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RESUMO

O inicio do uso da terapia anti-retroviral (TARV) marcou uma mudanga na
trajetoria da AIDS, aumentando a expectativa de vida e transformando a infecgéo pelo
HIV em uma doenca crénica. A partir do momento em que alguns pacientes entraram
nessa relacdo de longo prazo com o virus, notou-se correlacdo do HIV com
aterosclerose, atribuida sobretudo ao estado pro-inflamatério provocado pela
infeccdo. Na verdade, a prépria TARV atrela-se a efeitos deletérios sobre o perfil
lipidico e sobre o risco cardiovascular maiores do que os observados diante da mera
exposi¢ao ao virus. Assim sendo, o presente trabalho pautou-se na descrigdo de
pessoas que vivem com HIV/AIDS em acompanhamento no Hospital Universitario
Alcides Carneiro (HUAC) com énfase na descrigdo do perfil lipidico dos mesmos. Os
resultados encontrados foram em sua maioria consistentes com os apresentados na
literatura, tendo grande parte dos pacientes no estudo apresentado colesterol total
(CT) e hipertrigliceridemia, além de HDL baixo. Em discordancia com o que é
amplamente trazido em outros estudos porém, uma parcela inesperadamente
pequena apresentou LDL baixo. Também foram concordantes com a literatura o
resultados no que tange a comparacgao entre os usuario de diferentes esquemas anti-
retrovirais, com 0s pacientes que faziam uso de inibidores de protease (IPs)

apresentado uma maior frequéncia de alteragées no perfil lipidico.

Palavras-chave: AIDS, HIV, TARV, Risco cardiovascular, Dislipidemia



ABSTRACT

Initiation of antiretroviral therapy (ART) marked a shift in the path of AIDS,
increasing life expectancy and turning HIV infection into a chronic disease. From this
moment some patients entered this long-term relationship with the virus, a correlation
of HIV with atherosclerosis was observed, attributed mainly to the pro-inflammatory
state provoked by the infection. In fact, ART itself is associated with deleterious effects
on lipid profile and cardiovascular risk greater than those observed on mere exposure
to the virus. Therefore, the present study was based on the description of people living
with HIVAIDS in follow-up at the University Hospital Alcides Carneiro (HUAC), with
emphasis on the description of the lipid profile of this patients. The results were mostly
consistent with those presented in the literature, with most of the patients in the study
presenting total cholesterol (CT) and hypertriglyceridemia, in addition to low HDL. In
disagreement with what is broadly brought in in other studies however, an
unexpectedly small share had low LDL. Results were also concordant with the
literature regarding the comparison between the users of different antiretroviral
regimens, with patients who used protease inhibitors (Pls) with a higher frequency of
alterations in the lipid profile.

Keywords: AIDS, HIV, ART, Cardiovascular risk, Dyslipidemia
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1 INTRODUGAO

1.1Historico

A epidemia de AIDS constitui-se como um dos maiores desafios enfrentados pela
medicina nas ultimas décadas. Os primeiros casos ocorreram em 1977 e 1978 nos
EUA, Haiti e Africa central nos anos de 1977 e 1978, tendo sido classificados como
AIDS apenas em 1982. No Brasil a primeira infecgao de que se tem registro ocorreu
em 1980, tendo sido classificada também em 1982. Inicialmente acreditava-se que a
doenca era exclusiva de homossexuais masculinos, com o primeiro relato de
transmissao heterossexual datando de 1983. No ano de 1984, Luc Montagnier do
instituto Pasteur na Franga e Robert Gallo nos EUA de forma praticamente simultéanea,
isolaram e caracterizaram um retrovirus como causador da AIDS. Em 1985 foi
descoberto que a AIDS é a fase final da doenca causada por tal retrovirus, agora
denominado HIV (Virus da Imunodeficiéncia Humana). A partir dai, tiveram inicio
diversas pesquisas objetivando o enfrentamento da doenca, processo este que
culminou com o desenvolvimento de diversos agentes antirretrovirais. (FARHI; LIMA;
CUNHA, 2008).

O advento dos antirretrovirais representou uma transformacgéo significativa na
forma de evolucdo da doenca, que gradualmente transformou-se de uma patologia
vista como "atestado de morte" para uma afecgéo crénica. Em 1987 foi aprovada para
uso a primeira droga para o tratamento da AIDS, a zidovudina - usada inicalmente em
monoterapia, até o desenvolvimento da didanosina. Em seguida, surgiram outros
inibidores da transcriptase reversa nucleosideos (ITRN), os inibidores nao
nucleosideos nao nucleosideos (ITRNN), os inibidores de protease(IP), inibidores de
fusdo(lF) e, num periodo mais recente, inibidores de integrase (Il) e de receptores
CCR5. Com a introducao da terapia antirretroviral (TARV) houve grande melhora na
qualidade de vida e aumento consideravel na sobrevida, contudo, também foram
observadas alteragdes nos perfis lipidico e glicémico desses pacientes, as quais,
como sera abordado adiante podem ser tanto atribuidas ao efeito direto do virus em
pacientes que agora tém maior sobrevida (e consequentemente mais tempo para
desenvolver tais alteragées) como também a propria TARV (FARHI; LIMA; CUNHA,
2008).



1.2 Efeitos adversos da terapia antirretroviral

Desde os primeiros dias de administragdo da terapia antirretroviral a pessoa que
vive com HIV/AIDS pode vivenciar alguns sintomas indesejaveis. Entre os efeitos
colaterais mais frequentes encontram-se: diarréia, vémitos, nauseas, rash cutaneo,
agitacao e insbnia. Alguns desses sintomas tendem a desaparecer em poucos dias
ou semanas e existem maneiras para melhora-los. (MINISTERIO DA SAUDE, 2017).

Além dos efeitos colaterais temporarios descritos acima, os pacientes podem
sofrer com alteragdes que ocorrem em longo prazo, resultantes da acao do préprio
HIV, somados aos efeitos toxicos provocados pelos medicamentos. Os antirretrovirais
per si podem causar dano sgastrointestinais, hepaticos, nefrolégicos,
neuropsiquiatricos e 6sseos. Além disso, podem modificar o metabolismo provocando
sindrome metabdlica, lipodistrofia, diabetes e dislipidemias entre outras doencas
(MINISTERIO DA SAUDE, 2017).

1.3 Dislipidemia relacionada a terapia antirretroviral

E sabido que o HIV é capaz por si s6 de alterar o perfil metabdlico lipidico,
promovendo a aterosclerose (STRAY-PEDERSEN, 2015). A dislipidemia nos
portadores de HIV é diferente da observada na populacao geral, sobretudo porque o
virus aumenta a resisténcia a insulina (PRESS, 2015). Desse modo, foi estabelecido
por estudos que a AIDS carreia um risco coronariano semelhante ao da diabetes
(STEIN, 2012).

O colesterol possui fungdo critica na replicagdo do HIV, sendo o virus
responsavel por alteracées no HDL, LDL, VLDL, TG, e peroxidacao lipidica. Nos
pacientes infectados pelo HIV, a queda de HDL ocorre devido a alteracdes imunes
que cursam com aumento de citocinas inflamatérias e da peroxidacao lipidica e
alteracdes no transporte reverso de colesterol. Esse desequilibrio no sistema anti-
oxidante, bem como esse estado pro-inflamatério favorecem a aterosclerose (CUNHA,
2015a). Ha ainda evidéncias de que a sindrome consumptiva presente em casos
avancados de AIDS traz como uma de suas consequéncias a deplecao de HDL
(CALZA et al., 2016). Corroborando esses fatos, em um estudo sobre perfil lipidico de


http://www.aids.gov.br/pagina/efeitos-colaterais#neuropsiquiatricas
http://www.aids.gov.br/pagina/efeitos-colaterais#lipodistrofia
http://www.aids.gov.br/pagina/efeitos-colaterais#diabetes
http://www.aids.gov.br/pagina/efeitos-colaterais#outras
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portadores de HIV realizado na Nigéria em 2016, foi demonstrado que pacientes
soropositivos tém maior incidéncia de hipocolesterolemia do que a populagdo em
geralADEWOLE et al, 2010). E na Austria, SCHULTE-HERMANN et al.,
(2015)afirmam que 46,3% dos individuos que vivem com HIV/aids apresentam
dislipidemia. O estudo nigeriano traz ainda que a queda do HDL persiste durante toda
a infeccdo, guardando independéncia em relacdo aos niveis do CD4.Interessante
ressaltar que neste estudo tais alteragdes no perfil lipidico foram mais acentuadas no
sexo feminino (ADEWOLE et al., 2010). Enquanto estudo realizado na Etiopia em
2014 trouxe dados discrepantes, demonstrando dislipidemia mais acentuada no sexo
masculino (ABEBE et al., 2014). A concomitancia da infecgdo pelo HIV com
tuberculose mostrou levar a um sinergismo nos efeitos deletérios sobre o sistema
cardiovascular, uma vez que esses pacientes tendem a possuir maiores niveis de LDL
(ADEWOLE et al., 2010).

A primeira vista, seria de se esperar que a terapia antirretroviral (TARV),
reduzindo a carga e a replicagdo viral, levasse a melhora do perfil lipidico, porém
paradoxalmente a TARV pode provocar alteragdes ainda mais significativas no
metabolismo lipidico do paciente(CUNHA, 2015a), sendo os inibidores de protease as
drogas mais relacionadas a esse efeito(STEIN, 2012). Vale ressaltar que a TARV além
de por si s6 induzir efeito dislipidémico, também constitui um desafio no manejo
terapéutico do mesmo, pois pode interagir com as medicag¢des utilizadas para
regulacao das taxas lipidicas (PRESS, 2015).

Estudos mostram que a TARV pode afetar os niveis de lipidios, pressao arterial
e risco de diabetes e, consequentemente, também afeta o risco de doenca
cardiovascular (STEIN, 2012). Considerando os niveis de TG e LDL, os pacientes em
uso de TARV apresentam maior risco aterogénico, comparados com os virgens de
tratamento. Um estudo empreendido em Zimbabue mostrou significante diferenga nos
indices de HDL e TG entre os pacientes virgens de tratamento e aqueles que estavam
em uso de TARV por alguns anos (demonstrou-se que pacientes em uso de TARV
possuem maiores niveis de LDL e TG, enquanto os virgens de tratamento possuem
maiores niveis de HDL)(ZHOU et al., 2015).Um outro estudo, este realizado na Africa
do Sul por PRESS, (2015), mostrou que pacientes virgens de tratamento possuem um
estado inflamatério menos exacerbado em relacdo aqueles em uso de TARV e
paralelamente, apresentam menores niveis de dislipidemia(PRESS, 2015). A duracao
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da TARV, o IMC do paciente, a contagem de CD4 e a concomitancia com tuberculose,
nesta ordem de importancia, foram relacionados as taxas de LDL(ABEBE et al., 2014).

Em resumo podemos dizer que o disturbio lipidico mais comum relacionado a
TARV é uma dislipidemia mista, com aumento do niveis de TG e LDL e redug¢ao dos
niveis de HDL. E necessario lembrar que, para atribuir a dislipidemia ao virus ou a
TARV, todas as outras causas de dislipidemia primaria ou secundaria devem ser
excluidas (CALZA et al., 2016).

1.4 Patogénese dadislipidemia relacionada a TARV

A explicagcdo para o quadro dislipidémico consiste, sobretudo na agéo
moduladora das drogas antirretrovirais sobre a interacdo dos acidos graxos com o
elemento regulador de esterdis ligado a proteina 1 (CUNHA, 2015a). A dislipidemia
associada a TARV é caracterizada por hipertrigliceridemia e discolesterolemia,
caracterizada por niveis reduzidos de HDL acompanhada ou ndo de alta do LDL. H&
também alteracdo na hidrélise de lipoproteinas ricas em TG pelas lipases teciduais,
interferindo na circulagéo periférica de acidos graxos livres (CUNHA, 2015a).

Diferentemente do que acontece com o perfil lipidico, a TARV em curto prazo
melhora significativamente a funcao endotelial. Sendo a supressao viral (com reducao
do RNA viral) o principal fator implicado nessa melhora independentemente da TARV
empregada. Esse fenbmeno contrabalanceia parcialmente os efeitos deletérios da
TARV sobre o sistema cardiovascular (STEIN, 2012). Vale ressaltar que o estudo
supra-citado realizado na Africa do Sul mostrou que pacientes em TARV possuem um
estado inflamatério mais exacerbado, portanto infere-se que tal prote¢cdo endotelial
nao é suficiente para suprimir a elevacao do risco de aterosclerose (PRESS, 2015).

Fatores viroldgicos, genéticos e individuais (fatores classicos como historia
familiar, hipertensao e tabagismo) podem estar envolvidos nas alterac6es metabdlicas
e lipidicas, visto que nem todos os pacientes submetidos a mesma TARV séao afetados
da mesma maneira. (CUNHA, 2015a).

Entre os fatores genéticos a serem destacados, estdo os associados ao gene
APOQOCII. Polimorfismos promotores -455T>C e -482C>T nesse gene foram associados
a elevados niveis de triglicerideos (TG). Portadores de -455T>C tiveram niveis 30%
menores de HDL e aumento de lipidios plasmaticos. O promotor -1131T>C no gene
APOA5 foi associado a hipertrigliceridemia em pacientes em uso de IP.
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Paralelamente, alteragdes em enzimas antioxidantes, tais como as da familia
paraoxonases também podem caracterizar maior risco de dislipidemia e DCV
associada a TARV(CUNHA, 2015a).

O HIV também representa uma importante etiologia para a esteatose hepatica
nao alcodlica, sendo a mesma associada, sobretudo, as drogas da TARV (PRESS,
2015).

Inibidores de protease (IPs) sdo a classe de drogas antirretrovirais mais
frequentemente associada a dislipidemia e ao aumento do risco cardiovascular,
elevando o risco de IAM em até 50% (STEIN, 2012). Essas drogas sdao mais potentes
na prevencao da replicacao viral que os inibidores da transcriptase reversa (ITRN e
ITRNN) sendo indicadas na falha terapéutica dos mesmos. Os |IPs foram associados
ao aumento da sintese hepatica de VLDL, triglicerideos (TG) e de forma menos
extensa ao aumento do colesterol total (CT). Os IPs também dificultam a acédo da
lipase na quebra das lipoproteinas ricas em TGs, favorecendo uma maior circulagao
das mesmas em detrimento de acidos graxos livres, sobretudo no periodo pds-
prandial. O principal efeito dos |IPs parece ser a suspensédo da inibicdo da forma
nuclear do elemento regulador ligado a proteina -1 no figado e no tecido adiposo
(CUNHA, 2015a). Um estudo randomizado realizado no Zimbabue e em Uganda
mostrou uma discreta elevacao lipidica em pacientes que trocaram o esquema de
TARV inicial (2 ITRN e 1 ITRNN) pelo esquema que continha Lopinavir/Ritonavir (IPs).
Aqueles em uso desta ultima classe de TARV tiveram em média os maiores niveis de
TG e aqueles com o tratamento padrao inicial tiveram os maiores niveis de HDL.
Interessantemente, a Nevirapina (ITRNN) é capaz de prevenir parcialmente a queda
nos niveis de HDL esperada diante da infec¢ao pelo retrovirus (PRESS, 2015).

A teoria mais aceita para explicar os disturbios lipidicos associados aos IPs
refere-se a similaridade estrutural entre a regido catalitica da protease viral e duas
proteinas humanas homologas, envolvidas na regulacao do metabolismo lipidico, sao
elas: a proteina citoplasmatica ligadora do acido retindico (CRABP-1) e a proteina do
tipo 1 relacionada ao receptor de lipoproteina de baixa densidade (LRP1). Outra teoria
em voga diz respeito a alteragdes mitocondriais promovidas pelos IPs. Defeitos na
cadeia respiratoria promoveriam desordens metabdlicas nos adipécitos, além disso,
IPs reagiriam com proteases mitocondriais e alteragdes funcionais mitocondriais no
tecido esquelético promoveriam resisténcia a insulina. Os pacientes tratados com

Lopinavir/Ritonavir mostraram maiores niveis de 1gG-Anti-Oxi-LDL que os tratados
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com Nevirapina ou Efavirenz. A IgG-Anti-Oxi-LDL € um marcador de que esta havendo
alta taxa de oxidagéo do LDL, evento que predispde a aterosclerose (CUNHA, 2015a).
Com o uso de IPs temos, entdo, uma inibicao da lipogénese e da diferenciacao de
adipocitos queda na remocao hepatica de quilomicrons e VLDL do sangue e
estimulacdo da sintese hepatica de triglicerideos, culminando em obesidade
centripeta, lipodistrofia e resisténcia a insulina(PRESS, 2015).

E interessante mencionar que Lopinavir e Ritonavir (os IPs com maior
prevaléncia de uso na pratica clinica atual) estdo altamente associados a efeitos
metabdlicos. Outros IPs possuem efeitos mais brandos, em comparagao. Atazanavir
foi o IP que demonstrou menos efeitos deletérios ao metabolismo, seguido de Indinavir
e Saquinavir, que por sua vez sdo seguidos de Amprenavir e Nelfinavir(CUNHA,
2015a).

Classes mais recentes de farmacos ARV como os inibidores de integrase
(Dolultegravir, por exemplo) e o antagonista do receptor CCR5 (Maraviroc) tém efeitos
despreziveis sobre a funcéao lipidica e seu uso esta muito raramente associado a
dislipidemia(CALZA et al., 2016).

1.5 Critérios definidores de dislipidemia
A Atualizacdo da Diretriz Brasileira de Dislipidemia e Prevencdo da
Aterosclerose — 2017(FALUDI AA et al, 2017)traz os seguintes valores de referéncia

e alvo terapéutico para o perfil lipidico:

Tabela 3 - Valores referenciais e de alvo terapéutico, conforme avaliagao de risco cardiovascular estimado pelo médico solicitante do perfil
lipidico para adultos com mais de 20 anos

Lipides Com jejum (mg/dL) Sem jejum Categoria referencial
Colesteral total <180 <190 Desejavel
HDL-c > 40 >40 Desejavel
Triglicérides <150 <175 Desejavel

Categoria de risco

<130 <130 Baixo

<100 <100 Intermediario
LDL-c

<70 <70 Alto

<50 <50 Muito alto

<160 <160 Baixo

<130 <130 Intermediario
Nao HDL-c

<100 <100 Alto

<80 <80 Muito alto
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1.6 Tratamento da dislipidemia

Um estudo austriaco datado de 2015 demonstrou que embora 71,8% dos
portadores de HIV fossem também portadores de dislipidemia, apenas 18,4% estavam
em tratamento para a mesma, denotando a necessidade de uma maior atencao dos
médicos para o controle lipidico(SCHULTE-HERMANN et al., 2015).

As diretrizes brasileiras estabelecem a recomendagdo de realizar um
lipidograma entre 3 e 6 meses apos o inicio da TARV, com posterior repeticdo anual.
Em pacientes com dislipidemia de base é indicada a realizagdo dos exames num
prazo menor, de 1 a 2 meses apds o inicio da TARV (Referencia). Intervencdes
farmacoldgicas e ndo-farmacoldgicas sdo baseadas nos niveis de LDL(CALZA et al.,
2016).

Sempre sao indicadas alterac6es no estilo de vida, com perda de peso e reducao
da ingesta caldrica. A dieta indicada deve conter baixos niveis de gorduras saturadas
e de colesterol e altos niveis de fibras e vegetais. O exercicio fisico deve ser regular
e de moderada intensidade, apresentando alto impacto sobre o risco cardiovascular.
Deve ainda ser dada atengao a outros fatores de risco modificaveis como obesidade,
hipertensao arterial sistémica e diabetes mellitus e principalmente tabagismo (CALZA
et al., 2016). A maioria dos pacientes precisara de tratamento medicamentoso para
controle dos niveis lipidicos. A estatinas s&o fundamentais no tratamento da
discolesterolemia, e estudos recentes comprovaram sua eficacia e seguranga tanto
em monoterapia quando associada a outras drogas de controle lipidico (como
fibratos)(PRESS, 2015).

Em pessoas que vivem com HIV/aids e com dislipidemia as drogas que
promoveram remissao do disturbio foram Sinvastatina, Pravastatina, Fluvastatina e
Rosuvastatina. Vale salientar que houve reducao da dislipidemia, mas nao sua
completa remissdo, uma vez que outros fatores estdo associados nesses pacientes.
E importante lembrar que as estatinas tém em comum com grande parte das drogas
da TARV, a metabolizacdo CYP34A4, podendo haver interacdo medicamentosa.
Excegcoes sdo a Fluvastatina, metabolizada pelo CYP2C3. Pravastatina e
Rosuvastatina ndo séo significativamente metabolizadas por CYP450, sendo assim
essas trés estatinas apresentam baixo risco de efeitos colaterais. Sinvastatina,
Lovastatina e Atorvastatina devem ser evitadas na medida em que possuem alto risco
de efeitos colaterais. Sendo assim, em pacientes em uso de IP é indicado utilizar
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Pravastatina ou Rosuvastatina como medicagées de primeira linha para a
hipercolesterolemia em pacientes em uso de Indinavir, a Fluvastatina também
desponta como opgao. Combinacdes distintas destas também s&do consideradas
seguras, mas requerem monitoragdo regular de transaminases e CPK(CUNHA,
2015a).

A terapia com estatinas também auxilia na prevencao da desmineralizacao
0ssea associada ao HIV(PRESS, 2015). Apesar de a osteoporose nao ser tipicamente
associada a fendbmenos imunes, o estado pré-inflamatério promovido pela infecgao
cronica foi implicado na perda de massa 6ssea (GUERRI-FERNANDEZ et al., 2014).
Foi demonstrado que outro efeito benéfico das estatinas € sua associacdo a uma
menor perda de massa 6ssea em mulheres portadoras de dislipidemia associada ao
HIV(PRESS, 2015).

Fibratos sdo a pedra angular para o tratamento da hipertrigliceridemia. Pacientes
em uso de IP tratados com gemfibrozil, benzafibrato ou fenofibrato demonstraram
significante reducéo na concentragdo de TG(CUNHA, 2015b).Os fibratos também sao
metabolizados pelo CYP-450, contudo nao demonstraram interacdo medicamentosa
clinicamente relevante com IPs. Embora eficaz, o uso concomitante de fibratos e
estatinas deve ser evitado se possivel, devido aos efeitos colaterais musculares
(mialgia e alteracbes laboratoriais tais quais elevacdo das transaminases, CPK e
creatinina). Vale ressaltar que diferentemente do que ocorre em individuos
soronegativos para o HIV, nos portadores do virus a utilizagdo de fibratos provocou
uma eficacia inferior na prevencdo de DCV em relacdo a utilizacdo de estatinas
(CUNHA, 2015b).

Outras drogas, tais como o Ezetimibe, Omega3 e Niacina podem ser utilizadas
como adjuvantes no tratamento da dislipidemia (CUNHA, 2015a). O Ezetimibe é um
inibidor da absorcao intestinal do colesterol. Multiplos estudos demonstraram que
essa droga € eficaz na reducao dos niveis de LDL e seguro em pacientes em uso de
TARV, seja o mesmo usado em monoterapia ou associado a estatinas. O 6mega 3
mostrou acdo adjuvante na reducao dos niveis de triglicerideos quando associado a
fibratos. A niacina é capaz de aumentar os niveis de HDL, contudo essa medicagéo
deve ser usada com cuidado, tendo em vista que frequentemente esta associada a
aumento da resisténcia insulinica, dificultando ainda mais o controle glicémico (LO,
2011).
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Alguns estudos sugerem o uso de GH (horménio do crescimento) no manejo da
lipodistrofia e do emagrecimento (perda acentuada de massa magra) ocasionados
pelo virus e pela TARV. E sabido que o GH promove o aumento da massa muscular
com reducao da gordura corporal, sendo seu uso aprovado para esses fins pelo FDA,
contudo essa indicacao deve ser vista com cautela, uma vez que tal horménio também
esta associado a aumento dos niveis séricos de glicose, pois promove redugédo da
sensibilidade a insulina podendo dificultar ainda mais o controle glicémico, uma vez
gue esse aumento na resisténcia insulinica soma-se aos ja provocados pela TARV e
pelo préprio virus (SPINOLA-CASTRO et al., 2008).

Em pacientes cuja dislipidemia importante ndo responda as terapias nao-
farmacoldgica e farmacoldgica, deve-se considerar a substituicdo da TARV, com
analise clinica dos riscos-beneficios em relacao ao risco cardiovascular e ao controle
da carga viral(CALZA et al., 2016).
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2 JUSTIFICATIVA

Com a evolugao das estratégias terapéuticas contra a AIDS, tornou-se comum o
emprego de regimes pautados na combinagédo de drogas antirretrovirais (ARV), tendo
havido grande impacto na sobrevida de pessoas que vivem com HIVJAIDS(PVHA). A
associacao de trés ou mais drogas ARV no tratamento destes foi capaz de diminuir a
incidéncia de infeccbes oportunistas e, consequentemente, a mortalidade nessa
populagdo. Apesar desses avangos, tém sido cada vez mais relatadas as
complicagdes decorrentes do uso a longo prazo de tais farmacos.

Na literatura médica tem sido descrita com certa frequéncia hiperlipidemia e
redistribuicao lipidica relacionadas a efeitos toxicos das drogas ARV que levariam a
alteracdes corporais e metabdlicas.
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3 OBJETIVOS

3.1 Geral

Descrever o perfil lipidico em pessoas que vivem com HIV/AIDS atendidos no
HUAC, no periodo de abril a novembro de 2017.

3.2 Especificos

e Descrever perfil sociodemografico (procedéncia, sexo, faixa etaria, raga, estado
civil, nivel de instrugao e ocupacao); habitos de vida (pratica de atividade fisica,
habito tabagico, ingesta alcodlica e uso de drogas ilicitas); perfil imunoldgico e
virolégico e uso de drogas antirretrovirais em pessoas que vivem com HIV/aids.

e Descrever os niveis de colesterol total, colesterol HDL, colesterol LDL e
triglicerideos obtidos em 2 principais grupos de pacientes: 1) em regime de
TARV com esquema contendo ITRNN; 2) em regimes de TARV nos quais ha
inclusao de IPs.
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4 METODOLOGIA

4.1 Desenho do estudo

Foi realizado um estudo descritivo, observacional e transversal de abril a
novembro de 2017.

4.2 Local do estudo

O estudo foi realizado em unidade publica de atendimento a pessoas que vivem
com HIV/aids (PVHA) de Campina Grande,cidade situada a aproximadamente 112 km
da capital Paraibana. A populacdao em 2015 foi estimada em 405.072 habitantes.
Possui uma area de 594,182 km?, com densidade populacional de 648,31 hab./km?
(INSTITUTO BRASILEIRO DE GEOGRAFIA E ESTATISTICA, 2015). O indice de
Desenvolvimento Humano do municipio € de 0,720 (IBGE, 2010).

Esta unidade é o Hospital Universitario Alcides Carneiro que possui Unidade de
Infectologia e Unidade de Dispensacao de Medicacao antirretroviral. Este servigo
atende a pacientes residentes em Campina Grande e demais cidades do interior da
Paraiba.

4.3 Populacao do estudo

O estudo incluiu pessoas que vivem com HIV/aids e sdo atendidas no Hospital
Universitario Alcides Carneiro em Campina Grande, Paraiba.

Na Paraiba havia 6958 pessoas notificadas por AIDS até junho de 2015
(MINISTERIO DA SAUDE - SECRETARIA DE VIGILANCIA EM SAUDE, BRASIL.
DEPARTAMENTO DE DST, 2014). E, de acordo com dados do Sistema de Controle
Logistico de Medicamentos (SICLOM), em agosto de 2016 havia 433 pessoas
cadastradas no Hospital Universitario Alcides Carneiro.

4.4 Critérios de inclusao
Foram considerados como critérios de inclusao do estudo:
e Pessoas com idade maior que 13 anos;

e Pessoas de ambos 0s sexos;
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e Pessoas de qualquer preferéncia sexual.

4.5 Critérios de exclusao
Foram considerados como critérios de exclusao:
e Pessoas cujo prontuario nao apresentavam dados disponiveis quanto ao

perfil lipidico.

4.6 Tipo de amostragem e definicao do tamanho da amostra

A amostra para analise descritiva foi calculada numa estimativa simples por meio

do Epilnfo online em http://www.openepi.com. Foi determinada prioridade o calculo de

prevaléncia de dislipidemia. O percentual esperado foi de 46,3% baseado nos
resultados de Schulte-Hermann(SCHULTE-HERMANN et al., 2015). A margem de
erro esperada foi de 5 pontos percentuais e foi considerado um intervalo de confianca
de 95%. Foi encontrado o valor de 204 e dai foram acrescidos 10% por possiveis
perdas o que resultou numa amostra inicial de 225 individuos. Durante analise de
dados verificamos que constavam 20 pacientes em duplicidade e estes foram,
portanto, excluidos da amostra, resultando amostra final de 205 pessoas que vivem
com HIV/aids.

4.7 Procedimentos técnicos

Todas as pessoas com mais de 13 anos de idade, que vivem com HIV/aidse sao
cadastradas no servico de infectologia do Hospital Universitario Alcides Carneiro
foram listadas em ordem alfabética. A partir desta lista, 225 pacientes foram
escolhidos de forma randébmica por meio do Epilnfo online em
http://www.openepi.com.Os prontuarios dos pacientes selecionados foram analisados

e a partir deles foram colhidos os dados tendo por auxilio a ficha de pesquisa prépria
do estudo (Apéndice A). Apds coleta de dados todas as informagdes foram

armazenadas em base de dados do programa SPSS 23.


http://www.openepi.com/
http://www.openepi.com/

4.8 Definicao e categorizacao de variaveis

4.8.1 Variaveis Dependentes
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terapia
antirretroviral.
Variavel qualitativa
binominal.

ou nao de antirretrovirais
pelo usuario.

VARIAVEL DEFINICAO DEFINICAO CATEGORIZACAO
CONCEITUAL OPERACIONAL

Em uso de | Informacdo sobre se | Informacdo registrada | 1 — Sim

TARV faz uso ou ndo de | em prontuario sobre uso | 2 — Nao

9 — Nao ha registro

TARV

Medicamentos
antirretrovirais
utilizados.
Variavel
nominal.

qualitativa

Medicamento

antirretroviral em uso
atual registrado no
prontuario. Pode ser
qualquer um dos
medicamentos que
consta no Quadro 1 —

Antirretrovirais e suas

doses, em anexo no

“Protocolo  Clinico e

Diretrizes Terapéuticas

para Manejo da Infeccao

pelo HIV em Adultos”,

(MINISTERIO DA

SAUDE, 2013);

acrescido de:

e Tenofovir + Lamivudina +
Efavirenz (TDF + 3TC +
EFZ)

e Tenofovir + Lamivudina
(TDF + 3TC)

1 — Abacavir (ABC)
2 — Atazanavir (ATV)
3 — Darunavir (DRV)
4 — Didanosina (ddl)
5 — Efavirenz (EF2)
6 —  Enfuvirtida
(ENF/T20)

7 — Etravirina (ETR)
8 — Fosamprenavir

(FPV)
9 - Lamivudina
(3TC)
10 -
Lopinavir/ritonavir
(LPV/r)
11 - Maraviroque
(MVQ)
12 - Nevirapina
(NVP)
13 — Raltegravir
(RAL)
14 — Ritonavir (RTV)
15 —  Saquinavir
(SQvVv)
16 — Tenofovir (TDF)
17 —  Tipranavir
(TPV)

18 — Zidovudina +
Lamivudina (AZT +
3TC)

19 -
(AZT)
20 — Tenofovir +
Lamivudina +
Efavirenz (TDF +
3TC + EF2)

Zidovudina
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21 — Tenofovir +
Lamivudina (TDF +
3TC)
22 — QOutro
99 — N&o se aplica
Esquema de | Esquema de | Esquema de | 1 —ITRNN
TARV Medicamentos medicamentos 2-1P
antirretrovirais antirretrovirais em uso | 3 — Outros
utilizados. atual registrado no | 9 — Nao ha registro
Variavel qualitativa | prontuério. Retirado do | 99 - Nao se aplica
nominal. “Protocolo  Clinico e
Diretrizes Terapéuticas
para Manejo da Infeccao
pelo HIV em Adultos’,
(MINISTERIO DA
SAUDE, 2013);
Tempo de|Tempo desde o | Tempo em anos |1 — Menos de 6
uso de | inicio de Terapia | completos desde o inicio | meses
TARV Antirretroviral até a | da Terapia Antirretroviral | 2 — De 6 meses a
data da consulta ao | registrada em prontuario | 1ano
prontuario. ou em Unidade |3 — De 1 ano a 3
Variavel qualitativa | Dispensadora de | anos
ordinal. Medicamentos (UDM) | 4 — Mais de 3 anos
até a data da consulta. | 9 — Nao ha registro
99 — Néo se aplica
Colesterol Colesterol esta | Registro em prontuario | 1 - <190
total presente em | de nivel plasmatico de | 2 — 190-239
mambranas Colesterol total, medido | 3 - =2 240
celulares e € | em mg/dl. Categorizado | 9 — Nao ha registro
transportado no | conforme a V DIRETRIZ
plasma. Tem um | BRASILEIRA DE
papel central na | DISLIPIDEMIAS E
associacao com | PREVENGCAO DA
doencas ATEROSCLEROSE
cardiovasculares. (XAVIER et al., 2013)
Variavel qualitativa | Otimo: <200
ordinal. Limitrofe: 200-239
Alto: = 240
Colesterol Lipoproteina de alta | Registro em prontuario | 1 - >60
HDL densidade de nivel plasmatico de | 2 — 40-60
(HDL).Sao capazes | HDL, medido em mg/dl. | 3 - <40
de absorver os | Categorizado conforme | 9 — Nao ha registro
cristais de | a \Y DIRETRIZ
colesterol, que | BRASILEIRA DE
comegam a ser | DISLIPIDEMIAS E
depositados nas | PREVENGCAO DA
paredes de | ATEROSCLEROSE
arteriais/veias (XAVIER et al., 2013)
retardando o | Otimo: >60

Limitrofe: 40-60
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processo Baixo: < 40
arterosclerético.
Varidvel qualitativa
ordinal.
Colesterol Lipoproteina de | Registro em prontuéario | 1 - <130
LDL baixa densidade | de nivel plasmatico de | 2 — 130-159
(LDL). Contribui | LDL, medido em mg/dl. | 3 - 160-189
para formacdo de | Categorizado conforme |4 -=190
placas a \ DIRETRIZ | 9 — N&o ha regsitro
ateroscleroticas em | BRASILEIRA DE
vasos. DISLIPIDEMIAS E
Variavel qualitativa | PREVENCAO DA
ordinal. ATEROSCLEROSE
(XAVIER et al., 2013)
Otimo: <100

Desejavel: 100-129
Limitrofe: 130-159
Alto: 160-189
Muito Alto: = 190

Triglicerideo Registro em prontuério | 1 - <150
s de nivel plasmatico de | 2 — 150-200
TG, medido em mg/dl. | 3 —200-499
Categorizado conforme | 4 - >500
a \ DIRETRIZ | 9 — N&o ha registro
BRASILEIRA DE
DISLIPIDEMIAS E
PREVENCAO DA
ATEROSCLEROSE
(XAVIER et al., 2013)
Otimo: < 150
Limitrofe: 150-200
Alto: 200-499
Muito Alto: = 500
Hipolipemia | Registro em caso de | Informagéo em | 1 — N&o faz uso
nte uso de | prontuario sobre |2 — Faz uso de
hipolipemiante. hipolipemiantes. Se hé | estatina
Variavel nominal. uso ou ndoatual ou no |3 - Faz uso de
mesmo  periodo de | Fibrato
coletados o0s exames | 4 — Faz uso de outro
laboratoriais de perfil | hipolipemiante
lipidico. 5 - Faz uso de
estatina e fibrato
indice  de | Medida O IMC sera determinado | 1 — Desnutricdo
massa internacional usada | pela divisdo da massa | 2 - Normal
corporea para calcular se uma | do individuo pelo | 3 — Sobrepeso
pessoa esta no peso | quadrado de sua altura | 4 — Obesidade
ideal. Trata-se de | registrados em|5 — Obesidade
um método para a | prontuario, em que a | mérbida

avaliacao do nivel

massa esta em
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de gordura | quilogramas e a altura | 9 — Nao é possivel
individual. E um | em metros. calcular/Nao ha
preditor IMC= peso | registro
internacional de | (kg)/altura(m)?
obesidade adotado | Tem 0s possiveis
pela  Organizagéo | resultados:
Mundial de Saulde | -Desnutrigédo: < 20
(OMS). -gollz’)mali 20—2245 50
P : -Sobrepeso: 25-
Variavel nominal. _Obesidade: 31-40
Obesidade mérbida: > 40
4.8.2 VARIAVEIS INDEPENDENTES UNIVERSAIS
VARIAVEL DEFINICAO DEFINICAO CATEGORIZACAO
CONCEITUAL OPERACIONAL

Sexo Género biolégico do | Condicao de nascimento | 1 — Masculino
paciente. em: Masculino/Homem | 2 — Feminino
Variavel qualitativa | ou Feminino/Mulher.
nominal dicotdbmica.

Idade Intervalo de tempo | Idade contada em anos | 1. 13 — 18anos
entre a data do | completos. Variavel | 2. 19 — 25anos
nascimento e a data | quantitativa  continua, | 3. 26 — 59anos
de realizagdo da | mas que foi | 4. >= 60anos
consulta ao | categorizada em quatro
prontuario. faixas de idade
Variavel qualitativa | tornando-a em variavel
ordinal. qualitativa ordinal.

Cor ou Raca | Cor ou raca | Cor ou raca declarada | 1 — Branca
autodeclarada pela | pela pessoa, com base | 2 — Preta
pessoa no ato do | em categorias | 3 — Amarela
cadastro no servico | registradas no | 4 — Parda
e registrada em | INSTITUTO 5 — Indigena
prontuario. BRASILEIRO DE | 9 — N&o declarada
Variavel nominal. GEOGRAFIA E

ESTATISTICA - IBGE,
(2013), que inclui as

seguintes opcoes:
Branca - para a pessoa
que se declarou branca;
Preta - para a pessoa
que se declarou preta;
Amarela - para a pessoa
que se declarou de cor
amarela (inclui-se nesta
categoria a pessoa que
se declarou de origem
oriental: japonesa,
chinesa, coreana etc.);
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Parda - para a pessoa
que se declarou parda.
Indigena - para a
pessoa que se declarou
indigena ou india. Esta
classificacdo se aplica
tanto aos indigenas que
vivem em terras
indigenas como aos que
vivem fora delas.

Estado Civil | Situacao Estado civil declarado | 1 — Casado
autodeclarada  de | pela pessoa seguindo a |2 — Separado ou
uma pessoa em | classificacdo adaptada a | Divorciado
relacao ao | partir do INSTITUTO | 3 — Viavo
matriménio ou a | BRASILEIRO DE | 4 — Solteiro
sociedade conjugal | GEOGRAFIA E | 9 — Nao declarado
no ato de seu| ESTATISTICA - IBGE,
cadastro ao servico e | (2013):
registrada em | Casado(a) - para a
prontuario. pessoa que tinha o
Variavel qualitativa | estado civil de casada;
nominal. Separado (a) ou

divorciado (a) - para a
pessoa que tinha o
estado civil de separada
homologado ou néo por
deciséo judicial;
Viuvo(a) - para a pessoa
que tinha o estado civil
de villva;

Solteiro(a) - para a
pessoa que tinha o
estado civil de solteira.

Procedéncia | Cidade declarada | Cidade declarada no ato | 1 — Campina Grande

como sendo local de
residéncia.
Variavel
nominal.

qualitativa

do cadastro no servico
como sendo local de
residéncia e registrada
em prontuario.

2 — Outra
9 — Nao ha registro

Tabagismo

Condicao do usuario
quanto ao habito de
fumar.

Variavel
nominal.

qualitativa

Informacdo  registrada
em prontuario quanto ao

habito de fumar de
acordo com
classificacdo adaptada
do INSTITUTO
BRASILEIRO DE
GEOGRAFIA E
ESTATISTICA - IBGE,
(2013):

Fumante  diario -
Pessoa que faz uso

1 — Fumante diario
2 — Fumante
ocasional

3 — Nao é fumante
4 — Fumou mas
parou

9 — Nao quis
informar
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diario de pelo menos um
dos produtos do tabaco
que emite fumaca,
independentemente de
ha quanto tempo fuma
diariamente. Nao se
considera que deixou de
ser fumante diario, a
pessoa que interrompeu
o tabagismo por periodo
curto, em virtude de
situacoes especiais,
como doengas, viagens
etc., sem a decisdo de
parar de fumar
definitivamente.
Fumante ocasional -
Pessoa que faz uso,
mas nao todo dia, de
pelo menos um dos
produtos do tabaco que
emite fumaca,
independentemente de
ha quanto tempo fuma.
Nao ¢é fumante -
Pessoa que nunca fez
uso de produtos do
tabaco.

Fumou mas parou-
pessoa que parou de
fumar ha pelo menos
trés meses

Hipertensao
Arterial
Sistémica

Condicao do usuario
de ser ou nao
hipertenso mesmo
que atualmente em
estagio controlado
pelo uso de
medicamentos anti-
hipertensivos.
Variavel nominal.

Informacdo  registrada
em prontuario quanto a
ser hipertenso ou nao.

1 —Tem HAS
2 — Nao tem HAS
9 — N&o ha registro

VARIAVEIS INDEPENDENTES QUANTO AO PERFIL IMUNOVIROLOGICO

até a data da

VARIAVEL DEFINICAO DEFINICAO CATEGORIZACAO
CONCEITUAL OPERACIONAL
Tempo de | Tempo desde o ano | Faixa de tempo desde o | 1 — Menos de 6
diagndstico | de diagnoéstico | ano  de  diagnéstico | meses
de HIV sorolégico de HIV | sorologico de HIV até a | 2 — De 6 meses a

1ano
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consulta ao | data da consulta aos |3 -De1anoa3
prontudrio. dados de prontuario. anos
Variadvel qualitativa 4 — Mais de 3 anos
ordinal. 9 — Nao ha registro
Contagem Quantificacao do | Quantificacao de | 1->1000
de linfécitos | marcador de | linfécitos T CD4* mais | 2 — 500-1000
T CD4* superficie  celular | recente e registrada no | 3 — 500 — 350
CD4 no sangue. prontuario, sendo o |4 - 350-200
Varidvel qualitativa | resultado expresso em | 5 - <200
ordinal. “células/mm?®”, 9 — Nao ha registro
Carga viral | Numero de coépias | Quantificagdo de copias | 1 — Indetectavel
do HIV do HIV-RNA | do HIV-RNA no soro do | 2 — até
quantificadas no | usuario mais recente e | 1.000copias/ml
plasma. registrada no prontuario, | 3 — 1.000 -
Varidvel qualitativa |sendo o  resultado | 10.000cépias/ml
ordinal. expresso em | 4-10.000 a
“copias/ml’”. 100.000co6pias/ml
5->100.000
cépias/ml.
9 — Nao ha registro

4.9 Expressao dos resultados

As variaveis qualitativas foram expressas por suas frequéncias absolutas e
relativas. Os parametros das variaveis quantitativas, como idade em anos, foram
expressos por suas médias e desvio padrdao. Nos casos em que o grau de dispersao
foi elevado para variaveis continuas discretas, por exemplo, Carga viral ou contagem
de linfocitos T CD4+,foi utilizada a Mediana como medida da tendéncia central. Nesta
circunstancia, a medida do grau de disperséo foi feita pela distancia Interquartil.

4.10 Testes estatisticos

Para avaliacao de diferenca entre frequéncias quando a expressao das variaveis
foi feita por mais de dois conjuntos foi usado o Test exato de Fisher tendo em vista
que a comparacao de mais de dois conjuntos ndao permite o uso de teste de qui
quadrado de Pearson.

4.11 Problemas metodoloégicos - a questao do "viés"

Por se tratar de estudo qualitativo descritivo foi possivel responder e descrever
a pergunta do problema imposto sem implicar em conclusdes que possam ser
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extrapoladas como verdadeiras. Também consideramos que pode ter havido viés de
informacdo devido ao fato de o estudo utilizar por base a pesquisa de dados
secundarios (prontuarios previamente preenchidos por terceiros) como instrumento de

coleta de dados.
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5 ASPECTOS ETICOS

Este projeto foi submetido & avaliagdo pelo Comité de Etica em Pesquisa
Envolvendo Seres Humanos da Universidade Federal de Campina Grande, Hospital
Universitario Alcides.

O inicio da pesquisa se deu apenas apo6s a emissado do Parecer de Aprovagao
de nimero 1.973.633 por parte do comité de ética. Os dados obtidos em consulta aos
prontuarios deverao ser mantidos sob sigilo. Os prontuarios ndo foram copiados nem
removidos do interior do hospital.

A pesquisa trara como beneficio o melhor conhecimento do perfil lipidico da

populagéo alvo, o que permitira uma melhor abordagem e manejo das dislipidemias
por parte da comunidade médica que presta atendimento a esta populagéo.
Todas as informacdes desta pesquisa s&o confidenciais e foram divulgadas apenas
em eventos ou publicacdes cientificas, ndo havendo identificacdo dos voluntéarios, a
nao ser entre 0s responsaveis pelo estudo, sendo assegurado o sigilo sobre todos os
participantes.

Os dados coletados nesta pesquisa ficaram armazenados em pastas de arquivo
e computador pessoal sob a responsabilidade da orientadora do estudo pelo periodo
minimo de 5 anos.

Em caso de eventuais dividas o Comité de Etica do Hospital Universitario
Alcides Carneiro pode ser consultado.
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6 RESULTADOS

Dentre as 433 pessoas que vivem com HIViaids (PVHA) registradas no Hospital
Universitario Alcides Carneiro em Campina Grande, consultamos os prontuarios de
205delas.11,7% delas é procedente do municipio de Campina Grande e os demais
sao de outros 50 municipios paraibanos e um municipio pernambucano. A maioria 119
(58%) dos pacientes era do sexo masculino e 86 (42%) deles era do sexo feminino. A
média para a idade foi de 45,09 anos (DP £12,596), com uma variacao entre 15 e 79
anos. A maior frequéncia foi para individuos entre 41 e 59 anos de idade (51,3%).
Chama atencao a frequéncia de 28 (13,7%) pessoas com mais de 60 anos de idade
— maiores detalhes na Tabela 1.

Na amostra analisada observou-se clara predominancia de individuos
autodeclarados como pardos 155 (75,6%) seguido por 32 (15,6%) brancos, 13 (6,3%)
pretos e apenas 5 (2,4%) de amarelos. Em relagcdo ao estado civil dos pacientes, a
maioria - 121 (59%) - é composta por solteiros enquanto 62 (30,2%) sao casados, 8
(3,9%) viavos e 8 (3,9%) divorciados.

Para o nivel de instrucéao foi verificado que 91 (44,4%) dos pacientes tinha ensino
primario, 32 (15,6%) sem instrucéo, 18 (8,8%) possuiam ensino secundario e apenas
6 (2,9%) ensino terciario. A maioria - 159 (77,6%) - se declarava ocupado seguidos
por 22 (10,7%) de donas de casa, 9 (4,4%) desocupados, 9 (4,4%) aposentados ou

sob beneficio social e 5 (2,4%) estudantes (Tabela 1).
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Tabela 1 - Caracteristicas sociodemograficas da populacao do estudo,
constituida de pessoas que vivem com HIV/aids coletados no periodo de abril a

novembro de 2017 em Campina Grande, PB.

n (%) ou
Média £ DP
Participantes 205 (100)
Sexo
Masculino 119 (58)
Feminino 86 (42)
Idade 45,09 + 12,596
Idade em Categorias
13 — 25ano0s 11 (5,4)
26 — 40anos 60 (29,3)
41 — 59anos 105 (51,2)
>60anos 28 (13,7)
Cor ou Raga
Branca 32 (15,6)
Preta 13 (6,3)
Amarela 5(2,4)
Parda 155 (75,6)
Estado Civil
Casado 62 (30,2)
Separado 8 (3,9)
Vidvo 8(3,9)
Solteiro 121 (59)
Nivel de Instrucéo
Sem escolaridade 32 (15,6)
Primario 91 (44,4)
Secundario 18 (8,8)
Terciario 6 (2,9)
Nao ha registro 58 (28,3)
Condicao de Ocupacéao
Ocupado 159 (77,6)
Desocupado 9(44)
Aposentado ou Beneficio 9 (4,4)
Estudante 5(2,4)
Dona de casa 22 (10,7)
Nao ha registro 1(0,5)
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Quanto aos habitos de vida (Tabela 2), em apenas 8 prontuarios dentre os 205
consultados havia registro sobre a pratica ou ndo de atividade fisica e destes, apenas
3 (1,5%) pacientes afirmavam a pratica regular de exercicios. Havia registro de 70
(34,1%) nao fumantes e 35 (17,1%) tabagistas. Entretanto, em 100 (48,8%) dos
prontuarios ndao havia registro quanto ao habito tabagico. Acerca do etilismo, 33
(16,1%) fazem uso de bebidas alcodlicas enquanto 56 (27,3%) ndo bebem e em 116
(56,6%) ndo ha registro sobre o habito nos prontuarios.

Também para as drogas ilicitas (Tabela 2) verificamos alto numero de
prontuarios sem registro de tal informagéo. Apenas 42 prontuarios tinham dados sobre
o consumo de maconha. Dentre eles 7 (3,5%) ja havia feito uso de maconha e 35
(17,1%) nunca usou. Com relacdo ao uso de cocaina, 34 (16,6%) nunca usou, 4
(2,0%) faz ou ja fez uso e em 167 (81,5%) dos prontuarios ndo ha registro. Acerca do
uso de drogas injetaveis, apenas um paciente tinha registrado o uso enquanto os
demais ou nunca usaram 30 (14,6%) ou nao tem registro em prontuario 174 (84,9%)

Tabela 2 — Caracteristicas de habitos de vida da populacdo do estudo,
constituida de pessoas que vivem com HIV/aids coletados no periodo de abril a
novembro de 2017 em Campina Grande, PB.

n (%) ou

Participantes 205 (100)
Atividade fisica 5)

7,1)

1)

Tabagismo 1
Consumo de Bebida Alcéolica 16
Consumo de Maconha

3(1,
35 (
33 (16
7(3

Consumo de cocaina 4 (2,
1 (0,

Drogas Injetéaveis

Para todos os pacientes consultados, procedemos com avaliacdo dos aspectos
clinico-laboratoriais (Tabela 3). A média de tempo de diagnéstico da infecgéo pelo HIV
foi de 8,59 anos (DPzx 6,01), sendo 27 anos 0 maior tempo de diagnéstico que foi
identificado para um paciente. Se considerarmos o tempo de diagndstico em
categorias, a maioria dos pacientes consultados — 148 (72,2%) - ja havia recebido o
diagnéstico ha mais de 3 anos, enquanto apenas 8 (3,9%) deles havia recebido
diagnoéstico ha menos de 6 meses. Praticamente a totalidade dos pacientes estava
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em uso de TARV: 204 (99,5%) pacientes e destes, 129 (62,9%) estavam em uso da
terapia ja ha mais de 3 anos. Dentre os demais apenas 10 (4,9%) havia iniciado a
TARV ha menos de 6 meses. O esquema de TARV preferencialmente incluia um
ITRNN em 113 (55,1%) dos casos, o que correspondia ao esquema preferencial
segundo as diretrizes brasileiras vigentes a época do inicio do estudo. Do total, 80
(89%) pacientes estava em uso de Inibidor de Protease (IP), enquanto apenas 11
(5,4%) estavam em uso de esquemas de terceira linha.

Para avaliacdo de coinfecgdes, investigamos a possibilidade de coinfec¢ao com
hepatites virais (Tabela 3). Verificamos 5 (2,4%) de pacientes coinfectados com
hepatite B, 4 (2,0%) coinfectados com hepatite C e 2 (1,0%) de coinfeccao B e C.

Procedemos com avaliacdo laboratorial (Tabela 3), onde verificamos que a
média da contagem de linfécitos T CD4* mais recente foi de 618,6 células/mm3
(DP+360,94) e mais de 70% dos pacientes tinha contagem acima de 350cels/mm? o
que demonstra bom perfil imunolégico. Em relacao a carga viral (CV), relativa maioria,
137 (66,8%), tem CV indetectavel. Apenas 6 (2,9%) nao apresentavam registro em
prontuario. Para os demais 66 com carga viral detectavel, verificamos que 29 (29/66,
43,93%) tem CV até 1.000copias/mm3, 19 (19/66, 28,78%) tem CV entre 1.000 e
10.000 copias/mm?, enquanto 14 (14/66, 21,21%) tem mais de 10.000 copias/mm3.



34

Tabela 3. Caracteristicas Clinico-laboratoriais da populacado do estudo,
constituida de pessoas que vivem com HIV/aids coletados no periodo de abril a
novembro de 2017 em Campina Grande, PB.

n (%) ou
VARIAVEL Média (+DP) ou
Mediana (IQR)
Participantes 205 (100)
Tempo de diagnéstico do HIV
Menos de 6 meses 8 (3,9)
De 6 meses a 3 anos 39 (19,0)
Mais de 3 anos 148 (72,2)
Nao ha registro 10 (4,9)
Uso de TARV 204 (99,5)
Esquema de TARV
2 ITRN + 1 ITRNN 113 (565,1)
2ITRN+11IP 80 (39,0)
Outro esquema 11 (0,5)
Tempo de TARV
Menos de 6 meses 10 (4,9)
De 6 meses a 3 anos 46 (22,5)
Mais de 3 anos 129 (62,9)
Contagem de Linfécitos T CD4 mais recente em cels/mm?3(a) 618,6 (+360,94)
Contagem de Linfocitos T CD4 mais recente em categorias
<200 17 (8,3)
200-500 60 (29,2)
>500 121(59,0)
N&o ha registro 7(3,4)
Quantificacdo de Carga Viral Plasmatica em copias/mm? (b) 2024,50 (148,75 — 8.863,75)
Coinfeccédo HIV+HBV 5(2,4)
Coinfeccéao HIV+HCV 4 (2,0)
Coinfeccédo HIV+HBV+HCV 2(1,0)

(a) Média e desvio padrao. (b) Calculada apenas para individuos com CV detectavel. Ja4 que o grau de dispersao
foi muito alto, optou-se por representar em Mediana e Intervalo interquartil (25% - 75%).

Na investigacao quanto ao perfil lipidico dos participantes (Tabela 4), verificamos
que 73 (38,6%) apresenta hipercolesterolemia, 42 (20,5%) tem niveis de LDL acima
do recomendado, 93 (45,4%) dos pacientes apresenta HDL abaixo do desejavel e 99
(48,3%) pacientes apresentam hipertrigliceridemia. Do total de pacientes, verificou-se
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que 7 deles estavam em uso de hipolipemiante, sendo 4 (2,0%) em uso de estatina, 2

(1,0%) em uso de fibrato e 1 (0,5%) em uso de estatina e fibrato.

Tabela 4. Perfil lipidico da populacao do estudo, constituida de pessoas que
vivem com HIV/aids coletados no periodo de abril a nhovembro de 2017 em
Campina Grande, PB.

n (%)
Participantes 205 (100)
Hipercolesterolemia 73 (38,6)
LDL >130 42 (20,5)
HDL <40 93 (45,4)
Hipertrigliceridemia 99 (48,3)
Uso de Hipolipemiante
Estatina 4(2,0)
Fibrato 2(1,0)
Estatina+Fibrato 1(0,5)

Do ponto de vista estatistico, a analise do perfil lipidico de acordo com o0s grupos
de drogas em uso pelos participantes foi limitado uma vez que o elevado numero de
dados omissos em prontuarios, conforme apresentamos no Grafico 1, poderia nos
guiar a uma interpretacao distorcida dos dados obtidos. Entretanto, ao consideramos
somente dados presentes em prontuarios, pudemos verificar niveis elevados de
triglicerideos em individuos em cujo esquema antirretroviral incluia inibidor de
protease com significancia estatistica. Para os demais parametros (Colesterol total,
colesterol HDL e colesterol LDL) ndo encontramos relagdo significante
estatisticamente entre as alteragdes verificadas e o esquema antirretroviral em uso —

ver Tabelas 5 a 8.
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Grafico 1. Dados disponiveis em prontuarios da populacao do estudo,
constituida de pessoas que vivem com HIV/aids quanto aos seus niveis séricos
de Colesterol total, LDL colesterol HDL colesterol e triglicerideos coletados no
periodo de abril a novembro de 2017 em Campina Grande, PB.

61,0%

M Alterados

M Desejavel

Ndo ha registro

Colesterol Total LDL HDL Triglicerideos

Ressaltamos que, dentre os 73 (38,6%) pacientes com elevados niveis séricos
de Colesterol total, 38 (20,1%) estava em uso de Inibidores da Transcriptase Reversa
Nao-analogos de Nucleosideo (ITRNN) enquanto 32 (16,9%) estavam em uso de
Inibidores da Protease (IPs).Entretanto, essa diferenca de frequéncia ndo apresenta
significancia estatistica - ver Tabela 5.
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Tabela 5. Perfil de Colesterol Total sérico conforme esquema antirretroviral em
uso por Pessoas que vivem com HIVaids em Campina Grande, coletadas no
periodo de abril a novembro de 2017.

Colesterol total

acima do desejavel

Colesterol Total

conforme desejavel

EsquemaAntirretroviral pvalor
(CT>190) (CT<190)
n (%) n (%)
ITRNN 38 (20,1) 67 (35,4)
IP 32 (16,9) 41 (21,7)
Outro esquema 3(1,6) 7 (3,7) 0,649
Sem TARV 0 1(0,5)
Total (N=189)a 73 (38,6) 116 (61,4)

a=Total de pacientes analisados apds exclusao dos 16 em cujos prontudrios ndo constavam dados referentes aos
niveis séricos de Colesterol Total.CT = Colesterol Total. ITRN = Inibidores de Transcriptase reversa analogos de
nucleosideos.ITRNN = Inibidores de Transcriptase reversa ndao analogos de nucleosideos.IP = Inibidores de
Protease. TARV = Terapia antirretroviral.p valor calculado pelo teste Exato de Fisher.

Para o perfil de niveis séricos de LDL verificamos que dentre os 42 (20,5%) cujos
niveis estavam acima do desejado, 23 (13,8%) estavam em uso de ITRNN enquanto
18 (10,8) estavam em uso de IPs. Entretanto, essa diferenca de frequéncia nao
apresenta significancia estatistica (Tabela 6).

Tabela 6. Perfil de Colesterol LDL sérico conforme esquema antirretroviral em
uso por Pessoas que vivem com HIVaids em Campina Grande, coletadas no
periodo de abril a novembro de 2017.

LDL acima do LDL conforme
Esquema desejavel desejavel
Antirretroviral (LDL>130) (LDL<130) P valor

n (%) n (%)

ITRNN 23 (13,8) 70 (41,9)

P 18 (10,8) 47 (28,1)

Outro esquema 1(0,6) 7 (4,2) 0,814

Sem TARV 0 1(0,6)

Total (N=167)a 42 (25,1) 125 (74,9)

a=Total de pacientes analisados apds exclusdo dos 38 em cujos prontudrios ndo constavam dados referentes aos
niveis séricos de Colesterol LDL.LDL = Lowdensity lipoprotein Colesterol. ITRN = Inibidores de Transcriptase
reversa analogos de nucleosideos. ITRNN = Inibidores de Transcriptase reversa nao analogos de nucleosideos.IP

= Inibidores de Protease. TARV = Terapia antirretroviral. O valor calculado pelo teste Exato de Fisher.
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Para os 93 (54%) dos pacientes para os quais identificamos baixos niveis de
HDL colesterol sérico, 46 (26,7%) deles estavam em regime de TARV contendo
ITRNN enquanto 40 (23,3%) estava sob uso de IPs. Entretanto, essa diferenca de
frequéncia ndo apresenta significancia estatistica (Tabela 7).

Tabela 7. Perfil de Colesterol HDL sérico conforme esquema antirretroviral em
uso por Pessoas que vivem com HIVaids em Campina Grande, coletadas no
periodo de abril a novembro de 2017.

Esquema HDL abaixo do HDL conforme
Antirretroviral desejavel (HDL<40) desejavel (HDL>40H) p valor
n (%) n (%)
ITRNN 46 (26,7) 51 (29,7)
IP 40 (23,3) 26 (15,1)
Outro esquema 6 (3,5) 2(1,2) 0,133
Sem TARV 1 (0,6) 0
Total (N=172)a 93 (54,0) 79 (46,0)

a=Total de pacientes analisados apds exclusdo dos 33 em cujos prontudrios ndo constavam dados referentes aos
niveis séricos de Colesterol HDL.HDL = Highdensitylipoprotein Colesterol. ITRN = Inibidores de Transcriptase
reversa analogos de nucleosideos.ITRNN = Inibidores de Transcriptase reversa ndo analogos de nucleosideos.IP

= Inibidores de Protease. TARV = Terapia antirretroviral.p valor calculado pelo teste Exato de Fisher.

Quanto aos 99 (54,4%) dos pacientes com elevados niveis séricos de
triglicerideos, identificamos que 50 (27,5%) deles estavam em uso de ITRNN e 47
(25,8%) em uso de IPs. Para este parametro lipidico foi de fato encontrada uma
diferenga estatisticamente significativa entre os diferentes grupos de antirretrovirais

em uso (Tabela 8).
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Tabela 8. Perfil de niveis séricos de Triglicerideos conforme esquema
antirretroviral em uso por Pessoas que vivem com HIVaids em Campina Grande,
coletadas no periodo de abril a novembro de 2017.

Triglicerideos

Hipertrigliceridemia .
conforme desejavel

EsquemaAntirretroviral (TG>150) p valor
(TG<150)
n (%)
n (%)
ITRNN 50 (27,5) 50 (27,5) 0,008
IP 47 (25,8) 24 (13,2)
Outro esquema 2(1,1) 8 (4,4)
Sem TARV 0 1(0,5)
Total (N=182)a 99 (54,4) 83 (45,6)

a=Total de pacientes analisados apds exclusao dos 23 em cujos prontudrios ndo constavam dados referentes aos
niveis séricos de Triglicerideos.TG = Triglicerideos. ITRN = Inibidores de Transcriptase reversa analogos de

nucleosideos.p valor calculado pelo teste Exato de Fisher com associagéo significativa a 5%.

Chamamos atencao para o unico paciente que estava sem uso de TARV e que
apresentou alteracoes apenas para os niveis de HDL que se apresentavam abaixo do
desejavel. Para Colesterol total, LDL e triglicerideos os niveissericos estavam de

acordo com as recomendacoes atuais.
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7 DISCUSSAO

A distribuicdo de sexos encontrada em nosso estudo foi similar ao verificado
em estudo brasileiro em Ribeirdo Preto, SP (BERALDO et al., 2017), sendo de 58%
do sexo masculino em nosso estudo e de 56,8% no estudo citado e também préximo
a estudo realizado no Rio de Janeiro (FARHI; LIMA; CUNHA, 2008) que contou com
65,5% de homens. Chamam atencao os estudos internacionais onde a populagcao
feminina foi predominante, variando de 65% a até 77,9% de mulheres incluidas
(KAZOOBA et al., 2017; MAYANJA et al., 2017; UYSAL, 2016).

A nossa populacao teve média de idade de 45,09 anos o que é bem proximo
da média de 44,3 anos e 42,4 anos verificada, respectivamente, pelos estudo
brasileiros de BERALDO et al., (2017) e FARHI; LIMA; CUNHA, (2008) e estudo da
Uganda onde a média foi de 44,8 anos (KAZOOBA et al., 2017). E podemos
considerar como sendo uma populacao de idade mais avancada do que a estudada
na Nigéria onde 58% da populacdo avaliada tinha entre 30 e 39 anos de idade
enquanto em nosso estudo 51,3% tinham entre 41 e 59 anos.

Nossa populagdo estd descrita como sendo maioria (75,6%) de cor parda,
enquanto em estudo também brasileiro, mas no Rio de Janeiro, a classificacdo se deu
por brancos e ndo-brancos, encontrando 55,7% neste ultimo grupo.

Quanto ao estado civil, nossa populacdo tem maioria (59%) de solteiro. Valor
proximo a populagéo estudada na Nigéria por ADEWOLE et al., (2010), com 42% de
solteiros. Contrariamente, em estudo na Uganda, apenas 8% era declarado solteiro.

Em nosso estudo, pudemos verificar uma maioria sem instrucao ou com até
ensino primario, que somados chegam a um total de 60%. Este € um valor muito alto
inclusive quando comparado a estudo na Uganda onde a populagdo sem instru¢ao ou
com ensino primario incompleto é de 45% (KAZOOBA et al., 2017). Apenas 8,8% da
populagdo em nosso estudo tem ensino secundario. Ja em grande coorte realizada
também na Uganda essa populagédo chega a 39% (MAYANJA et al., 2017).

Apesar do baixo nivel de escolaridade verificado em nosso estudo, a maioria
da populacéao se declarava ocupado quando na ocasiao de registro no servico. 77,6%
havia registrado exercer fungéo remunerada. Entretanto, ndo podemos afirmar de fato
que no momento atual a populacao estudada em Campina Grande ainda exercia a
atividade referida ja que nosso estudo se baseou em coleta de dados retrospectivos.
Tal fato fica claro quando comparamos ao estudo de MONTEIRO, (2017) também em



41

Campina Grande, onde apenas 40% dos entrevistados afirmou exercer atividade
remunerada durante o periodo da pesquisa. Em estudos na Uganda, até 40% das
pessoas na verdade exercia atividade autbnoma (KAZOOBA et al., 2017; MAYANJA
et al., 2017) e apenas 20% eram empregados por terceiros (MAYANJA et al., 2017).

Também para hébitos de vida o nosso estudo sofreu grande influéncia do viés
de informacdo. A grande auséncia de registro em prontuarios sobre pratica de
exercicios, tabagismo, ingesta de bebidas alcodlicas e uso de drogas ilicitas ndo nos
permitem conclusbes maiores. A pratica de atividade fisica regular foi registrada
apenas para 1,5% da nossa populacdo. Em estudo no Rio de Janeiro, 26,% realizava
exercicio fisico (FARHI; LIMA; CUNHA, 2008). O tabagismo foi verificado em 17,1%
da nossa populagdo. Niveis menores (7,8-8,3%) sao registrados na Uganda
(KAZOOBA et al., 2017; MAYANJA et al., 2017), enquanto quase o dobro (30%) foi
verificado no Rio de Janeiro (FARHI; LIMA; CUNHA, 2008) e também em Campina
Grande (MONTEIRO, 2017). O consumo de bebidas alcodlicas foi verificado
registrado para 16,1% da populacdo em nosso estudo, enquanto o estudo carioca
supracitado verificou 28% dentre os que faziam consumo de moderado a pesado de
bebida alcodlica e o estudo com populacao semelhante a nossa também em Campina
Grande, verificou até 85,6% de consumidores de bebida alcodlica (MONTEIRO,
2017).

Em nosso estudo identificamos que o tempo médio desde o diagnostico da
infeccdo pelo HIV foi de 8,5 anos. Esta média é semelhante a de 8 anos encontrada
por SCHULTE-HERMANN et al., (2016) em estudo austriaco e de 9,4 anos (113
meses) verificada em estudo brasileiro (BERALDO et al., 2017).

Chama atencéo que nossos pacientes estdo quase na totalidade (99,5%) em
uso de terapia antirretroviral. E uma frequéncia acima dos 87,8% verificada em estudo
de Campina Grande ainda este ano, mas que abrangeu um segundo servi¢o além do
HUAC (MONTEIRO, 2017). Mas devemos considerar que é uma frequéncia bem
acima da verificada em diversos estudos internacionais que reportam entre 76% e
88% (KAZOOBA et al., 2017; MAYANJA et al., 2017; SCHULTE-HERMANN et al.,
2016; UYSAL, 2016).

O tempo de exposicdo as drogas antirretrovirais e o surgimento de
comorbidades tem sido estudado com frequéncia, incluindo a agcdo sobre o perfil
lipidico. Em nosso estudo, apenas 4,9% dos avaliados estavam sob uso de TARV ha

menos de 6 meses. A maioria (62,9%) ja fazia uso por mais de 3 anos. Em estudos
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brasileiros, a média de tempo de uso de TARV foi entre 5,25 anos (FARHI; LIMA;
CUNHA, 2008) e 8 anos (BERALDO et al., 2017). Quanto ao esquema em uso, nossa
populagdo seguia recomendacdes de diretrizes brasileiras a época, com prioridade
para esquemas compostos por ITRNN em 55,1%, com IP em 39% e os demais com
esquemas de terceira linha. Distribuicdo muito semelhante foi relatada em estudo
prévio em Campina Grande (MONTEIRO, 2017) e também em Ribeirdo Preto, SP,
(BERALDO et al., 2017) com 57% e 54,5% em uso de ITRNN e 39% e 37,7% em uso
de IP, respectivamente para os dois estudos. Entretanto, na Uganda apenas 23% dos
avaliados estavam em uso de IP (KAZOOBA et al., 2017; MAYANJA et al., 2017). Na
Austria, essa classe de ARV foi referida em 30% dos estudados (SCHULTE-
HERMANN et al., 2016) e na Turquia foi usada por 33,8% dos pesquisados. (UYSAL,
2016)

O controle virolégico entendido como carga viral suprimida se deu em apenas
66,8% da nossa populacdo. Valor préximo aos 70% encontrado por MONTEIRO,
(2017), mas ainda muito abaixo da meta de 90% proposta pela UNAIDS (GENEVA:
JOINT UNITED NATIONS PROGRAMME ON HIV/AIDS, 2014). O estudo brasileiro
de Ribeirao Preto referiu 90,5% dos pacientes com supressao viral (BERALDO et al.,
2017). Chamo atencéo para a elevada mediana de carga viral encontrada em nosso
estudo para aqueles pacientes ainda sem supressao viral, que foi de 2024,5
copiasmm3. Ou seja, nossa populagdo ndo apenas ainda ndo atingiu meta de
supressao virolégica, como também ha niveis de carga viral muito elevadas. Pode-se
afirmar isso ao compararmos com estudo carioca que relatou mediana de apenas 79
copiasmm?® e nivel mais alto verificado foi de 3824,8 cépiasmm3(FARHI; LIMA;
CUNHA, 2008). Curiosamente, apesar de este ultimo estudo demonstrar melhor
supressao viral, contraditério foi seu achado de quantificagdo de CD4 menor do que o
verificado em nosso estudo. Enquanto verificamos média de 618,6 celsimm?, o estudo
carioca relatou média de 470,4 celsimm?3. Estudo paulista referiu média de contagem
de CD4 de 556,8 celsmm?, também inferior a nossa (BERALDO et al., 2017). O mais
importante a citar é que tanto a Carga Viral quanto a contagem de CD4 né&o foram
associadas a presenca ou nao de dislipidemia no estudo carioca (FARHI; LIMA;
CUNHA, 2008).

Quanto ao perfil lipidico, podemos inferir que as pessoas que vivem com
HIVAIDS e sdo atendidas em Campina Grande apresentam parametros séricos

alterados em pelo menos 25% delas. Que seria em termos de elevagbes de niveis
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séricos de colesterol LDL. Niveis muito semelhantes foram referidos nos mais diversos
estudos. Sendo esta frequéncia menor no Rio de Janeiro, de 18% (FARHI; LIMA;
CUNHA, 2008), muito semelhante (23,6%) na Uganda (KAZOOBA et al., 2017) e
inferiores aos 32,4% referidos em Ribeirdo Preto (BERALDO et al., 2017) e 33,1% na
Austria (SCHULTE-HERMANN et al., 2016). O estudo turco foi além e comparou taxas
de alteragdes em niveis séricos antes a apds a introducdo da TARV. Este estudo
verificou que a agao da TARV eleva niveis de LDL em 14% com significancia
estatistica conferida (UYSAL, 2016). Embora nosso estudo ndo tenha encontrado
diferenga entre o esquema de TARV e a frequéncia de alteragbes de LDL, o estudo
de coorte na Uganda referiu que o LDL esta alterado em 40,3% das pessoas que
usam IP e em apenas 18,6% dentre as que ndo usam IP. Esta diferenga foi
estatisticamente comprovada (MAYANJA et al., 2017) e reforga a previsdo de que os
Inibidores de protease sdo drogas associadas a elevacao de LDL colesterol.

Dentre os avaliados em nosso estudo verificamos 38,6% deles com alteracoes
nos niveis séricos de colesterol total. Embora sem diferenca estatisticamente
significante, desse total, 20,1% estava em uso de ITRNN e 16,9% em uso de IP. Nos
diversos estudos, alteracdes de colesterol total foram referidas entre 28,5% e 31,7%
dentre os avaliados (BERALDO et al., 2017; FARHI; LIMA; CUNHA, 2008; KAZOOBA
et al.,, 2017). Mas a coorte da Uganda acima citada também verificou diferenca
importante entre as altera¢cdes de LDL colesterol, sendo de 52,6% frequente entre os
que usam IP e de apenas 24,6% entre os que nao usam IP (MAYANJA et al., 2017).

Quanto aos niveis séricos de HDL colesterol, verificamos 54% da nossa
populagdo com niveis abaixo dos desejaveis. Dentre esses, 26,7% estava sob regime
de TARV contendo ITRNN, 23,3% contendo IP e os demais em regimes de terceira
linha, mas essas frequéncias nao foram estatisticamente diferentes. FARHI; LIMA;
CUNHA, (2008) encontraram frequéncia similar de 58,3% com HDL colesterol abaixo
do recomendado no Rios de Janeiro. Enquanto em Ribeirdo Preto essa frequéncia foi
muito maior (67,6%) (BERALDO et al., 2017). Embora KAZOOBA et al., (2017) tenha
encontrado apenas 37,6% de alteragdes em HDL colesterol, o estudo deles conseguiu
demonstrar que ha relacdo entre o tempo de exposicao de TARV e a reducao dos
niveis de HDL séricos. Achado semelhante foi referido por UYSAL, (2016) que
reportou 87,2% de pacientes com niveis de HDL abaixo do esperado antes da
exposicado a TARV e uma frequéncia de 94,2% desta alteracdo apds a introducéo da
TARV. Ou seja, a TARV pode aumentar em 7% a alteracao nos niveis séricos de HDL
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colesterol. E ADEWOLE et al., (2010) foi mais especifico ao afirmar que 12 meses ja
seria tempo suficiente para que essas alteracbes de reducdo de HDL colesterol
acontecam.

O nosso trabalho demonstrou uma frequéncia bastante elevada de alteragcdes
de niveis séricos de triglicerideos nas pessoas que vivem com HIV/AIDS atendidas em
Campina Grande. Chega a 54,4% das pessoas estudadas com tal alteracdo. Nosso
estudo demonstrou, inclusive, que ha diferenga estatistica entre as frequéncias de
niveis elevados de triglicerideo entre os esquemas diferentes de antirretrovirais. Por
curiosidade, nosso estudo encontrou frequéncia ligeiramente superior entre os que
usam ITRNN comparado aos que usam IP. Nao podemos extrapolar este achado
tendo em vista o viés de informacédo para o qual estudo com dados secundarios séo
submetidos, tais quais o nosso. Reportamos aqui de forma expressiva a coorte da
Uganda que relatou a frequéncia de triglicerideos elevados em 43% dos que usam IP
e apenas em 15,3% dos que usam nao-IP. Mais expressiva ainda é a revisao
sistematica mais recente que demonstrou que a TARV estd associada a elevagdes
nao apenas de triglicerideos como também de colesterol total (NDUKA et al., 2015).

A revisdo sistematica acima citada foi ainda eficaz em delinear que a
associacao entre as alteracdes lipidicas ocorrem para individuos com mais de 40
anos, do sexo masculino e tabagistas (NDUKA et al., 2015). Dai a importancia de
estudos sociodemograficos associados aos aspectos clinicos e laboratoriais tais como

0 NOSSO.
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8 CONSIDERACOES FINAIS

O presente estudo foi eficaz em descrever o perfil sociodemogréfico, os habitos,
o perfil clinico e laboratorial referente a infeccdo por HIV bem como de terapia
antirretroviral. Embora tenha sido possivel descrever também a frequéncia de
dislipidemias entre pessoas que vivem com HIV/aids e s&o atendidas em Campina
Grande, extrapolacdes a nivel de comparagédo populacional ou comparagdées com
estudos maiores ndo podem ser realizadas tendo em vista os possiveis viés de

informagéo.
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APENDICE A - FICHA PARA COLETA DE DADOS

DADOS DA PESQUISA

1- Numero na Pesquisa

2-Data da Coleta: / /

3- Data do Cadastro no Servico:

4-Municipio de residéncia:

DADOS DE IDENTIFICACAO E SOCIODEMOGRAFICOS

5-N.PRONTUARIO

6-Numero do Cartao Nacional do SUS:

7- Sexo? 8- Data de Nascimento: 9- Idade? 10-Idade (Categoria):
1. Masculino I:I (Anos completos): 1.13 - 18anos
2. Feminino / 4 ] 2.18 - 25anos ]
3. 26 — 40anos
4. 41 — 59anos
5. > 60anos
11- Cor/raca: 12- Estado civil? 13-Nivel de Instrucao: 14- Condicao de
1.Branca . = Ocupacio:
2 Preta 1.Casado 1 —Sem instrugéao 1 _ Ocupado
3.Amarela 2.Desquitado / separado judicialmente | 2 — Fundamental ( )
4.Parda |:| 3.Divorciado 3 - Médio
) 2 - Ocupado mas
5-Indigena 4.Viavo |:| 4 — Superior |:|
’ afastado
5.Solteiro 5 — Nao determinado
3 — Desocupado
4 - Aposentado/sob
beneficio social
5- Estudante
6- Dona de casa

HABITOS DE VIDA

15-Tabagismo?

1 — Fumante diario

2 — Fumante ocasional
3 —Na&o é fumante

4 —Ja fumou e parou

9 — Nao quis informar

16-Consumo de Alcool?
1 — Consumo moderado
|:| 2 — Beber pesado episédico
3 — Uso pesado

4 — Ja fumou e parou

9 — Nao quis informar

17-Consumo de Maconha?
1 - Uso intermitente e limitado
2 - Uso diario |:|

3 - Uso semanal

9 — Nao quis informar

18-Consumo de Cocaina ou Crak?
1 - Uso intermitente e limitado

2 - Uso diario

3 - Uso semanal

9 — N&o quis informar

19-Consumo de

|:| Injetaveis?
2 - Uso diario
3 - Uso semanal

9 — Nao quis informar

Drogas

1 - Uso intermitente e limitado

[]

20 —Atividade Fisica?
1-Sim

2-Néo

9 — N&o ha registro

[ ]

21- Data do diagnéstico de HIV?
/ /

22- Tempo de diagnéstico?
(Anos completos)

-Esta em uso de

25-Data de o inicio de TARV:

DADOS CLINICOS, EPIDEMIOLOGICOS E LABORATORIAIS
23-Tempo de diagnéstico | 24
(Categoria) TARV?
1 — Menos de 6 meses 1-Sim
2—-De 6 mesesaiano 2-Néo

3 —-De 1anoa3anos
4 — Mais de 3 anos

|:| / /

Nao se aplica

[]

26-Tempo desde o inicio de TARV
(Anos completos)

1 — Menos de 6 meses
2—-De 6mesesalano

[]

3—-De 1anoa3anos

27- Quais Medicamentos | 28-Esquema de TARV:
(TARV) em uso Atual? (Ver | 1-2ITRN+1ITRNN
Lista) 2-2ITRN+1IP

3-Outro

9-Nao se aplica

29-Hepatites virais?
1-HBsAg +
2-AntiHCV+
3-HBV+HCV

4-Nao tem hepatite

—
L
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4 — Mais de 3 anos

9 — Nao se aplica

Nao se aplica

9-N&o ha registro

30- Contagem de linfécitos TCD4+ | 31-Contagem de linfécitos | 32-Contagem de Carga | 33- Contagem de Carga Viral (PCR-
mais recente: (Valor Absoluto) TCD4+ mais recente: Ylilglll-RN ) s s RNA) mais recente: (Categorizado)
(Categorizado) (Valor Absoluto) 1 — Indetectavel |:|
cels/mm3 1->1000 _ copias/ml 2 — até 1.000co6pias/ml
2 -500-1000 |:| 3—-1.000 a 10.000cépias/ml
%Data: 3500 — 350 W—"’g 4-10.000 a 100.000copias/ml
4 — 350-200 5->100.000 cépias/ml.
5-<200
PERFIL GLICEMICO/METABOLICO/COMORBIDADES
34-Diabetes? 37.Glicemia de Jejum: 39. Colesterol Total? 41.LDL?
Simo  Néaoo 1-<99 2-100-125 1-<200 2 -200-239 1-<100
3 -2 126 9 - Ndo ha | 3-2240 9 - Nao ha | 2-100-129 |:|
35-Intolerancia a glicose? registro registro 3-130-159
Simo  N&oo |:| |:| 4-160-189
38.HbA1c: 40. HDL? 5-2190
36-Corticoide? Simo Naoo 1-26,5% 2-57%-6,4% | 1->60 2 -40-60 9 — N&o ha regsitro
3 -<5,7% 9 — Ndo ha | 3 -<40 9 — Nao ha
registro |:| registro I:I
42.Triglicérides: 43-Em uso de | 44.IMC: 45-HAS?
1-<150 hipolipemiante? 1 — Desnutricdo 1.Sim
2 -150-200 |:| 1 - Faz uso de estatina 2 - Normal 2. Nao |:|
3 —200-499 2 — Faz uso de Fibrato 3 — Sobrepeso |:|
4 ->500 3 — Faz uso de estatina e | 4 - Obesidade 46-Em uso de Anti-HAS?

9 — Nao ha registro

fibrato
4 - Faz uso de outro
hipolipemiante

9 — Nao faz uso

5 — Obesidade mérbida

9 — N&o ha registro

1.Sim
2. Nao

[]

47- Em uso de hipoglicemiante?

1.Sim 2. Nao

48-Hipoglicemiante Oral

49-Insulina NPH

50-Insulina Regular
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DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: PERFIL LIPIDICO DE PESSOAS QUE VIVEM COM HIV/AIDS ATENDIDOS NO
HOSPITAL UNIVERSITARIO ALCIDES CARNEIRO DE OUTUBRO DE 2016 A JUNHO
DE 2017
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Area Temética:

Versdo: 1

CAAE: 65244717.9.0000.5182

Instituicdo Proponente: Centro de Ciéncias Bioldgicas e da Salide - CCBS
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Namero do Parecer: 1.973.633

Apresentagéo do Projeto:

1.1- Histdrico A epidemia de AIDS constitui-se como um dos maiores desafios enfrentados pela medicina
nas Ultimas décadas. Os primeiros casos ocorreram em 1977 e 1978 nos EUA, Haiti e Africa central nos
anos de 1977 e 1978, tendo sido classificados como AIDS apenas em 1982. No Brasil a primeira infecgéo
de que se tem registro ocorreu em 1980, tendo sido classificada também em 1982. Inicialmente acreditava-
se que a doenca era exclusiva de homossexuais masculinos, com o primeiro relato de transmisséao
heterossexual datando de 1983. No ano de 1984, Luc Montagnier do instituto Pasteur na Franca e Robert
Gallo nos EUA de forma praticamente simultanea, isolaram e caracterizaram um retrovirus como causador
da AIDS. Em 1985 foi descoberto que a AIDS ¢ a fase final da doenga causada por este retrovirus, agora
denominado HIV (Virus da Imunodeficiéncia Humana). A partir dai, tiveram inicio diversas pesquisas
objetivando o enfrentamento da doenga, processo este que culminou com o desenvolvimento de diversos
agentes antirretrovirais.(“Portal do ministério da salde -acessado em httpwww”, [s.d.]) O advento dos
antirretrovirais representou uma transformacéo significativa na forma de evolugdo da doenca, que
gradualmente transformou-se de uma patologia vista como “atestado de morte” para uma afecgéo cronica.
Em 1987 foi aprovada para uso a primeira droga para o tratamento da AIDS, a zidovudina - usada
inicalmente em monoterapia, até o desenvolvimento da didanosina. Em
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seguida, surgiram os inibidores da transcriptase reversa nucleosideos (ITRN) e néo nucleosideos (ITRNM),
os inibidores de protease(IP), inibidores de fusao(lF) e, num periodo mais recente, inibidores de integrase
(1) e de receptores CCRS5. Com a introducéo da terapia antirretroviral (TARV) houve grande melhora na
qualidade de vida e aumento consideravel na sobrevida, contudo, também foram observadas alteragdes nos
perfis lipidico e glicémico desses pacientes, as quais, como serd abordado adiante podem ser tanto
atribuidas ao efeito direto do virus em pacientes que agora t&m maior sobrevida (e consequentemente mais
tempo para desenvolver tais alteragbes) como também a prépria TARV.(JANEIRO, 2008)

1.2-Efeitos adversos da terapia antirretroviral para a infecgdo pelo HIV Desde os primeiros dias de
administragéo da terapia antirretroviral a pessoa que vive com hiv/aids pode vivenciar alguns sintomas
indesejaveis. Entre os efeitos colaterais mais frequentes encontram-se: diarréia, vémitos, nauseas, rash
cutaneo, agitacdo e insdnia. Alguns desses sintomas tendem a desaparecer em poucos dias ou semanas e
existem maneiras para melhoré-los. Além dos efeitos colaterais temporarios descritos acima, os pacientes
podem sofrer com alteragdes que ocorrem em longo prazo, resultantes da agdo do proprio HIV, somados
aos efeitos toxicos provocados pelos medicamentos. Os antirretrovirais podem causar danos
gastrointestinais, hepaticos, nefrolégicos, neuropsiquiatricos e aos ossos. Além disso, podem modificar o
metabolismo, provocando lipodistrofia, diabetes, entre outras doencas.(“Portal do ministério da satde -
acessado em hitpwww”, [s.d.]) Os sintomas gastrintestinais, por sua vez, s&o mais comuns no inicio do
tratamento e, na maioria dos casos, desaparecem ou s3o atenuados apos o primeiro més de uso do
medicamento. Entre os mais frequentes encontram-se: diarreia, vOmitos, nauseas, boca seca, dor ao
engolir, azia e prisdo de ventre. A alimentagdo € muito importante para melhorar alguns sintomas ou efeitos
colaterais que podem aparecer com o uso dos medicamentos. Nesses casos, alguns cuidados adequados
com a alimentag&o s&o fortes aliados e necessérios para manter o equilibrio do organismo, a hidratagdo do
corpo e recuperar o bem-estar.

1.3- Hiperlipidemia relacionada & terapia antirretroviral para a infecgdo pelo HIV E sabido que o HIV é capaz
de por si s6 alterar o perfil metabélico lipidico, promovendo a aterosclerose.(STRAY-PEDERSEN, 2015) A
dislipidemia nos portadores de HIV é diferente da observada na populagéo geral, sobretudo porque o virus
aumenta a resisténcia & insulina.(PRESS, 2015) Desse modo, foi estabelecido por estudos que a AIDS
carreia um risco coronariano semelhante ao da diabetes.

(STEIN, 2012)Nos pacientes infectados, a queda de HDL ocorre devido a alteragdes imunes que cursam
com aumento de citocinas inflamatérias e da peroxidagéo lipidica e alteragdes no

Enderego: Rua: Dr. Carlos Chagas, s/n

| Bairro: S#o José CEP: 58.107-670
UF: PB Municipio: CAMPINA GRANDE
| Telefone:  (83)2101-5545 Fax: (83)2101-5523 E-mail: cep@huac.ufeg.edu.br

Pagina 02 de 06



53

UFCG - HOSPITAL
UNIVERSITARIO ALCIDES
CARNEIRO DA UNIVERSIDADE

Continuagdo do Parecer: 1.973.633

transporte reverso de colesterol. Esse desbalango no sistema anti-oxidante, bem como esse estado
posinflamatério favorecem a aterosclerose. (CUNHA, 2015) Ha ainda evidéncias de que a sindrome
consumptiva presente em casos avangados de AIDS traz como uma de suas consequéncias a deplecéo de
HDL (CALZA et al., 2016). Corroborando esses fatos, em um estudo sobre perfil lipidico de portadores de
HIV realizado na Nigéria em 2016 foi demonstrado que pacientes soropositivos tém maior incidéncia de
hipocolesterolemia do que a populagdo em geral. E na Austria, Hermann et al., 2016 afirmam que 46,3%
dos individuos que vivem com HiV/aids apresentam dislipidemia. O estudo nigeriano traz ainda que a queda
do HDL persiste durante toda a infecgdo, guardando independéncia em relagdo aos niveis do
CD4.Interessante ressaltar que neste estudo tais alteragées no perfil lipidico foram mais acentuadas no sexo
feminino.(OO et al., 2010)Enquanto estudo realizado na Etiopia em 2014 trouxe dados discrepantes,
demonstrando dislipidemia mais acentuada no sexo masculino. (ABEBE et al., 2014) A concomitancia da
infecc&o pelo HIV com tuberculose mostrou levar a um sinergismo nos efeitos deletérios sobre o sistema
cardiovascular, uma vez que esses pacientes tendem a possuir maiores niveis de LDL. (OO et al., 2010)
A primeira vista, seria de se esperar que a terapia antirretroviral (TARY), reduzindo a carga e a replicagdo
viral, levasse a melhora do perfil lipidico, porém paradoxalmente a TARV pode provocar alteragdes ainda
mais significativas no metabolismo lipidico do paciente, (CUNHA, 2015) sendo os inibidores de protease as
drogas mais relacionadas a esse efeito. (STEIN, 2012) Vale ressaltar, que a TARV além de por si s6 induzir
efeito dislipidémico, também constitui um desafio no manejo terapéutico do mesmo, pois pode interagir com
as medicagbes utilizadas para regulagio das taxas lipidicas. (PRESS, 2015) Estudos mostram que a TARV
pode afetar os niveis de lipidios, presséo arterial e risco de diabetes e consequentemente também afeta o
risco de doenca cardiovascular.(STEIN, 2012) O colesterol possui fungo critica na replicacéo do HIV, sendo
0 virus responséavel por alteragdes no HDL, LDL, VLDL, TG, e peroxidacgéo lipidica. Paradoxalmente, a
TARV pode provocar alteragdes ainda mais significativas no metabolismo dessas substéncias.(CUNHA,
2015)Dessa maneira, podemos dizer que considerando os niveis de TG e LDL , 0s pacientes em uso de
TARV apresentam maior risco aterogénico, comparados com os virgens de tratamento. Um estudo
empreendido em Zimbabue mostrou significante diferenga nos indices de HDL e TG entre os pacientes
virgens de tratamento e aqueles que estavam em uso de TARV por alguns anos (demonstrou-se que
pacientes em uso de TARV possuem maiores niveis de LDL e TG , enquanto os virgens de tratamento
possuem maiores niveis de HDL).(3)Um outro estudo, este realizado na Africa do Sul por Press, 2015,
mostrou que pacientes virgens de tratamento possuem um estado
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inflamatério menos exacerbado em relacdo aqueles em uso de TARV e paralelamente, apresentam menores
niveis de dislipidemia. (PRESS, 2015) A duragdo da TARV, o IMC do paciente e a contagem de CD4 e a
concomiténcia com tuberculose, nesta ordem de importancia, foram relacionados as taxas de LDL. (ABEBE
et al., 2014) Em resumo podemos dizer que o disturbio lipidico mais comum relacionado a TARV é uma
dislipidemia mista, com aumento do niveis de TG e LDL e redugéo dos niveis de HDL. E necessario lembrar
que para atribuir a dislipidemia ao virus ou & TARV, todas as outras causas de dislipidemia primaria ou
secundaria devem ser excluidas.(CALZA et al., 2016)

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario:

Analisar o perfil lipidico em grupos de pacientes portadores de HIV/aidsde acordo com o uso de drogas ARV
atendidos no HUAC, no periodo de outubro de 2016 a junho de 2017.

Objetivo Secundario:

* Analisar perfil de sexo, faixa etéria, estado civil, procedéncia, habito tabagico, perfil imunoldgico e
virolégico de pessoas que vivem com HIV/aids.

» Comparar os niveis de colesterol total, colesterol HDL, colesterol LDL e triglicerideos obtidos em trés
grupos de pacientes do HUAC: Virgens de tratamento, aqueles em TARV mas que nio recebem IPs e
aqueles em regimes de TARV nos quais ha inclusao de IPs.

- Analisar a hipercolesterolemia e a hipertrigliceridemia entre os grupos distintos de TARV de acordo com
possiveis fatores de confus&o: sexo, faixa etaria, tabagismo, indice de massa corporal (IMC) e hipertenséo
arterial sistémica (HAS).

Avaliacdo dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

Existem riscas inerentes & avaliaco dos prontudrios. Este é um documenio valioso para o paciente, para o
médico que o assiste e para o Hospital. Trata-se do risco de quebra de sigilo. Este risco é minimo, mas é
comum a todas as pesquisas com seres humanos, mesmo que de forma indireta. Entretanto a pesquisadora
responsavel se compromete em minimizar este risco.

Beneficios:

A pesquisa ndo objetiva beneficios individuais imediatos. Entretanto, ao final da pesquisa espera-se que
seja possivel descrever o perfil clinico e laboratorial de pacientes portadores de HiV/aids atendidos no
Hospital Universitério Alcides Carneiro que apresentam diabetes mellitus ou intolerancia a glicose de acordo
com os diferentes grupos de drogas antirretrovirais em uso atual.
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Desta forma, estes dados poderdo ser discutidos mediante corpo clinico deste servigo estimulando que
medidas terapéuticas mais amplas e eficazes possam ser aplicadas para beneficio da populagdo em estudo.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:
O trabalho se reveste de importancia, ja que os niveis de hipercolesterolemia e a hipertrigliceridemia entre
os grupos usudarios de TARV, séo significativos para problemas cardiovasculares.

Consideragdes sobre os Termos de apresentacio obrigatéria:
Fora apresentados os seguintes documentos:

1-Termo de Anuéncia Institucional do Hospital Universitario Alcides Carneiro - HUAC.
2-Termo de Anuéncia Setorial do Hospital Universitario Alcides Carneiro - HUAC.
3-Termo de Autorizagdo para Pesquisa em Arquivo e/ou Documentos.

4-Termo de Compromisso dos Pesquisadores.

5-Termo de Divulgacédo dos Resultados.

6-Folha de Rosto.

7-Informacdes Basicas.

8-Ficha para Coleta de Dados.

9-Projeto Completo.

10-Solicitagdo de Dispensa do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido - TCLE.

Recomendagdes:
Hao ha recomendacées.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgdes:
N&o ha inadequacdes.

Consideragdes Finais a critério do CEP:
O Colegiado acatou o parecer APROVADO do relator em reuniéo realizada em 20 de margo de 2017.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento : : - Arquivo - Postagem Autor Situagao

Informagdes PB_INFORMAQOES_BASICAS_DO_P 02/03/2017 Aceito
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Basicas do Projeto  |ETO_856043.pdf 15:21:39 Aceito

Declaragéo de compromissopesq.pdf 02/03/2017 |Maira Gomes Aceito

Pesquisadores 15:20:58 | Monteiro

Projeto Detalhado / | projetobrochura.pdf 06/02/2017 |Maira Gomes Aceito

Brochura 00:25:31 | Monteiro

Investigador

Folha de Rosto folhaderostoassinada.pdf 05/02/2017 {Maira Gomes Aceito
23:20:51 | Monteiro

Outros fichacoletadados.pdf 20/01/2017 {Maira Gomes Aceito
11:31:38 | Monteiro

TCLE/Termos de |dispensatcle.pdf 20/01/2017 |Maira Gomes Aceito

Assentimento / 11:14:41 | Monteiro

Justificativa de

Auséncia

Declaracéo de autorizacaoarquivo.pdf 20/01/2017 |Maira Gomes Aceito

Instituicdo e 11:13:19 | Monteiro

Infraestrutura

Declaragéo de compromissoresultados.pdf 20/01/2017 jMaira Gomes Aceito

Pesquisadores 11:12:24 | Monteiro

Declaragéo de anuenciasetorial.pdf 20/01/2017 |Maira Gomes Aceito

Instituigdo e 11:10:36 | Monteiro

Infraestrutura

Declaragdo de anuenciainstituicao.pdf 20/01/2017 | Maira Gomes Aceito

Instituicdo e 11:10:11 | Monteiro

Infraestrutura

Situagéo do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagdo da CONEP:

Nao

CAMPINA GRANDE, 20 de Margo de 2017

Assinado por:

Januse Nogueira de Carvalho

(Coordenador)
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