes médias de retinol, alfa-tocoferol e beta-caroteno de
adultos com HIV/Aids em terapia antirretroviral de alta poténcia — HAART,
segundo sexo. Séo Paulo, 2009.
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Figura 7. Concentragbes médias de retinol, alfa-tocoferol e beta-caroteno de
adultos com HIV/Aids em terapia antirretroviral de alta poténcia — HAART,
segundo tabagismo. Sao Paulo, 2009.
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Figura 8. Concentragbes médias de retinol, alfa-tocoferol e beta-caroteno de
adultos com HIV/Aids em terapia antirretroviral de alta poténcia — HAART,
segundo realizagéo de atividade fisica. Sdo Paulo, 2009.
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Figura 9. Concentragdes médias de retinol, alfa-tocoferol e beta-caroteno de
adultos com HIV/Aids em terapia antirretroviral de alta poténcia — HAART,
segundo presencga de comorbidades. Sao Paulo, 2009.
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Figura 10. Correlagbes entre concentracdes de retinol, idade, escolaridade,
tempo de infecgdo pelo HIV, relagdo cintura-quadril, linfocitos T-CD4" e
colesterol, de adultos com HIV/Aids, em terapia antirretroviral de alta
poténcia - HAART. Sao Paulo, 20009.
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Figura 11. Correlacbes entre as concentragdes de alfa-tocoferol, idade,
escolaridade, tempo de infeccédo pelo HIV, relacédo cintura-quadril, linfocitos
T-CD4" e colesterol, de adultos com HIV/Aids, em terapia antirretroviral de
alta poténcia - HAART. S&o Paulo, 2009.
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Figura 12. Correlacbes entre as concentragdes de beta-caroteno, idade,
escolaridade, tempo de infeccéo pelo HIV, relacédo cintura-quadril, linfocitos
T-CD4" e colesterol, de adultos com HIV/Aids, em terapia antirretroviral de
alta poténcia - HAART. S&o Paulo, 2009.
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ANEXO 2
Parecer de aprovacdo do Comité de Etica do Hospital das Clinicas da

Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo



Land

APROVACAO

A Comissao de Bfico para Andilse de Projetos de Pesquisa -
CAPPesq do Diretoris Clinica do Hospital dos Clinicos e do Foculdode de
Medicina da Universidade de Sto Poulo, em sessdo de |1/03/200%, APROVOU o
Protocolo de Pesquisa n® 0113/09. infitulodo: "PERFIL DAS VITAMINAS A, C, DE E EM
INDIVIDUOS COM HIV/AIDS EM TERAFIA ANTIRETROVIRAL DE ALTA POTENCIA -
HAART " apresentodo peio Departomento de MOLESTIAS INFECCIOSAS E
PARASITARIAS. inclusive o Termo de Consentimanto Livia @ Esclarecido.

Cobe oo pesgusodor elaborar & opresentor @ CAFPesq, o8
refaténos parciols e final sobre o pesguiso |Resclugdo do Conselha Nacional de
Sodde n® 196, de 10/10/ 1996, inciso 2. [efra o).

Fesguisodor (o] Responsdvel: Aluisio Colrlm Segurado
Pesquliador (a] Executanie: Daniefla Junko ltineseki Kaio
CAFPPesqg, 12 de Margo de 2009

——

Prof. Dr. Eduardo Massad
Fresidente da Comissdo de
Etica para Andlise de Prajetos
de Pesquisa

Comissat de Etice pera Andlise de Projetos de Pesquies do HCFMUSF e da FMUSP Diratoria Clinica do
Hosptal das Climicas da Faculdade de Mediing da Universidade de 580 Peulo Rua Ovigo Pires de Campos
225 5P gndar - CEP 05408 010°- 580 Paulo = 5P Forne. 011 3060 6447 Fax 011 3069 6492 a-mell
cappesgiihonet uso br / secmmtariacappesgZEhenel usp. b
JULIC CESAR
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ANEXO 3
Parecer de aprovagdo do Comité de Etica da Faculdade de Saude Publica

da Universidade de Sao Paulo
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COMITE DE ETICA EM PESQUISA — COEP/FSP

Universidade de Sao Paulo
Faculdade de Saude Plblica

OF.COEPAT709

FPROTOCOLOD 1915

PERFIL DAS VITAMINAS A. © D e E EM INDIVIDUGS COM
PROJETO DE PESQUISA  HIV/AIDS EM TERAPIA ANTIRETROVIRAL DE ALTA POTENCIA -

HAART
PESQUISADOR(A) Daniella Junka ftinuseki Kalo
AREA TEMATICA Girupo 111

Sdo Paulo, 18 de Margo de 2009,

Prezada Pesquizadora

O Comiié de Etica em Pesquisa da Faculdade de Saide Publica da Universidade de
Sdo Pawlo — COEP analison, em swa 2.%09 Sessdo Ordindria. realizada em 13/03/2009, de
acordo com a Resolugdo N.° 196/96 do Conselho Nacional de Smide - CNS, o protocolo de
pesquisa acima intitulado, considerando sua aprovagdo HOMOLOGADA.

Artenciosamenie,

Prafessor Associndn
Coordenadaor do Comité de Erica em Pesquisa - COEP

Hm." 8"

Prof-" Dr.” Patrivia Helen de Carvalho Ran.
Departamento de Nutrigio

Faculdade de Satide Pablica - USP

Av. Dr. Arnaldo, 715 — Assessoria Académica - CEP: 01246-204 — 520 Paulo - 2F
Telefones: (55-11) 3061-7779 /7742 e-mail; coep@fsp.usp.br site s, 5
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ANEXO 4

Check-list - Critérios de selecao
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“Concentracdes séricas de vitaminas A e E, e beta-caroteno em adultos com HIV/Aids

em terapia antirretroviral de alta poténcia”

Check-List — Critérios de selegdo

Paciente: Numero de Prontuario:
Data diagndstico HIV: Inicio TARV:
Incluséao

( ) Idade entre 20 e 59 anos

( ) Terapia antirretroviral estavel por 6 meses (Inicio: Medicamentos:

Doengas associadas atualmente:

Outros medicamentos utilizados:

Exames: / / CD4 : CV TG ; Col: : LDL : HDL ;

Exclusao

() Uso de suplementos nutricionais (vitaminas e minerais). Especificar:

() Gestante

() Quadro grave de AIDS. Especificar:

() Participagéo anterior ou concomitante a outro estudo de intervengéo sobre alimentagéo

e nutrigao.

Obs:
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ANEXO 5

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
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FACULDADE DE SAUDE PUBLICA DA UNIVERSIDADE DE SAO PAULO
HOSPITAL DAS CLINICAS DA FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE DE
SAO PAULO - HCFMUSP

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

DADOS DE IDENTIFICAGAO DO SUJEITO DA PESQUISA OU RESPONSAVEL LEGAL

T INOME: bbbttt bbb bbb bRk e E R R e eE e R R R £ b E b e Rt e bt b s et ben et n e

DOCUMENTO DE IDENTIDADE NP ....veoveeeeeeeeeeseeeeeeeeseeeeeseeseeesseesseeeesesenees sexo: MmO F O

DATA NASCIMENTO: .............. R T

ENDEREGO ..o eeeee e ee e eee e ee e ee s eeseeeeseees s eesesesseeeesseeseeeseeee e eeseeeseeeseeeseee [N APTO: oo,
N[ =T E OO (03[0 o) =SS
(0= 2T TELEFONE: DDD (........... ) ettt

2. RESPONSAVEL LEGAL ..ottt ettt ettt et sttt
NATUREZA (grau de parentesco, tutor, CUrador €1C.) .....c.uuiiiei ittt et e e e s s aae e e e e srnae e e e s eesnaeeeeenns

DOCUMENTO DE IDENTIDADE &...ooivececeeeeeeeeeean SExo: MmO F [

DATA NASCIMENTO.: .......... T Lo,

ENDERECGO: ... oot ee e een s ene e en e ee e ee e enens N oo, APTO: oo,
BAIRRO: ..ottt ettt ee e en e CIDADE: ..ottt ettt et er e
CEP: et TELEFONE: DDD (............ ettt ettt ettt

DADOS SOBRE A PESQUISA

1. TITULO DO PROTOCOLO DE PESQUISA : Verificagdo dos niveis sanguineos de vitaminas antioxidantes A e E em
adultos com HIV/AIDS em terapia antiretroviral de alta poténcia — HAART.

PESQUISADOR EXECUTANTE: Daniella Junko Itinoseki Kaio

CARGO/FUNCAO: Nutricionista — aluna de mestrado INSCRICAO CONSELHO REGIONAL N° 20599
PESQUISADOR RESPONSAVEL: Aluisio Cotrim Segurado

CARGO/FUNCAO: Professor Associado INSCRICAO CONSELHO REGIONAL CREMESP N° 39767

UNIDADE DO HCFMUSP: Servico de Extensdo ao Atendimento de Pacientes com HIV/AIDS - Casa da AIDS do
Departamento de Moléstias Infecciosas e Parasitarias - FMUSP

3. AVALIACAO DO RISCO DA PESQUISA:

RISCO MINIMO X RISCO MEDIO [

RISCO BAIXO [ RISCO MAIOR [
4.DURACAO DA PESQUISA : 6 meses
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FACULDADE DE SAUDE PUBLICA DA UNIVERSIDADE DE SAO PAULO
HOSPITAL DAS CLINICAS DA FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE DE
SAO PAULO-HCFMUSP

Essas informagdes estdo sendo fornecidas para sua participagado voluntaria neste estudo, que visa
verificar a concentragdo de vitaminas no sangue de adultos com HIV/AIDS que estejam em tratamento
regular por no minimo 6 meses e relacionar com o seu estado nutricional.

Sera medido o seu peso, altura, circunferéncia da cintura, quadril e do pescoco e sera verificada
também a sua porcentagem de gordura corporal. Sera aplicado um questionario com questdes referentes a
sua situagao de saude, antecedentes familiares e condigéo financeira. O prontuario podera ser consultado
para obter informagdes referentes a saude.

Durante a execugao do projeto havera a coleta de seu sangue (3 - 4mL) por pungéo periférica da veia
do antebrago, por profissional de enfermagem do proprio servigo, que sera realizada no mesmo dia dos
exames que sao agendados de rotina ou no momento de sua consulta. Vocé podera sentir dor devido a
picada da agulha na coleta de sangue.

Como beneficios, vocé fara exames de saude que nao estao disponiveis na assisténcia de rotina, tais
como: porcentagem de gordura corporal e verificagdo dos niveis séricos das vitaminas A e E.

Em qualquer etapa do estudo, vocé tera acesso aos profissionais responsaveis pela pesquisa para

esclarecimento de eventuais duvidas. Os principais investigadores s&o o Dr. Aluisio Augusto Cotrim
Segurado, Rua Frei Caneca, 557 - Cerqueira César — Cep 05403-000 - Sao Paulo — Tel: 3120-5290, e-mail:

segurado@usp.br e as pesquisadoras Patricia Helen de Carvalho Rondo e Daniella Junko Itinoseki Kaio que

podem ser encontradas na Avenida Dr. Arnaldo 715 — Cerqueira César, Sdo Paulo - Tel: 11 3061 7867. Se
voce tiver alguma consideracdo ou dlvida sobre a ética da pesquisa, entre em contato com o Comité de Etica
em Pesquisa (CEP) — Rua Ovidio Pires de Campos, 225 — 5° andar — tel: 3069-6442 ramais 16, 17,
18 ou 20, FAX:3069-6442 ramal 26 - E-mail: cappesq@hcnet.usp.br.

E garantida a liberdade da retirada de consentimento a qualquer momento e deixar de participar do

estudo, sem qualquer prejuizo a continuidade de seu tratamento na Instituicdo.
As informagdes obtidas serdo analisadas em conjunto com outros profissionais, ndo sendo divulgado a
identificagdo de nenhum paciente. Vocé tera direito de ser mantido atualizado sobre os resultados parciais
das pesquisas, quando em estudos abertos, ou de resultados que sejam do conhecimento dos pesquisadores.
Vocé néao tera despesas pessoais em qualquer fase do estudo, incluindo exames e consultas.
Também nao havera compensacao financeira relacionada a sua participacdo. Se existir qualquer despesa
adicional, ela sera absorvida pelo orgcamento da pesquisa.
O pesquisador se compromete em utilizar os dados e o material coletado somente para esta
pesquisa.
Acredito ter sido suficientemente informado a respeito das informagdes que li ou que foram lidas
para mim, descrevendo o estudo “Verificagdo dos niveis sanguineos de vitaminas antioxidantes A e E em

adultos com HIV/AIDS em terapia antiretroviral de alta poténcia — HAART”.



137

FACULDADE DE SAUDE PUBLICA DA UNIVERSIDADE DE SAO PAULO
HOSPITAL DAS CLINICAS DA FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE DE
SAO PAULO-HCFMUSP

Eu discuti com o pesquisador sobre a minha decisdo em patrticipar nesse estudo. Ficaram claros para
mim quais sao os propositos do estudo, os procedimentos a serem realizados, seus desconfortos e riscos,
as garantias de confidencialidade e de esclarecimentos permanentes. Ficou claro também que minha
participacao € isenta de despesas e que tenho garantia do acesso a tratamento hospitalar quando
necessario. Concordo voluntariamente em participar deste estudo e poderei retirar o meu consentimento a
qualquer momento, antes ou durante 0 mesmo, sem penalidades ou prejuizo ou perda de qualquer beneficio

que eu possa ter adquirido, ou no meu atendimento neste Servico.

Assinatura do paciente/representante legal Data / /

Assinatura da testemunha Data / /

para casos de pacientes menores de 18 anos, analfabetos, semi-analfabetos ou portadores de deficiéncia

auditiva ou visual.

(Somente para o responsavel do projeto)

Declaro que obtive de forma apropriada e voluntaria o Consentimento Livre e Esclarecido deste paciente ou

representante legal para a participagéo neste estudo.

Assinatura do pesquisador
Data / /
(carimbo ou nome legivel)



138

ANEXO 6
Questionario soécio-demografico, econdmico, bioquimico e referente a terapia

antirretroviral



Questionario Id Pesquisa:
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Projeto de pesquisa: “Concentra¢coes séricas das vitaminas A e E, e beta-caroteno em

adultos com HIV/Aids em terapia antirretroviral de alta poténcia”.

Nome do Paciente:

N° Identificagao do servigo: Data da entrevista: /

I. Dados sécio-demograficos e econémicos:

Data de nascimento:

Idade (anos):

anos

Sexo: 0.F [] 1.M []

Naturalidade:

Nacionalidade:

Raca/Cor: 1.branco []

2.pardo [ ]
3.negro [ ]
4.oriental [_]
5.indigend_]
6.outro [ ]

Cel( ): Tel ( ): Recado/nome:

E-mail:

Unido:  1.solteiro/ndo mora com companheiro [ ]
2.casado/vive com companheiro/unido estavel [ ]
3.separado/divorciado [ |
4.viavo []

Escolaridade:

1.Ensino fundamental incompl [_] série  2.Ensino fundamental comp []
3.Ensino médio incompl [] ano 4.Ensino médio compl [ ]
5.Ensino superior incompl [ ] ano 6.Ensino superior compl [_]

7.Pos-graduagao compl [ ] 8.Pos-graduacéao incompl ]

Anos de Escolaridade:

anos

Ocupagio: 0.néo [ ]
1.sim[] Qual?
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N° total de membros da familia:

Renda familiar total (em reais): R$

Renda per capita: R$

Per capta

R$

ll. Caracteristicas do estilo de vida, histéria da doen¢a e uso de medicagoées

Fumo: 0.Nao [ ]
1.8im [ ] tempo:

NCcigarros/dia:

2.Ex-fumante [ ] tempo fumante:

tempo ex-fumante:

NC°cigarros/dia:

Consumo de alcool: 0. NZo [ ]

1.Sim [] ha quanto tempo:

Tipo de bebida: Quantidade: Frequéncia:
Tipo de bebida: Quantidade: Frequéncia:
Tipo de bebida: Quantidade: Frequéncia:
Uso de Suplemento Alimentar (vitaminas / minerais):
0. Nao []
1.8im []  Qual?
Dose: Frequéncia:

Consulta com nutricionista:

0. Nao [] 1. Sim [] tempo:
Atividade Fisica: 0. Nao [ ]

1.8im []

Qual? Frequéncia: Duragéo:

Qual? Frequéncia: Duragéo:

Qual? Frequéncia: Duracao:

Historico familiar de HIV/AIDS: 0.Nao [ ]

1.Sim [] Quem?

Modo de transmissao do HIV:

1. Vertical [] 2. Horizontal [] 3. Sanguineo[] 4. Nao sabe []

Data do diagnéstico de HIV (prontuario):

Inicio da terapia antirretroviral (prontuario):

Tempo de uso da terapia antirretroviral:

anos meses

Inicio da terapia antirretroviral atual (prontuario):

/ /

Tempo de uso da terapia antirretrovital atual:

anos meses
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Medicamentos utilizados atualmente:

Abacavir - ABC (Ziagem®) O.Nao [ ] 1.Sim [] ITRN
Didanosina - ddl (Videx®) O.Néo [ ] 1.Sim []

Estavudina - d4T (Zerit®) 0.Nao[ ] 1.Sim []

Lamivudina - 3TC (Epivir®) ONao [ ] 1.Sim [ ]

Zidovudina — AZT (Retrovir®) O.Nao[ ] 1.Sim[]

Biovir = Lamivudina 3TC/Zidovudina AZT 0.Ndo[ |  1.Sim [ ]

Tenofovir — TDF (Viread®) ONao [ ] 1.Sim []

Zalcitabina — ddC (Hivid®) O.Nao[ | 1.Sim [ ]

Efavirenz - EFZ (Stocrin®) 0.Nédo [] 1.Sim [] ITRNN

Nevirapina — NVP (Viramune®) 0.Nao [ ] 1.Sim[_]

Delavirdina (Rescriptor®) 0.Nao [ ] 1.Sim[_]

Amprenavir (APV) 0.Nzo [ ] 1. Sim[_] P
Atazanavir — ATV (Reyataz®) 0.Nao [ ] 1.Sim []

Darunavir — DRV (Prezista®) 0.Nao [_] 1.Sim [_]

Fosamprenavir — FPV (Lexiva®, Telzir®) 0.Nao[ ] 1.Sim[_]

Indinavir — IDV (Crixivan®) 0.Nao [ ] 1.Sim [ ]

Nelfinavir (Viracept®) O.Nao [] 1.Sim [ ]

Ritonavir — RTV (Norvir®) 0.Ndo [ ] 1.Sim [ ]

Kaletra = Ritonavir/Lopinavir - LPV/r 0.N&o [_] 1.Sim[_]

Saquinavir — SQV (Invirase®, Fortovase®) 0.Ndo[ | 1.Sim[_]

Enfuvirtida —-T20 0. Néo [] 1. Sim []

Outros medicamentos antirretrovirais nao listados:

Esquema de terapiaatual: 1. 2ITRN+1ITRNN [ ]
2. 2ITRN+1 1P []
3. outro[ ] Qual?
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Outros medicamentos (prontuario):

Doencgas associadas atualmente (prontuario):

Antirretrovirais utilizados atualmente (prontuario/receita médica) e adesao nos ultimos 3 dias.

Medicamento Horarios Quantidade de comprimidos
ONTEM (dia da semana: )
Manha Tarde Noite
Medicamento Horario / quantidade | Horario / quantidade | Horario / quantidade
ANTES DE ONTEM (dia da semana: )
Manha Tarde Noite

Medicamento Horario / quantidade | Horario / quantidade | Horario / quantidade
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HA 3 DIAS (dia da semana:

Medicamento

Manha
Horario / quantidade

Tarde
Horario / quantidade

Horario / quantidade

Noite

N o g M W N

lll. Dados Antropométricos e de Composicao Corporal

Dados Antropométricos / Composi¢ao Corporal

12 Medida 22 Me

dida

Média

Altura (m)

Circunferéncia da cintura (cm)

Circunferéncia do quadril (cm)

Circunferéncia do pescogo (cm)

IMC(kg/m?)

Peso (kg)

% total de gordura

Taxa metabolismo basal (

Kcal)

% gordura braco E

Idade metabdlica (anos)

% gordura brago D

Massa muscular total (kg)

% gordura perna D

Massa musc brago E (kg)

% gordura perna E

Massa musc brago D (kg)

% gordura no tronco

Massa musc perna D (kg)

% de dgua no organismo

Massa musc perna E (kg)

Massa o6ssea (kg)

Massa musc tronco (kg)

Escala gordura visceral

Escala de constituig¢ao fis

ica
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IV. Nivel das Vitaminas e Lipideos

Vitamina A ( pmol/L)

Beta-caroteno ( pmol/L)

Vitamina E (umol/L)

Colesterol total (mg/dL)

HDL-c (mg/dL)

LDL-c (mg/dL)

Triglicérides (mg/dL)

V. Nivel dos linféciros T-CD4 e carga viral

Linfécitos T-CD4* (células/mm?)

Carga viral (cépias/ mm?®)
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ANEXO 7

Mascara de digitacéo utilizada
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Projeto Vitaminas

Id

Paciente

RGHC rghcl
Dtcolet

Dtnasc

Idade (anos)

Sexo  0O=Feminino l=Masculino

Naturalcid

Naturalest

naturalcod @ 1=SP capital 2=SP interior 3=N 4=NE 5=CO 6=SE 7=S 8=estrangeiro
Raca

Uniao

Escola

Anos Escola
Ocupc
Tipocup

Numfam

Rendatot

Rendapercap

Fumo

tfumo (anos)

texfumante

cigardia cigar/dia
cigarsem cigar/sem
cigarmes cigar/més

outrofum fregoutrofum toutrofum (anos)

Bebalc

Tbebalc

tipbebl gtdl mll fregbebl

tipbeb2 gtd2 ml2 fregbeb?2

tipbeb3 gtd3 ml3 fregbeb3

Supleal

tipsupleal dosesupl fregsupl

nutri tnutri (d)

Atfis tipatfis Fregatfis tatfismin (min)
tipatfis2 fregatfisc ~ tatfiscmi (min)
tipatfisca fregatfisca __ tatfiscam (min)
hfamilhiv

famhiv

transm

dhiv ~~ mhiv ahiv

dtarv ~ mtarv  atarv

dtarvat =~ mtarvat = atarvat

abc  O=nao l=sim

ddi  O=nao l=sim

d4t  O=nao l=sim

3tc  0O=nao l=sim

azt  O=nao l=sim

bv ~ 0O=nao l=sim

tdf  O=nao 1l=sim

dde  0O=nao l=sim

efz  0O=nao l=sim

nvp 0=nao 1l=sim



147

delavirdina @ 0O=nao l=sim
apv 0=nao 1l=sim
atv 0=nao 1l=sim
drv O=nao l=sim
fov 0O=nao l=sim
idv O=nao l=sim

nelfinavir  O=nao l=sim
rtv  O=nao l=sim

k1  0O=nao l=sim

sqv _ 0O=nao l=sim

t20  O=nao l=sim
raltegravir  0O=nao l=sim
maraviroc  0O=nao l=sim
outrosmeds  O=nao l=sim
medl

med?2

med3

med4

med5

med6

med’7

med8

med9

medl0

dcsatuais = 0O=nao l=sim
dcl

dc2

dc3

dc4

dc5

dc6

dc7

dc8

dc?9

dcl0

tarv3d  (tomou O=nao l=sim)

tarvfsem
altl (m)
alt2 (m)
circcinl (cm
circcin2 (cm

c

c
circquadl (
circquad2 (
circpescl (
circpesc2 (
peso (kg)
gtotal
gbrE
gbrD
gperD
gperE
gtr
agua
moss (kg)
Egvisc



basal (kcal)
idademet
mmtot
mmbrE
mmbrD
mmperD
mmperkE
mmtr
econstfis
datvits
vitA
dpvitA
btacar
dpbtacar
vitE
dpvitE

col (mg/dL)
hdl (mg/dL)
1d1l (mg/dL)
tg (mg/dL)

cd4 (cel/mm3)
cv (copias/mm3)

datcol

dathdl

datldl
dattg

datcd4
datcv

148
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ANEXO 8
Ficha com resultados das medidas antropométricas

(entregue aos individuos ao final da pesquisa)
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“Concentracdes séricas de vitaminas A e E, e beta-caroteno em adultos com HIV/Aids
em terapia antirretroviral de alta poténcia”

Nome: Data:___ /| |/
Peso: kg Classificacdo do indice de Massa Corporal
Altura:___ m IMC (kg/m2) Classificagao

. 2 <18,5 Baixo Peso
IMC____kg/m 18,5 - 24,9 Eutrofia

25,0 —29,9 Excesso de peso

% gordura corporal total: % > 30,0 Obesidade
% gordura corporal no brago direito: % Fonte: WHO, 2000
% gordura corporal no brago esquerdo: %
% gordura corporal no tronco: %
% de gordura corporal na perna direita: %

% de gordura corporal na perna esquerda: %
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ANEXO 9
Ficha com resultados das concentragdes das vitaminas A e E, e beta-

caroteno (entregue aos individuos ao final do estudo)



Nome do paciente:

RGHC:

Resultados da analise de vitaminas:

Universidade de Sao Paulo

Faculdade de Saude Publica
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Data da coleta de sangue:

Valores de referéncia

Resultado Deficiente Baixo Aceitavel
Vitamina A Até 0,35 umol /L 0,35-0,70pmol/L 0,70-1,05pumol/L
Beta Caroteno Até 0,13 pmol /L - -
Vitamina E Até 11,6 umol/L 11,6-16,2umol/L | Maior que 16,2umol/L

As vitaminas sdo nutrientes encontrados nos alimentos e necessarios em pequenas quantidades
para o crescimento e funcionamento adequado do organismo, além de favorecerem as respostas

imunologicas.

+ Vitamina A e beta-caroteno: a vitamina A, também conhecida como retinol, € o beta-caroteno

que ¢ o precursor da vitamina A sdo importantes no mecanismo da visdo, na integridade,
crescimento e diferenciacdo celular normal durante toda a vida. S3o compostos antioxidantes
importantes no sistema imunologico e na produgdo das células de defesa do organismo.

A vitamina A e beta-caroteno podem ser encontrados no figado, leite, ovos, dleo de
figado de bacalhau e em vegetais folhosos verde-escuros e vegetais e frutas amarelo-alaranjados
como couve, espinafre, agrido, brocolis, abobora, cenoura, beterraba, mamao, manga etc.

* Vitamina E: também conhecida como tocoferol atua como antioxidante na protecdo da

membrana celular lipidica e no aumento da resposta imunologica, além de prevenir a
propagacao dos danos causados pelos radicais livres nas células do organismo.

A vitamina E pode ser encontrada em 6leos vegetais (de milho, girassol, soja e semente
de algodao), gérmen de trigo, milho, nozes, amendoim, gema de ovo, 6leo de oliva, améndoas,
avelas etc.

Se os resultados das vitaminas se encontram deficientes ou baixos, é recomendavel uma

alimentacdo mais balanceada e equilibrada, com consumo adequado e variado de frutas, verduras,

legumes, carnes magras e alimentos integrais. Se os niveis encontrados das vitaminas sdo aceitaveis,

recomenda-se continuar com uma ingestao adequada dos alimentos citados.

Agradecemos a sua participagao!
Pesquisadores: Profa Patricia H. de Carvalho Rond6
Daniella Junko Itinoseki Kaio
Aline do Vale Firmino
Contato: daniellait@usp.br



Livros Gratis

( http://www.livrosgratis.com.br )

Milhares de Livros para Download:

Baixar livros de Administracao

Baixar livros de Agronomia

Baixar livros de Arquitetura

Baixar livros de Artes

Baixar livros de Astronomia

Baixar livros de Biologia Geral

Baixar livros de Ciéncia da Computacao
Baixar livros de Ciéncia da Informacéo
Baixar livros de Ciéncia Politica

Baixar livros de Ciéncias da Saude
Baixar livros de Comunicacao

Baixar livros do Conselho Nacional de Educacdo - CNE
Baixar livros de Defesa civil

Baixar livros de Direito

Baixar livros de Direitos humanos
Baixar livros de Economia

Baixar livros de Economia Doméstica
Baixar livros de Educacao

Baixar livros de Educacdo - Transito
Baixar livros de Educacao Fisica

Baixar livros de Engenharia Aeroespacial
Baixar livros de Farmacia

Baixar livros de Filosofia

Baixar livros de Fisica

Baixar livros de Geociéncias

Baixar livros de Geografia

Baixar livros de Histdria

Baixar livros de Linguas
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Baixar livros de Literatura

Baixar livros de Literatura de Cordel
Baixar livros de Literatura Infantil
Baixar livros de Matematica

Baixar livros de Medicina

Baixar livros de Medicina Veterinaria
Baixar livros de Meio Ambiente
Baixar livros de Meteorologia
Baixar Monografias e TCC

Baixar livros Multidisciplinar

Baixar livros de Musica

Baixar livros de Psicologia

Baixar livros de Quimica

Baixar livros de Saude Coletiva
Baixar livros de Servico Social
Baixar livros de Sociologia

Baixar livros de Teologia

Baixar livros de Trabalho

Baixar livros de Turismo
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