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RESUMO

COMPARACAO ENTRE MEDIDAS ANTROPOMETRICAS, BIOIMPEDANCIA
ELETRICA (BIA) E ABSORCIOMETRIA POR DUPLA EMISSAO DE RAIOS-X
(DXA) NA AVALIACAO DA COMPOSICAO CORPORAL EM PACIENTES
PORTADORES DE HIV SEM TERAPIA ANTIRRETROVIRAL

Resumo da Dissertacdo de Mestrado submetida ao Programa de Pés-Graduacdo HIV E
Hepatites Virais da Escola de Medicina e Cirurgia da Universidade Federal do Estado do
Rio de Janeiro - UNIRIO, como parte dos requisitos necessérios a obtencéo do titulo de
Mestre em Medicina.

A infeccéo pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV) € uma pandemia e a terapia
antirretroviral altamente eficaz (HAART) reduz morbi-mortalidade, sendo indicada
precocemente. Tanto o HIV quanto a HAART podem levar a sindrome lipodistrofica,
caracterizada pela redistribuicdo da gordura corporal e a sarcopenia, caracterizada
por diminuicdo da massa magra e da forca muscular. Contudo, a maioria dos
estudos foi realizada em pacientes em uso de HAART. Nosso objetivo foi avaliar
possiveis efeitos diretos do HIV na composicdo corporal em pacientes recém-
diagnosticados pelo HIV sem HAART, comparando diferentes metodologias.
Realizamos: medidas antropométricas, como circunferéncia abdominal (CA), indice
de massa corporal (IMC) e prega cutanea tricipital (PCT); exames bioquimicos, como
hemograma completo, albumina, uréia, creatinina, fésforo, colesterol total, carga viral
e niveis de CD4; bioimpedéancia elétrica (BIA) para célculo de indices de massa
magra (LTI) e massa gorda (FTI) e absorciometria por dupla emissdo de raios-x
(DXA), considerado padrao-ouro para mensuracao de massa magra, massa gorda e
do indice de massa muscular (IMM) que permite o diagnostico de sarcopenia
(IMM<7,5Kg/m?). Ao final do estudo, 26 pacientes assintomaticos (77% homens,
31,249,1 anos de idade, 18.475+10.804 cépias/ml, 633+71 célsCD4/mm?) foram
avaliados. Observamos pela antropometria 65,4% dos pacientes com CA normal,
76,9% IMC normal e 46,2% PCT normal. Todos os exames laboratoriais foram
normais. Houve diminuicdo do LTI e aumento do FTI pela BIA e 2 pacientes foram
diagnosticados com pré-sarcopenia pela DXA. A PCT corrigida teve correlacéo
significativa com CA (r=0,474, p=0,014), creatinina (r=0,465, p=0,017) e massa
magra-DXA (r=0,561, p=0,003), porém nao se correlacionou com BIA. CA teve
correlacdo significativa com FTI-BIA (r=0,545, p=0,004) e massa gorda-DXA
(r=0,512, p=0,008). BIA so teve correlacdo significativa de FTI com massa gorda-
DXA (r=0,598, p=0,001). Nossos dados sugerem que medidas antropométricas,
como CA e PCT, sdo fundamentais no diagndstico precoce de alteracbes de
composicao corporal, enquanto BIA teve baixa acuracia para diagnostico de pré-
sarcopenia nesta populacgéo.

Palavras-chave: Composicdo corporal, Bioimpedancia elétrica, absorciometria por dupla
emisséo de Raio-X, HIV, Lipodistrofia



ABSTRACT

COMPARISON BETWEEN ANTHROPOMETRIC MEASURES, ELECTRICAL
BIOIMPEDANCE (BIA) AND DUAL-ENERGY X-RAY ABSORPHOMETRY (DXA)
IN THE EVALUATION OF BODY COMPOSITION IN HIV PATIENTS BEFORE
ANTIRETROVIRAL THERAPY

Abstract da Dissertacdo de Mestrado submetida ao Programa de Pds-Graduacao
HIV e Hepatites Virais da Escola de Medicina e Cirurgia da Universidade Federal
do Estado do Rio de Janeiro - UNIRIO, como parte dos requisitos necessarios a
obtencao do titulo de Mestre em Medicina.

ABSTRACT

Human immunodeficiency virus (HIV) infection is a pandemic and highly effective
antiretroviral therapy (HAART) reduces morbidity and mortality and is indicated
early. Both HIV and HAART can lead to lipodystrophic syndrome, characterized by
redistribution of body fat and sarcopenia, characterized by a decrease in lean mass
and muscle strength. However, most of the studies have been conducted in
patients using HAART. Our objective was to evaluate possible direct effects of HIV
on body composition in patients newly diagnosed by HIV without HAART,
comparing different methodologies. We performed: anthropometric measures such
as abdominal circumference (AC), body mass index (BMI) and tricipital skinfold
thickness (TST); blood testes such as complete blood count, albumin, urea,
creatinine, phosphorus, total cholesterol, viral load, and CD4 levels; Electrical
Bioimpedancy (BIA) for the calculation of lean mass indexes (LTI) and fat mass
(FTI) and dual-emission x-ray absorptiometry (DXA), considered the gold standard
for the measurement of lean mass, fat mass and muscle mass index(MMI) that
allows the diagnosis of pré-sarcopenia (IMM<7.5 kg/m2). At the end of the study,
26 asymptomatic patients (77% men, 31.2+9.1 years-old, 18,475+10,804copies/ml,
633+71cels CD4/mm3) were evaluated. We observed 65.4% of patients with
normal AC, 76.9% normal BMI and 46.2% normal TST by anthropometry. All
biochemical tests were normal. There was a decrease in LTI and increase of FTI
by BIA and 2 patients were diagnosed with sarcopenia by DXA. The corrected TST
had a significant correlation with AC (r=0.474, p=0.014), creatinine (r=0.465,
p=0.017) and lean mass-DXA (r=0.561, p=0.003) but did not correlate with BIA. AC
had significant correlation with FTI-BIA (r = 0.545, p = 0.004) and fat mass-DXA
(r=0.512, p=0.008). BIA only had a significant correlation of FTI with fat mass-DXA
(r=0.598, p=0.001). Our data suggest that anthropometric measurements, such as
AC and corrected TST, are fundamental in the early diagnosis of changes in body
composition, while BIA has low accuracy for the diagnosis of pre-sarcopenia in this
population.

Key-words: Body composition, Electrical Bioimpedancy, Dual-X ray absorciometry, HIV,
lipodystrophy.
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1- INTRODUCAO

Um dos maiores problemas que o mundo moderno enfrenta € a pandemia
do virus da imunodeficiéncia humana (HIV), que causa a sindrome de
imunodeficiéncia adquirida (AIDS) (Sharp e Hahn, 2011).

O HIV ataca o tecido linféide, gerando deplecdo de células T em todas as
fases da doenca, preferencialmente CD4 e CD8 (Brenchley et al, 2004; Mehandru
et al, 2004). Um estudo publicado em 1996 por Mellors e colaboradores sugere
que o melhor preditor de progressdo para a sindrome da imunodeficiéncia
adquirida estaria relacionado diretamente a carga viral plasmatica, mesmo com o
namero de células T CD4 normal. A evidéncia crescente sugere que 0sS eventos
imunoldgicos e viroldgicos durante a infec¢cdo aguda e precoce do HIV tém um
papel crucial na determinacdo da rapidez da progressdo clinica em individuos
infectados com implicacbes importantes para a investigacdo terapéutica e
cuidados clinicos (Mellors et al,1996).

A introducdo da terapia antirretroviral altamente ativa (HAART) tem sido
um dos maiores avancos terapéuticos no abrandamento da progressao da doenca
do HIV. A HAART consiste em uma combinacdo de inibidores da transcriptase
reversa analagos de nucleosideos e nucleotideos (ITRN/ITRNt) associados a
inibidores da transcriptase reversa ndo analogos de nucleosideos (ITRNN), que
por vezes pode ser substituido por um inibidor de protease (IP) (Harling et al,
2005).

Estas combinacdes de terapias suprimem a replicagdo viral em longo
prazo, permitindo reducdo da mortalidade, melhoria da qualidade de vida e
reducdo nas taxas de internacdes e infeccbes oportunistas (Mocroft et al, 1998;
Palella et al, 1998), sobretudo se iniciadas precocemente (El-Sadr et al, 2006).
Entretanto, tem sido reportado que portadores de HIV submetidos a HAART
podem desenvolver uma sindrome de redistribuicdo da gordura corporal,
denominada sindrome lipodistrofica (SL) associada ao HIV (Carr et al,1998).

A sindrome lipodistréfica é caracterizada pela alteracédo na distribuicdo da

gordura corporal, como perda de gordura subcutanea periférica, aumento da
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gordura visceral, presenca de gibosidade dorsal, ginecomastia e aumento das
mamas em mulheres, perda da gordura subcutanea da face e significativos efeitos
colaterais metabalicos, incluindo dislipidemia, resisténcia a insulina, hipertenséao
arterial e, consequentemente, maior risco de doenca cardiovascular (Fisher et al,
2005). A SL pode ser de trés tipos: lipoatrofia, lipohipertrofia e mista (Dell’Isola et
al, 2006).

Tanto o HIV quanto a propria HAART influenciam negativamente na
cinética do oxigénio, limitando assim a utilizacdo do O2 na musculatura periférica.
A toxicidade mitocondrial (Kohler e Lewis, 2007; Feeney e Mallon, 2010) e a
reducdo da atividade de enzimas oxidativas (Cade et al, 2003) geram menor
capacidade de utilizacdo do oxigénio, afetando diretamente a aptidao fisica e,
consequentemente, a disposicao do individuo a realizacdo de atividades rotineiras.

A redugcao concomitante da massa e da fungcdo musculares define o
diagnéstico de sarcopenia (Tsai et al, 2013). Tais altera¢fes levam a reducéo da
capacidade de gerar forca e limitacdo do estado funcional, que associadas a
redistribuicdo de gordura corporal afetam a qualidade de vida de portadores de
HIV submetidos & HAART, principalmente por modificar a imagem corporal
(Burgoyne et al, 2005). Isso resulta em estigmatizacdo da doenca, com
significativo impacto negativo no bem estar psicossocial (Reynolds et al, 2006) e,
até mesmo, na menor aderéncia a terapia (Blashill et al, 2010).

A maioria dos trabalhos j& publicados foi desenvolvida em grupo de
pacientes em uso de HAART, comprovando os efeitos adversos das drogas na
distribuicdo da gordura corporal (Shaw et al, 1998; Martinez et al, 2001; Caron-
Debarle et al, 2010; Hurley et al, 2011), porém raros sdo os estudos em grupos
virgens de tratamento.

Em nosso trabalho, abordamos um grupo de pacientes recém-
diagnosticados com HIV ainda sem inicio de HAART. Entdo, avaliamos a potencial
atuacao direta do HIV no desenvolvimento de altera¢cdes metabdlico-nutricionais e
na redistribuicdo de gordura corporal sem a interferéncia de drogas sabidamente
causadoras da SL. Esta avaliacéo foi feita através da comparacao de diferentes

métodos de avaliagdo dos parametros antropométricos e de composi¢ao corporal.
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2- REVISAO DE LITERATURA

2.1 Hist6ria do HIV/AIDS

Em meados de 1970, nos Estados Unidos, no Haiti e na Africa Central,
surgiram os primeiros casos de HIV no mundo. No Brasil, o primeiro caso da
doenca foi diagnosticado na cidade de Sao Paulo em 1980. Os grupos mais
atingidos de pacientes nesta época eram 0s homens homossexuais ou bissexuais
e 0 grau de desinformacdo era tdo grande que surgiram diversos mitos acerca da
sindrome, que inclusive foi intitulada de “peste gay”, considerada a epidemia do
século (Jornal Noticias Populares, 1983).

Em 1982, a partir dos grupos de riscos mais acometidos pela doenca, a
mesma foi temporariamente denominada de doenca dos 5H, ou seja,
homossexuais, hemofilicos, haitianos, heroinbmanos (usuarios de heroina
injetavel) e Hookers (nome em inglés de profissionais do sexo). Delimitando os
grupos de risco, identificou-se que a transmisséo da doenca era feita por meio de
contato sexual, hemotransfusdo, contato com material biolégico e
compartilhamento de agulhas no uso de drogas injetaveis.

Na Franca, em 1983, a equipe do Instituto Pasteur isolou e caracterizou
um retrovirus como causador da AIDS. Perante esta descoberta foi possivel
validar a transmisséo viral da AIDS (Barre-Sinoussi et al, 1983). Nesta mesma
época houve acometimento de profissionais da saude, criancas e pessoas do sexo
feminino e iniciou-se a atencdo para a origem viral da doenga. Em 1985 foi
diagnosticado o primeiro caso de transmissao vertical da mée portadora do virus
para o bebé. A partir da disponibilizacdo mundial do teste anti-HIV, e diante da
consideravel expansdo da doenca, caracterizaram-se, ao invés de grupos de
riscos, comportamentos de riscos para a transmissao do HIV.

Em 1986, foi aprovada pelo orgao norte-americano de controle sobre
produtos farmacéuticos Food and Drug Administration (FDA) a primeira droga
antiviral, a zidovudina (AZT), que reduzia a carga viral e a mortalidade geral de

pacientes infectados pelo HIV. Nesse mesmo ano, no Brasil, foi criado pelo
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Ministério da Saude o Programa Nacional de doengas sexualmente transmissiveis
(DST) e AIDS. No final da década de 80, a Organizacdo das Nacdes Unidas
(ONU) instituiu o dia primeiro de dezembro como dia Mundial de Luta contra a
AIDS. J4 a década de 90 foi marcada por grandes avancos do tratamento no
Brasil, quando a notificagdo da AIDS no Sistema Nacional de Notificacdo de
Doencgas passou a ser obrigatéria, e comecou a haver a distribuicdo gratuita do
AZT, além de uso de drogas combinadas.

Iniciamos o0 século XXI com reducao significativa de mortalidade da AIDS
e maior preocupacdo das autoridades de salde publica em desenvolver uma
politica de prevencdo, proporcionando uma melhor qualidade de vida aos
pacientes portadores do HIV. Com isso varias campanhas preventivas foram
desenvolvidas, defendendo o uso de preservativos, seringas descartaveis nos
usuarios de drogas e a biosseguranca em saude, gerando maior controle da
disseminacgdo do virus (Ministério da Saude, 2004).

Desde 2006 estimula-se o inicio de HAART de maneira precoce, mesmo
com linfécitos T CD4 em niveis mais elevados (El-Sadr et al, 2006). Nos ultimos
anos foi desenvolvido o medicamento "3 em 1", unindo as drogas lamivudina,
tenofovir e efavirenz em um Unico comprimido, chamada de dose tripla
combinada, facilitando a adesédo e reduzindo a falha terapéutica (Ministério da
Saude, 2014).

2.2 HIV no Brasil e no mundo

O relatério mundial do programa conjunto das nac¢bes unidas
sobre HIV/AIDS 2016 (UNAIDS - The Joint United Nations Programme on
HIV/AIDS) estimou em aproximadamente 36,7 milhdes de pessoas o nimero de
individuos infectados pelo virus da imunodeficiéncia humana em todo o planeta e
revelou que ha um lento declinio em novas infecgdes por HIV, principalmente, pela
reducdo da infeccao pelo HIV em criancas. Estima-se que 17 milhdes de pessoas

tenham chegado ao final de 2015 com acesso a medicamentos antirretrovirais
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capazes de salvar vidas. Isso significa que, em um periodo de 12 meses, 2
milhdes a mais de pessoas passaram a ter acesso ao tratamento (UNAIDS, 2016).

O Brasil, por meio de uma importante estratégia da politica de
medicamentos do programa nacional de DST e AIDS, foi um dos primeiros paises,
dentre os de baixa e média renda, a fornecer tratamento gratuito para pessoas
que viviam com AIDS desde 1996 pelo Servico Unico de Saude (Ministério da
Saude, 2005; Szwarcwald et al, 2004). Enquanto isso, a maioria desses paises
aguardava financiamento internacional para suas acfes. Em consequéncia desta
politica de acesso universal, o Brasil teve uma queda acentuada na taxa de
mortalidade associada a AIDS. O Brasil hoje tem uma das maiores coberturas de
HAART entre os paises de baixa e média renda, com aproximadamente mais da
metade das pessoas vivendo com HIV recebendo HAART (64%), enquanto que a
média global é de 46%. Em 2015, por exemplo, haviam 830.000 de pessoas
soropositivas no Brasil, ocorreram 44.000 novas infec¢des pelo HIV e o nimero de
mortes relacionadas a AIDS no Brasil foi de 15.000.

No Brasil, nos ultimos anos, a transmissdo do HIV, que antes era mais
frequente entre os homens homossexuais, passou a afetar todas as classes
sociais, etnias, lugares e orientagbes sexuais. Quatro processos podem ser
identificados na sua difusdo atual: heterossexualizacdo (aumento entre o0s
heterossexuais), feminizacdo (aumento entre mulheres), interiorizacdo (aumento
nas cidades do interior) e pauperizagdo (aumento nas populagdes mais pobres).

Entretanto, como mostra a Figura 1, a epidemia de AIDS no Brasil

continua afetando especialmente algumas populacées.
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Taxas de prevaléncia de AIDS em populagoes-chave. Brasil, 2009 — 2013

12% -
10,5%
10%
8% -
6%
4% -
2%
0% - ; . ‘
Pessoas que Pessoas que Gays e outros homens Profissionais
usam drogas usam crack que fazem sexo do sexo com
com mais de com mais de com homens (HSH) mais de 18 anos
18 anos 18 anos com mais de 18 anos (2010) (2009)
(2011) (2013)

Fonte: Estudo especificos desenvolvidos entre 2009 e 2013

Figura 1 — Prevaléncia de AIDS em populagdes-chave (Fonte: UNAIDS)

O Brasil recentemente adotou novas estratégias para frear a epidemia de
AIDS, oferecendo tratamento a todas as pessoas vivendo com HIV,
independentemente de seu estado imunolégico (contagem de CD4), simplificando
e descentralizando o tratamento antirretroviral e aumentando a cobertura de
testagem de HIV em populagbes-chave (Ministério da saude, 2013).

O UNAIDS estabeleceu a meta 90-90-90 prevendo que até 2020 90% das
pessoas vivendo com HIV estejam diagnosticadas; destas, que 90% delas estejam
em tratamento; e que, das pessoas em tratamento, 90% apresentem carga viral
indetectavel. Na cascata brasileira de 2015, observa-se que do total de pessoas
vivendo com HIV, 87% foram diagnosticadas. Deste numero, 55% estdo em
tratamento para o HIV. Das pessoas em tratamento, cerca de 50% apresentam
carga viral indetectavel (Figura 2).
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Cascata de cuidado para HIV e AIDS

Em relacdo ao total de pessoas vivendo com HIV

100% .
Brasil, 2015
em milhares
50 g
455 . 410
Pessoas vivendo Diagnosticadas Em tratamento Carga viral
com HIV suprimida

Fonte: Ministério da Satide/Secretaria de Vigilancia em Saide/Departamento de DST, AIDS e Hepatites Virais

Figura 2 - Cascata de cuidado para HIV/AIDS no Brasil em 2015 (Fonte: UNAIDS)

2.3 Patogenia geral do HIV/AIDS

O HIV é um retrovirus com genoma RNA, da Familia Retroviridae
(retrovirus) e subfamilia Lentivirinae (Figura 3). Pertence ao grupo dos retrovirus
citopaticos e n&o-oncogénicos que necessitam, para multiplicar-se, de uma
enzima denominada transcriptase reversa, responsavel pela transcricdo do RNA
viral para uma cépia DNA, que pode, entdo, integrar-se ao genoma do hospedeiro

(Linhares e Gewandsznajder, 2010).
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HIV binding via
cell surface receptors

j ( Reversg
transcriptase « . -

Figura 3 - Estrutura do retrovirus e sua ligacdo no linfocito (Fonte: Biologia Hoje)

O HIV é bastante labil no meio externo, sendo inativado por uma
variedade de agentes fisicos e quimicos.

As principais formas de transmissao do HIV s&o:

e sexual;

e sanguinea (hemotransfusao e usuarios de drogas);

e vertical (gestagao, parto ou por aleitamento).

Além dessas formas, mais frequentes, também pode ocorrer a
transmissao ocupacional, ocasionada por acidente de trabalho em profissionais da
area da saude que sofrem ferimentos com instrumentos perfurocortantes
contaminados com sangue de pacientes infectados pelo HIV, sendo um risco
aproximado de 0,3% (Cardo et al, 1997; Pokhrath et al, 2001).

O HIV tem a capacidade de infectar linfécitos através do receptor CDA4.
Assim a contagem de células T CD4+ em sangue periférico tem implicacdes
prognosticas na evolucdo da infeccdo pelo HIV, pois é a medida de
imunocompeténcia celular; sendo ti no acompanhamento de pacientes
infectados pelo HIV (Mellors et al,1996; Grinspoon et al 2005).
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A infecc@o pelo HIV pode ser dividida em quatro fases clinicas:

1) infeccdo aguda;

2) fase assintomatica, também conhecida como laténcia clinica;
3) fase sintomaética inicial ou precoce;

4) AIDS.

A AIDS é uma doenca clinica decorrente da deficiéncia imunolégica
provocada pelo estagio avancado da infeccdo pelo HIV e é caracterizada por
intensa supressdo da imunidade mediada, sobretudo, pelos linfécitos T, podendo
dar origem a infeccbes oportunistas, neoplasias secundarias e doencas
neuroldgicas (Biolo et al, 1999; Pokhrath et al, 2001).

2.4 Alteracdes metabdlicas associadas ao HIV e a HAART

Um aspecto muito frequente relacionado a infeccdo pelo HIV e ao
tratamento antirretroviral sdo as alteracdes nutricionais e a lipodistrofia que
alteram de maneira significativa a qualidade de vida desses individuos. Para
alguns, as alteragbes corporais podem ser tdo evidentes que resultam em
revelacdo da soropositividade, gerando: depressao, isolamento, exclusdo social,
uso irregular e interrupcdo temporaria ou mesmo abandono da terapia
antirretroviral (Grinspoon et al, 2003).

As alteracOes da redistribuicdo de gordura podem acontecer em conjunto
com outros disturbios metabdlicos: hiperinsulinemia, resisténcia insulinica,
diabetes mellitus, dislipidemia e esteatose hepatica (Carr et al,1998; Sekhar et al,
2002; Dell'lsola et al, 2006). A prevaléncia de resisténcia a insulina e de
intolerancia a glicose esta entre 20-50% dos casos, dependendo do desenho do
estudo e dos métodos empregados (Van der Valk et al, 2004).

A patogenia da SL vem sendo estudada ha mais de 10 anos e identificou-
se que varios fatores contribuem para seu desenvolvimento, como género, idade,
duracdo e gravidade da infeccdo pelo HIV, o uso da terapia antirretroviral
(Martinez et al, 2001), além da influéncia da genética de citocinas inflamatérias em
pacientes com a SL sob HAART (Castelar et al, 2010).
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Os principais fatores associados a SL, descritos na literatura, sdo: uso de
HAART, duragdo da HAART, uso de IP, sexo feminino e carga viral indetectavel
(hipertrofia central), bem como os fatores associados especificamente com
lipodistrofia: idade, baixo peso corporal pré-HAART, diagndstico prévio de AIDS,
menor nivel sérico de CD4+ e uso da estavudina (d4T) (Grinspoon et al 2005).

A SL esté relacionada principalmente aos ITRN, notadamente AZT e d4T
e ao uso de IP, notamente ritonavir e nelfinavir. A acdo direta das drogas no
metabolismo celular com deplecdo do DNA mitocondrial promove diminuicdo da
funcdo do adipdcito (Kolta et al, 2011). Algumas proteinas virais também tém sido
relacionadas a fisiopatologia da lipodistrofia, aumentando a resisténcia insulinica e
apoptose do adipdcito, produzindo citocinas inflamatérias (TNF-a, IL-6) que
induzem a apoptose das células de gordura, e reduzindo nives séricos de
adiponectina e leptina.

Os ITRN possuem alta afinidade por enzimas DNA polimerase, inibindo,
assim, a replicacdo do HIV mediante sua ligacdo com a enzima viral transcriptase
reversa, que € uma DNA polimerase. Entretanto, essas drogas também inibem
DNA polimerases humanas, como a DNA polimerase gama mitocondrial, levando
a deplecdo dos niveis de energia, 0 que causa respiracdo anaerdbica, aumento da
producao de lactato e de ions hidrogénio no citoplasma, com consequente acidose
metabdlica. A enzima desidrogenase latica catalisa a producao de lactato e tem-se
verificado o aumento da LDH quando ha aumento do metabolismo anaerébico. A
afinidade dos ITRN pela enzima gama DNA polimerase € variavel, o que explica,
em parte, os diferentes graus de toxicidade de tais drogas. Estudos in vitro
mostram maior toxicidade da didanosina, seguida pelo d4T e pelo AZT.

As alteracdes clinicas-morfoldgicas relacionadas a SL foram descritas por
Carr e colaboradores em 1998 e por Sekhar e colaboradores em 2002. Trés
padrées relacionados as alteragbes morfoldégicas sdo descritos: sinais da
lipoatrofia periférica isolada, sinais da lipohipertrofia isolada e a forma mista, que
engloba os dois conceitos anteriores. A lipoatrofia periférica é notada
principalmente na face, nadegas e membros. A lipohipertrofia é vista na regiao
abdominal central, além de depdsitos nas mamas e regiao dorso cervical, também

chamada “corcova de bufalo” ou giba (Shaw et al, 1998). Segundo Podzamczer e
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colaboradores (2009), estima-se que para a lipodistrofia tornar-se visivel é

necesséria a alteracdo de pelo menos 30% do tecido adiposo.

2.5 Avaliacfes da composicao corporal

O corpo humano pode ser entendido como um conjunto de 2
compartimentos: gordura corporal e massa livre de gordura (Figura 4). A gordura
corporal engloba a soma de tecido adiposo (colageno, fibras elasticas, fibroblastos
e capilares) com a massa de gordura (lipidios, principalmente triglicerideos). J& a
massa livre de gordura corresponde a soma da agua corporal total, da massa
muscular esquelética, de 6rgaos, também chamada de tecido magro, com o tecido

mineral 6sseo (Carrero et al, 2016).

Gordura
corporal

.
>

muscular
esquelética

Maszza corporal magra
ou tecldo maole magro
Maszsa livre de gordura

Figura 4 - Componentes da composi¢ao corporal (Adaptado de Carrero e cols, 2016)
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A massa muscular constitui um dos componentes do tecido magro, sendo

um dos compartimentos da composicao corporal de maior interesse na prética

clinica para diagnosticar desnutricdo energética-protéica. De maneira simplificada,

como apresentado na Tabela 1, podemos comparar as técnicas mais empregadas

tanto na pratica meédica e nutricional quanto em pesquisas clinicas ou

epidemioldgicas para avaliagdo da massa muscular: antropometria, creatinina, BIA

e DXA.

Tabela 1 - Métodos mais utilizados para avaliagdo da massa muscular

Compartimento

Modalidade Método corporal Ap“gﬁs;lc'gade Vantagens | Desvantagens
avaliado
Portabilidade, Baixa preciséo,
) baixo custo, alta variabilidade
. PCT com Tecido o ) ]
Antropometria L A ™1 facil, inter e intra-
adipdémetro subcuténeo
amplamente observador.
disponivel
Baixo custo, Influenciada
) Creatinina Massa muscular permite pela fungéo
Laboratorial . . " ) _
sérica esquelética avaliagdo de renal e dieta
rotina. proteica.
Amplamente Afetada pelo
disponivel, estado de
médio custo, hidratacéo,
Bioimpedancia baixa apresenta
o BIA LTI 1 o
elétrica variabilidade contra-
inter e intra- indicacdes a sua
observador, realizagéo.
rapida, portatil.
Equipamentos | Exposicédo a
geralmente radiacéo baixa,
o ) disponiveis em | alto custo,
Técnicas de Massa livre de o
i DXA l hospitais e apresenta
imagem gordura
centros de contra-

pesquisa, alta

precisao.

indicacdes a sua

realizacéo.

Legenda: PCT — prega cutanea tricipital, BIA — bioimpedancia elétrica, LTI — lean tissue

index, DXA — absorciometria por dupla emisséo de raios-X, 111: Alta, 7: Baixa, |: Muito

baixa.
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2.5.1 Antropometria

A antropometria é a medida do tamanho corporal e de suas propor¢des. E
um dos indicadores diretos do estado nutricional e inclui medidas de peso, altura,
pregas cutaneas e circunferéncias abdominal e de membros (Lohman et al, 1988).

A circunferéncia abdominal (CA) € um marcador de adiposidade central
gue auxilia na identificacdo de riscos associados as complicacbes metabdlicas e
cardiovasculares e os valores encontrados séo classificados de acordo com o
risco. Os valores utilizados para esta populacédo de pacientes é o mesmo que tem
sido estabelecido pela Organizagdo Mundial de Saude (OMS) e pelo National
Cholesterol Education Program — Adult Treatment Panel IIl (NCEP — ATP IIl) para

a populacdo em geral (Lorenzo et al, 2007) (Tabela 2).

Tabela 2 — Classificacao pela CA para risco cardiovascular

Normal Risco moderado Alto risco
Mulheres <80 80 - 88 > 88
Homens <94 94 -102 >102

Fonte: Lorenzo, 2007

As espessuras das dobras cutaneas refletem a espessura da pele e tecido
adiposo subcutdneo em locais especificos do corpo. Um estudo de Lavie e
colaboradores (2003) sugeriu que a porcentagem elevada de gordura corporal,
estimada por medidas de pregas cutaneas, pode ser um preditor independente de
morte cardiovascular (Lavie et al, 2003). A prega cutanea tricipital (PCT) &,
rotineiramente, a mais utilizada. A PCT é calculada em milimetros, adequada a
sexo, idade e altura, quantificada em percentual e a seguir classifica-se o estado

nutricional conforme a Tabela 3 abaixo.
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Tabela 3 — Classificacao nutricional conforme adequacédo da PCT

% de adequacéo da PCT Classificagao
<70% Desnutrico grave
=70 e<80% Desnutricido moderada
280e<90 % Desnutri¢do leve
290 e <110% Eutrofia
=110 e <120% Sobrepeso
2120% Obesidade

Fonte: Frisancho, 1990

2.5.2 Bioimpedancia Elétrica (BIA)

A BIA é um método nao-invasivo, indolor, livre de radiacao, rapido, seguro
e simples, capaz de estimar clinicamente a composicdo do organismo. Esse
método consiste na passagem de uma corrente elétrica de baixa amplitude e alta
frequéncia pelo corpo, por meio de um aparelho portétil de bioimpedancia elétrica
(BCM — body composition monitor). ISso permite mensurar a resisténcia e a

reactancia.

7

Este monitor de composicdo corporal € um equipamento de
espectrometria por bioimpedancia, projetado para permitir um estudo detalhado
dos compartimentos corporais com base em um modelo de trés compartimentos,
desenvolvido por Chamney e colaboradores, massa de tecido adiposo, massa de
tecido magro e agua corporal (Moissl et al, 2006) (Figura 5).
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Legenda: OH — overhydratation, LTM — lean tissue mass, ATM — adipose tissue mass.

Figura 5 — Distribuicdo da agua corporal total (Manual do BCM).

O BCM fornece informacdes objetivas de: tecido adiposo - indice de
massa gorda (FTI — Fat Tissue Index) corrigido pela superficie corporal, massa
magra - indice de massa magra (LTI — Lean Tissue Index) corrigido pela superficie
corporal e sobrecarga hidrica. Os valores de normalidade do FTI-BIA e da LTI-BIA
devem ser analisados com correcao pela estatura, assim como o calculo do IMC é
corrigido pelo peso e pela altura (IMC = peso/altura?), sendo encontrados entre os
percentis 10 e 90, separadamente para sexo e idade (Figura 6).
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Figura 6 - Valores de referéncia de indice de massa gorda (FTI) e indice de massa magra
(LTI conforme sexo e idade (Fonte: Manual BCM)

2.5.3 Absorciometria por dupla emisséao de raio-X (DXA)

A DXA é uma técnica baseada na atenuacdo de raios em diferentes niveis
de energia e permite realizar a composicdo 0ssea e a mensuragao corporal total
e por segmentos (cabeca, tronco e membros). O principio béasico da
absorciometria é a utilizacdo de uma fonte de raio-x com um filtro que converte
um feixe de raio-x em picos fotoelétricos de baixa e alta energias que atravessam
0 corpo de um individuo. A obtencdo dos compartimentos corporais é feita pela
medida da atenuacao desses picos fotoelétricos (Dempster e Aitkens, 1995).

A DXA é de rapida execucédo, ndo invasiva, com baixa radiacdo e nao
necessita de nenhum preparo ou requisito especial para a execugcdo do exame,
sendo considerado método padrdo-ouro na avaliacdo da composi¢cdo corporal
(Fieis et al, 2002). Segundo Monteiro e Filho (2002), esse é considerado um dos
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métodos mais sofisticados, precisos e confiaveis, seja qual for a idade, sexo, ou
raca do avaliado. No entanto, o método requer um local adequado, equipamento
sofisticado, um avaliador treinado e, como tal, os custos sédo elevados.

A DXA faz analises transversais do corpo, em intervalos de 1 cm da cabeca
aos pés, medindo trés componentes corporais: massa de gordura, massa livre de
gordura e massa 6ssea (Paiva et al, 2002). Com valores de massa magra de
membros superiores (MMSS) e de membros inferiores (MMII), gerados pela
analise da DXA, e utilizando a férmula de Baumgartner podemos calcular o indice
de massa muscular (IMM) para identificar sarcopenia. Assim, configura-se
sarcopenia quando IMM < 5,45kg/m? para mulheres e IMM < 7,5kg/m? (Pierine et
al, 2007). Neste estudo, como n&o houve afericdo da forgca muscular, optamos por

usar o termo pré-sarcopenia para classificar nossa populacao.

Formula de Baumgartner :

IMM = [Massa magra de MMSS (Kg) + Massa magra de MMII (kg)] / Alturaz (m2)

Este trabalho se propde a avaliar a composicdo corporal de pacientes
recém-diagnosticados com HIV ainda sem HAART comparando métodos simples

de antropometria com métodos mais sofisticados como BIA e DXA.
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3- OBJETIVOS DO TRABALHO

3.1 GERAL

Comparar diferentes métodos de composicdo corporal em pacientes
portadores de HIV sem HAART.

3.2 ESPECIFICOS

1. Avaliar IMC, CA e PCT nesta populagéo;

2. Medir principais marcadores laboratoriais de estado nutricional (creatinina,
albumina, fésforo, colesterol total), além de contagem de células CD4 e
carga viral;

3. Avaliar massa magra e massa gorda pela BIA,

4. Avaliar massa magra e massa gorda pela DXA;

5. Correlacionar os parametros antropométricos, laboratoriais e de composicao

corporal pela BIA com os valores da DXA.
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4- PACIENTES E METODOS

4.1 Aspectos éticos

Este estudo faz parte do protocolo de pesquisa do ambulatério de HIV do
HUGG, submetido ao comité de ética e pesquisa local sob o nuamero
48633715.9.1001.5258, sendo aprovado em 26 de outubro de 2015 (Anexo 1).

A participacdo dos pacientes foi voluntaria e, apds explicacdo sobre os
procedimentos do estudo e seus objetivos, 0os que concordaram em assinar o
termo de consentimento esclarecido (TCLE) (Anexo 2) foram incluidos no estudo,
sendo também informados que a qualquer momento poderiam se desligar do
projeto.

O estudo ndo interferiu na conduta médica instituida para os participantes
e 0s exames realizados faziam parte da rotina ambulatorial, podendo inclusive

acrescentar dados para seu manejo clinico (Anexo 3).

4.2 Populacgao do estudo

Trata-se de um estudo observacional de corte transversal, no qual a
populacdo final foi composta por 26 pacientes recém diagnosticados como
portadores de HIV, oriundos do centro de testagem anénima do HUGG e a seguir
eram encaminhados para acompanhamento médico no ambulatério de
Imunologia/Infectologia do HUGG.

Os pacientes foram submetidos a avaliagdo antropométrica, coleta de
sangue e avaliacdo da composicdo corporal pelo aparelho de BIA na primeira
consulta no HUGG. Na mesma semana 0s pacientes foram encaminhados ao
Hospital Universitario Clementino Fraga Filho (HUCFF) da UFRJ para realizacéo
da DXA.



CRITERIOS DE INCLUSAO

Infeccéo confirmada pelo HIV
Sem uso de HAART
Maiores de 18 anos
Assinatura do TCLE

Assintométicos

CRITERIOS DE EXCLUSAO

Infeccdo aguda

Uso prévio ou atual de HAART

Uso de prétese metalica ou marca-passo
Gestantes

Pacientes amputados

Céancer

Outras doencas crbnicas consumptivas

4.3 Avaliacdo antropométrica
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Os pacientes selecionados (n=26) foram submetidos a anamnese e exame

fisico. Dessa forma, foram anotados idade do paciente, género, etnia, possiveis

co-morbidades (hipertensao arterial, diabetes mellitus, dislipidemia, dentre outras),

tempo de diagndstico da infeccdo pelo HIV, eventos de infeccdo oportunista,

indicadores de lipodistrofia pela auto-percepcdo e medidas antropométricas

simples como peso, altura, indice de massa corporal, prega cutanea tricipital e

circunferéncia abdominal.
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PESO E ALTURA

O peso corporal foi aferido na balanca da marca Filizola com capacidade
maxima para 150 kg. O paciente foi posicionado com os dois pés sobre a balanca,
com distribuicdo uniforme sobre as pernas, com o olhar em dire¢cdo ao horizonte
(Plano de Frankfurt), estando descal¢co, e com vestimentas leves, sem qualquer
utensilio que pudesse alterar o peso real (Figura 7). ApGs isso, a balanca era
tarada, e entdo seguia fazendo a medicdo do peso corporal. A altura (cm) foi
aferida pelo estadidmetro da prépria balanca. O paciente se mantinha em pé no
centro balanca, descalco, costas retas, com pernas e calcanhares juntos, 0s
bracos soltos ao lado do corpo e com olhar em direcdo ao horizonte. Todas as
aferices ao longo do estudo foram feitas pelo mesmo avaliador e com 0 mesmo

instrumento.

Figura 7 - Técnica de mensuracao de peso e altura
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O indice de massa corporal (IMC) foi calculado considerando-se a razao
entre a massa corporal (em kg) e a estatura (em metros) ao quadrado (kg/m2) e
classificado segundo os pontos de corte propostos pela NSI - Nutrition Screening
Initiative. A classificacdo do IMC para adultos segue abaixo na Tabela 4 (WHO,
2004).

Tabela 4 - Classificagéo internacional do IMC para adultos

Classificacao IMC (kg/m?2)
Baixo Peso <185
Baixo peso severo <16
Baixo peso moderado 16 a< 17
Baixo peso leve 17a<18,5
Eutrofico 18,5a<25
Sobrepeso 225
Pré-obesidade 25a<30
Obesidade 2 30
Obesidade grau | 30a<35
Obesidade grau Il 35a<40
Obesidade grau lli =40

Fonte: Adaptado de World Health Organization - WHO 2004

PREGA CUTANEA TRICIPITAL

Neste estudo, medimos apenas a prega cutanea tricipital (PCT), tendo
sido realizada pelo mesmo examinador treinado, havendo pouca variabilidade de
resultados.

A espessura da PCT foi obtida no ponto médio do braco ndo-dominante

(entre o processo acromial e o olecranio) com o brago estirado livremente ao longo
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do corpo. A PCT, em seguida, foi pincada com os dedos das mé&os e um
adipdmetro manual (Lange) foi usado. A medida foi repetida trés vezes e a média
das medicbes foi utilizada para a analise (Lohman et al, 1988). Os percentis de

normalidade da PCT (Frisancho, 1990) estao representados na tabela 5.

Tabela 5 — Percentis de normalidade de PCT por sexo e idade.

PADROES PARA PREGA CUTANEA DO TRICEPS (mm)

MASCULINO FEMININO
IDADE 5 10 25 S0 75 9 95 S 10 25 S0 75 9 95
1-19 6 7 8§ 10 12 14 16 6 7 8 10 12 14 16
2-29 6 7 g 10 2 14 15 6 8 2 1912 15 16
3-39 6 i &§ Jo I 14 I5 7 8 9 11 12 14 15
4-49 6 6 8 9 11 12 14 7 8 g8 10 12 14 16
$- 59 6 6 8 9 11 44 1§ 6 7 8 10 12 S 18
6 - 69 5 6 7 8 10 13 16 6 6 8§ 10 12 14 16
7-179 5 6 7 9 12 15 17 5§ T 9 U3 I8 18
8- 89 5 6 7 8 10 13 16 6 8 9 12 15 18 24
9-99 6 6 7 10 13 17 18 8 8§ 10 13 16 20 22
10-10,9 6 6 8 10 14 18 21 7 8§ 10 12 17 23 27
11-11,9 6 6 g 11 16 20 24 7 8§ 10 13 18 24 28
12-12,9 6 6 8 11 14 22 28 8 9 11 14 18 2 A
13-139 5 5 7 10 14 22 26 8 8 12 1§ 21 26 30
14 -149 4 5 7 9 14 21 24 9 10 13 16 21 26 28
15-159 4 5 6 8 11 18 24 2 O 2 ¥ A B 3
16 - 16,9 4 5 6 8 12 16 22 10 12 15 18 22 26 31
17-17.9 5 5 6 8 12 16 19 10 12 13 19 24 30 37
18 -18.9 - 5 6 9 13 20 24 10 12 15 18 22 26 30
19-249 4 5 7 10 15 20 22 10 11 14 18 24 30 34
25-349 5 6 8 12 16 20 24 10 12 16 21 27 34 37
35-44,9 5 6 8§ 12 16 20 23 12 14 18 23 29 35 38
45-549 6 6 8§ 12 15 20 25 12 16 20 25 30 36 40
55-64.9 5 6 § 11 14 19 22 12 16 20 25 31 36 38
65-74.9 - 6 8§ 11 15 19 22 12 14 18 24 29 34 36

Fonie Frisancho, 1990

Fonte: Frisancho, 1990
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ApoOs ajuste pelo sexo e idade, calculamos o valor da PCT pelo percentil
50, conforme férmula abaixo (Frisancho,1990).

Adequacéo da PCT (%) = PCT obtida (mm) x 100 / PCT percentil 50(mm)

Posteriormente, classificamos os pacientes pela PCT em diferentes niveis

de estado nutricional (Frisancho, 1990).

CIRCUNFERENCIA ABDOMINAL

Para medirmos a circunferéncia abdominal, orientamos o individuo a
manter-se de pé, ficar livre de roupas na regido abdominal e usamos fita métrica
nao elastica. A fita foi posicionada no ponto médio entre o 10° arco costal e a
borda superior da crista iliaca durante a inspira¢éo do paciente, sendo realizada a
medida durante a expiracao (Lohman et al, 1988).

4.4 Exames laboratoriais

Os exames laboratoriais foram todos realizados no HUGG, havendo coleta
de sangue no dia e hora marcados para avaliagdo dos parametros descritos na
Tabela 6.
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Tabela 6 — Exames laboratoriais, métodos e valores de referencia

Exame Material Método Valores de Referéncia
Hemograma Completo Sangue Contagem automadtica Hemoglobina: 13-18 g/dI
por impedancia e laser Hematdcrito: 40-54%
Leucdcitos: 4000-11000
Plaguetas: 150-450mil
Uréia Sangue Enzimatico 15-40 mg/dI
Creatinina Sangue Jaffé Modificado H0,8-1,3 mg/dl M 0,6-1,0
mg/dI
Potdssio Sangue Potenciometria 3,5-5,1 mEq/I
Calcio Sangue O-cresolftaleina 8,5-10,1 mg/dI
Fosforo Sangue Fosfomolibdato 2,5-4,9 mg/dl
Albumina Sangue Verde Bromocresol 3,4-5,0 g/dI
Colesterol total Sangue Enzimatico 0-200 mg/dl
Triglicerideo Sangue Enzimatico <150 mg/dI
HDL Sangue Enzimatico >60 mg/dI
LDL Sangue Enzimatico <100 mg/dI
Contagem de células CD4 Sangue Citometria de fluxo Variavel
Carga Viral Sangue Enzimaimunoensaio Negativo

4.5 AVALIACAO DA COMPOSICAO CORPORAL

4.5.1 Bioimpedancia elétrica

Para a bioimpedancia elétrica por espectrometria foi utilizado o monitor de
composi¢cdo corporal, da Fresenius Medical Care, cuja bioimpedancia é
multifrequencial, isso significa que mede cinquenta frequéncias entra 5Hz e
1000Hz, enquanto em geral outras bioimpedancias medem somente de trés a oito
frequéncias, entre 5Hz e 800Hz.

O paciente foi orientado a retirar objetos de metal removiveis do corpo, em
seguida a manter-se na posicao deitada supina na maca, colocados os 4 eletrodos
descartaveis (tetrapolar), sendo 2 na superficie dorsal da méo (sendo 1 préximo

as articulacdes dos dedos e outro mais distal, proximo ao punho) e 2 na superficie
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dorsal do pé (sendo 1 préximo as articulagbes dos dedos e outro mais distal,

proximo ao tornozelo) (Figura 8).

X \
b

Figura 8 - Posicionamento dos eletrodos BCM no paciente (Manual BCM)

Em seguida, os cabos de ligacdo entre o BCM e o eletrodo eram
conectados. Com o aparelho ligado, inseria-se o cartdo com os dados do paciente,
previamente cadastrados no software instalado no computador, e assim se inicia o

exame (Figura 9).
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Figura 9 — Ligagao dos eletrodos no paciente e no aparelho do BCM.

A seguir, os dados eram passados para o computador, obtendo-se o

resultado imediatamente (Figura 10).
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Prappp— e F

Patient: ID0007ax - Blond, Jane - 13/04/1982 - {

No Date Thne Welght Patam Value

8 112006 1957 B39 kg &5

Figura 10 — Registro do paciente no BCM

4.5.2 Absorciometria por dupla emisséo de raio-X

Os pacientes selecionados para esse estudo também tiveram sua
composicdo corporal avaliada pelo método que utiliza absormetria por dupla
energia de raio-X utilizando o aparelho Prodigy - GE (General Electric, Madison,
EUA). Essa técnica permite medir a quantidade de massa gorda e de massa livre
de gordura (massa magra), esta Ultima composta fundamentalmente por massa
muscular, embora também inclua a agua.

O exame foi realizado com o paciente deitado em decubito dorsal,
conforme exemplificado na Figura 11.
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Figura 11 — Posicionamento do paciente no aparelho de DXA

Seis regides sdo avaliadas na DXA: membros superiores e inferiores,
tronco, androide, gindide e corpo total (Figura 12). Membros superiores foram
definidos como a regido distal as linhas verticais que passam pela articulagéo dos
ombros. Os membros inferiores foram os tecidos distais as linhas obliquas que
passam pelas articulagdes do quadril.

O tronco é delineado por uma linha horizontal superior passando pela
borda inferior ao mento, linhas verticais laterais ao gradil costal e uma borda
inferior formada pelas linhas obliquas que atravessam as articulacdes do quadril,
excluindo a regido ginoide, ou seja, quadril e coxas.

A regido androide é determinada por uma linha superior horizontal entre a
122 vértebra toradcica e a 12 veértebra lombar, bordas laterais localizadas
externamente aos tecidos moles e uma linha horizontal superior a crista iliaca. A
relacdo gordura andréide/gindide foi calculada a partir dos valores absolutos de

massa gorda nessas regides, obtidos por DXA.
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Figura 12 — Registro do paciente no exame DXA
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Utilizamos os resultados de massa gorda (FT — Fat tissue) e massa magra
(LT-Lean tissue) em gramas (g), convertemos para quilogramas (Kg) e corrigimos
pela altura ao quadrado, obtendo os valores em kg/m2. Desse modo obtivemos:
FTI-DXA (Massa gorda/m2) e LTI-DXA (Massa magra/m?). O valor da relacao

androide/gindide é fornecido pelo programa DXA.
4.6 ANALISE ESTATISTICA

Os resultados foram expressos em numero absoluto ou percentual, além
de média e desvio-padrdo. Para a andlise estatistica utilizamos testes de
correlacdo (coeficientes de correlacdo r de Pearson ou RO de Spearman) e
regressao linear para andlise de associacdo entre duas variaveis quantitativas
paramétricas ou nao-parameétricas, respectivamente. Utilizamos testes de Qui-
guadrado e Fisher para analise de variaveis qualitativas nominais. Foram
considerados significantes aqueles testes cujo valor de p for inferior a 0,05

(bicaudal). Os softwares utilizados foram SPSS® v20 e SigmaStat®.
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5- RESULTADOS

5.1 — Caracteristicas clinicas e antropométricas

Apoés analise de 40 pacientes elegiveis, a populacéo final deste estudo
consistiu num total de 26 pacientes assintomaticos, recém-diagnosticados por HIV
(em até 15 dias), ainda sem nenhum uso de HAART. 14 pacientes foram excluidos
por ndo terem conseguido realizar todos os métodos propostos na metodologia do
estudo: antropometria basica, exames laboratoriais, composicédo corporal por BIA
e composicao corporal por DXA.

Em relacdo as caracteristicas desta populacdo (n=26), observamos
predominio de populacdo masculina (76,9%) (Figura 13A), cor de pele branca
(76,1%) (Figura 13B), com media de idade de 31,2+9,1 anos.

Na avaliagdo antropométrica, em relacéo ao IMC, observamos a seguinte
distribuicdo: IMC normal (76,9%), sobrepeso (15,4%) e obesidade (7,7%) (Figura
13C). Em relacéo a circunferéncia abdominal, 65,4% dos pacientes apresentaram
valores dentro da referéncia de normalidade para homens e mulheres, enquanto
34,6% apresentaram valores compativeis com aumento do risco cardiovascular
(Figura 13D). Pela analise da prega cutanea tricipital, ajustada pelo percentil 50
tanto para homens quanto para mulheres e conforme a idade, observamos que
46,2% da populacdo foi classificada como eutréfica, 15,5% obesa, 11,5% com

sobrepeso e 27,9% desnutrida (Figura 13E).
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Género . Cor de pele

Fem

B

Nao-branc
26.9%

Branca
73.1%
Obeso . . .
IMC ! Circunferéncia Abdominal
C | D
Sobrepeso 2- 34.6%
15,4%
1- 65.4%
E Pré-Sarcopenia

71.7%

Classif. PCT Classif. IMM

3-11.5% 1- 26.9%

Normal

2-46.2% 92.3%

Figura 13 - Distribuicdo percentual das caracteristicas clinicas: A-Distribuicdo por género;
B-Distribui¢céo por cor de pele; C-Distribuicdo por IMC; D-Distribuicdo por circunferéncia
abdominal (1=Normal 2=Alto risco cardiovascular); E-Distribuicdo por prega tricipital:
(1=Desnutrido; 2=Normal; 3= Sobrepeso; 4= Obeso); F-Distribuicdo pelo IMM (pré-
sarcopenia ou normal)
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5.2 Resultados laboratoriais

Os resultados laboratoriais estdo representados na Tabela 7. Os
pacientes (n=26) apresentaram indices hematimétricos dentro da normalidade,
sendo que nenhum paciente foi diagnosticado com anemia. A carga viral média foi
de 18.475+10.804 cépias/ml, com niveis de CD4 de 633+71,9 células/mm3 e niveis
de CD8 de 913£72,2 células/mma3.

Na avaliagdo dos parametros bioquimicos, 0s pacientes apresentaram
funcéo renal glomerular preservada (TFG estimada pela equacdo de CKD-EPI de
122+12 ml/min/1,73m?). Os niveis séricos de albumina, uréia, potassio, célcio e
fésforo estavam dentro da normalidade. O perfil lipidico também apresentou todos
os parametros (colesterol total, triglicerideos, HDL-C e LDL-C) dentro da
normalidade.

Tabela 7 — Parametros laboratoriais (n=26)

Parametros Média + dp
Hemoglobina (g/dl) 14,0+0,2
Leucécitos (células/mm?) 5.992+305
Carga Viral (copias/ml) 18.475+£10.804
CD4 (células/mm?) 633171
CD8 (células/mm?) 913+72
Albumina (g/dl) 4,1+0,1
Uréia (mg/dl) 26,818,6
Creatinina (mg/dl) 0,7+0,1
TFG — CKD-EPI(mI/min/1,73m3) 122+12
Potassio (mg/dl) 4,1+0,3
Fosforo (mg/dl) 4,7+0,2
Calcio Total (mg/dl) 8,7+0,2
Colesterol Total (mg/dl) 144+31
HDL-C (mg/dl) 51+11
Triglicerideos (mg/dl) 108+31

LDL-C (mg/dl) 71+26
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5.3 Resultados da BIA e da DXA

Para avaliacdo da composicao corporal pelo método de bioimpedéancia
elétrica (BIA), utilizamos apenas os indices LTI-BIA para avaliacdo da massa
magra e FTI-BIA para avaliacdo da massa gorda, ja devidamente corrigidos por
superficie corpérea. Os resultados estdo expressos na (Tabela 8).

Para avaliagdo da composi¢ao corporal pelo método de absorciometria por
dupla emissdo de raios X (DXA), utilizamos principalmente os indices LTI-DXA
para avaliacdo da massa magra e FTI-DXA para avaliacdo da massa gorda, ja
devidamente corrigidos por superficie corporea, além da relacdo androide/gindide
(relacdo A/G). Os resultados estéo expressos na (Tabela 8).

O IMM também foi calculado a partir dos parametros de DXA. Os
resultados estdo expressos na Tabela 8. Através dos critérios de Baumgartner,
diagnosticamos 2 pacientes com pré-sarcopenia (valor de IMM < 7,5 kg/m?)
(Figura 13 F).

Tabela 8 — Parametros de bioimpedancia elétrica (BIA) e absorciometria por
dupla emisséo de raios-X (DXA) (n=26)

Parametros Média + dp
BIA — LTI (Kg/m?) 13,3+3,5
BIA — FTI (Kg/m?) 12,345,9
DXA - MMSS+MMII (Kg) 22,445,0
DXA - L (kg) 48,7+9,4
DXA - F (kg) 18,7+9,8
DXA — LI (Kg/m?) 16,8+2,6
DXA - Fl (Kg/m?) 6,5+3,5
DXA - IMM (Kg/m?) 7,714

DXA - Relagcdo AG 0,9+0,2
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5.4 — Andlises de associacdo entre parametros clinicos, laboratoriais, BIA e
DXA

Para analisarmos possiveis associacdes entre os parametros clinicos,
antropométricos, laboratoriais, de BIA e da DXA, realizamos analises de
correlacéo linear entre os diversos pares de variaveis quantitativas (Tabela 8).

IMC se correlacionou positivamente com circunferéncia abdominal, PCT,
FTI-BIA, IMM, FTI-DXA e LTI-DXA. Circunferéncia abdominal se correlacionou
positivamente com APT, BIA-FTI, FTI-DXA e LTI-DXA e se correlacionou
negativamente com relacdo A/G. PCT se correlacionou positivamente com LTI-
DXA e creatinina. BIA-FTI se correlacionou positivamente com FTI-DXA e
colesterol total. IMM se correlacionou positivamente com DXA-LI. A Relacdo A/G
se correlacionou negativamente com niveis de CD4. Carga viral teve correlacédo

negativa com niveis de CD4 (Tabela 9).
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Tabela 9 - Andlises por correlacdo linear entre parametros clinicos, laboratoriais,

BIA e DXA.
CA |APT |LTIBIA |[FTIBIA |[IMM [FTIDXA |LTIDXA | Relagao | Carga | CD4 CT Creat
AG Viral

Pearson r |,527 |,683 |, 243 523 ,486 |,687 ,634 -,087 -,028 |-,172 |,371 |,275
IMC

Valor p ,006 |,000 [, 232 ,006 ,012 |,000 ,001 ,672 ,894 ,402 ,062 |,174
CA Pearsonr |1 474 |,188 ,545 216 |,512 ,390 -,418 -,367 ,156 ,069 |,209

Valor p ,014 ],359 ,004 ,289 |,008 ,049 ,034 ,065 447 , 739 |,307
APT Pearson r 1 322 ,361 327 |,349 ,561 -,195 ,012 ,064 ,101 | 465

Valor p ,108 ,070 , 103 |,081 ,003 ,339 ,953 , 756 ,622 |,017
LTIBIA Pearsonr 1 -,204 ,076 |,189 ,254 ,195 ,026 ,029 -,054 1,115

Valor p ,318 , 712 |,356 ,210 ,340 ,899 ,887 , 794 | ,576
FTIBIA Pearson r 1 ,048 |,598 ,151 -,231 -,126 141 ,486 1,072

Valor p ,818 |,001 ,462 ,257 ,540 ,491 ,012 1,726
MM Pearson r 1 -,046 , 754 ,157 ,270 -,281 |-,126|,252

Valor p ,824 ,000 444 ,182 ,164 ,539 |,214

Pearsonr 1 ,070 -,228 -,107 -,190 |,315 |,025
FTIDXA

Valor p , 733 ,263 ,604 ,354 , 117 1,903

Pearsonr 1 ,115 ,062 -, 166 |,070 |,297
LTIDXA

Valor p 577 , 764 418 , 735 |,141
Relacdo Pearsonr 1 329 |-548" |-,012]|-,264
AG Valor p ,100 ,004 ,953 [,192
Carga Pearsonr 1 -,455 -,200],052
Viral Valor p ,020 ,327 |,800

Pearsonr 1 ,257 |,205
CD4

Valor p ,205 |,315

Pearsonr 1 ,133
CT

Valor p 517

Pearsonr 1

Apos as analises de correlacao linear entre os diversos pares de variaveis,

realizamos andlises de regresséo linear para estimativa da reta e equacdo de

regressdo entre as associacdes significativas. Os graficos abaixo representam a

dispersdo dos dados com suas respectivas retas de regressao e intervalos de

confianca, além de exibirem as equacbes. Também estdo representados os
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valores dos coeficientes de correlagcdo linear (R); coeficiente de determinacao
(Rsqr) e coeficiente de determinacéo ajustado (adjRsqr).

Nas Figuras 14A e 14B, observamos as associacdes positivas entre IMC
e CA (r=0,530; p=0,005) e entre IMC e PCT (r=0,685; p<0,001).

Nas Figuras 15A e 15B, observamos as associacdes positivas entre IMC
e FTI-BIA (r=0,525; p=0,006) e entre IMC e IMM (r=0,488; p=0,011).

Nas Figuras 16A e 16B, observamos as associa¢des positivas entre IMC
e LTI-DXA (r=0,524; p=0,006) e entre IMC e DXA-FI (r=0,688; p<0,001).

Nas Figuras 17A e 17B, observamos as associa¢des positivas entre CA
e PCT (r=0,474; p=0,014) e entre CA e FTI-BIA (r=0,545; p=0,004).

Nas Figuras 18A e 18B, observamos as associa¢des positivas entre CA
e FTI-DXA (r=0,511; p=0,008) e entre CA e relacdo A/G (r=0,422; p=0,032).

Nas Figuras 19A e 19B, observamos as associacdes positivas entre
PCT e LTI-DXA (r=0,560; p=0,003) e entre PCT e creatinina (r=0,466; p=0,017).

Nas Figuras 20A e 20B, observamos as associagdes positivas entre FTI-
BIA e FTI-DXA (r=0,598; p=0,001) e entre FTI-BIA e Colesterol total (r=0,486;
p=0,012).

Nas Figuras 21A e 21B, observamos as associacbes negativas relagéo
A/G e CD4 (r=0,540; p=0,004) e entre carga viral e CD4 (r=0,455; p=0,020).
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Figura 14 A e B: Graficos de dispersdo com equacgdes de regresséo linear
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6- DISCUSSAO

A avaliagdo do estado nutricional evidencia deficiéncias isoladas ou
globais de nutrientes e permite a classificacdo dos individuos quanto ao estado
nutricional, servindo como um valioso instrumento para a determinacdo das
terapéuticas clinica ou dietética, a fim de tentar corrigir o déficit observado. O tipo
de orientagdo nutricional, a complexidade da avaliacdo e o grau de intervencéo
devem variar com o estagio da doenca do individuo. Os parametros a serem
monitorados e sua frequéncia devem ser considerados em relacdo ao estagio da
doenca, estado clinico geral e regime medicamentoso.

Na populagdo HIV, muitos sdo os estudos associando a HAART ao
surgimento de alteracbes na composicdo corporal, seja sob a percepcao do
paciente, de maneira subjetiva, seja com uso de metodologia complementar, de
maneira objetiva. Alteracdes na forma do corpo devido a perda de gordura ou
redistribuicdo da gordura corporal foram descritas em individuos infectados pelo
HIV principalmente associadas ao uso da HAART (Shaw et al, 1998; Martinez et
al, 2001; Caron-Debarle et al, 2010; Hurley et al, 2011).

A identificacdo precoce da lipodistrofia nesta populacdo HIV é importante,
pois esta associada ao aumento dos triglicerideos, a menores taxas de HDL-C e
ao aumento LDL-C em ambos os sexos, gerando aumento do risco de
aterosclerose, com aumento de infarto agudo do miocérdio, elevando, entdo os
fatores de risco para doencas cardiovasculares (Davidhizar e Dunn,1998). Dai a
importancia de se identificar pacientes com lipodistrofia para que a triagem e a
prevencdo adequadas possam ser implementadas (Lake et al, 2011).

Poucos estudos descreveram a acuracia de algumas ferramentas para
avaliacdo precoce da sindrome metabdlica e da lipodistrofia. Dentre essas
ferramentas, as mais utilizadas séo: avaliacdo subjetiva detectada pelo paciente
(Martinez et al, 2001; Guaraldi et al, 2008; Tungsiripat et al, 2009); indices
antropométricos (Beraldo et al, 2016); bioimpedancia elétrica e absorciometria por

dupla emisséo de raio-X (Beraldo et al, 2014).
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A avaliacdo subjetiva da composicdo corporal, sob a percepgdao do
paciente com auto-relato ou sob forma de questionarios aplicados pelos
profissionais de saude, com somatério de pontuacdo, ndo foi instituida nesse
trabalho, pois nosso grupo estudado € abordado em sua etapa mais inicial de
avaliacdo, em pacientes ainda assintomaticos, sem HAART.

O exame fisico por antropometria costuma ser normal nestes pacientes
em fase inicial da doenca com carga viral detectavel e CD4 circulantes em niveis
normais (Hommes et al, 1991). Nossos resultados corroboraram com a literatura,
mostrando que esta populacdo apresentou em sua maioria IMC (76,9%) e CA
(65,4%) dentro dos valores de normalidade. A CA, que mensura a adiposidade
central e prediz risco cardiovascular (ShanKuan et al, 2002), teve correlacéo
positiva significativa com massa gorda pela BIA e com massa gorda pela DEXA,
porém nao foi acurada para avaliagdo de massa magra.

Em relagdo as dobras cuténeas, realizamos somente a medida corrigida
da PCT pois € a mais utilizada na pratica médica. Pela PCT corrigida, apenas
46,2% dos nossos pacientes foram classificados como eutroficos. Estudos em
pacientes portadores de HIV e ou AIDS demonstraram a relagdo inversamente
proporcional da PCT com taxa de morbimortalidade (Niyongabo et al, 1999;
Pereira et al, 2013). Na comparagcdo da PCT corrigida com a massa magra da
DXA, método esse considerado padrdo ouro na composicdo corporal pela
literatura, observamos correlacdo significativa da PCT com LI-DXA, porém nédo
encontramos correlagdo significativa entre PCT e FI-DXA. Diferentemente dos
nossos achados, em alguns estudos em populacédo geral, tanto a massa magra
guanto a massa gorda pela DXA se correlacionaram com os parametros de dobras
cutaneas (Kohrt,1998; Visser et al, 1997; Wellens et al, 1994).

A abordagem laboratorial no inicio do acompanhamento clinico
auxilia na avaliagcdo da condicdo geral de saude e na indicacdo de inicio da
HAART, evidenciando o impacto nutricional resultante de causas multifatoriais
como dieta, da pratica de exercicios fisicos, fatores catabdlicos, processos
inflamatorios e idade, com acao direta na morbimortalidade do paciente. Nosso
estudo apresentou todos os parametros laboratoriais dentro dos valores

considerados de referéncia, como hemoglobina, albumina, fésforo e colesterol
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total e CD4 de 633célsimm®. Apenas a carga viral estava elevada (média de
18.475 copias/ml). Este quadro € compativel com o momento do diagnostico
recente em pacientes assintomaticos (Mellors et al, 1996). Dos exames
laboratoriais, apenas a creatinina teve correlacao positiva com a PCT.

Conforme relataram Antunes e Lima (1994), estudos tém demonstrado
que a frequéncia de complicagbes aumenta rapidamente quando os niveis de
albumina sérica estdo abaixo de 3,0 g/dL. A deterioracdo do estado nutricional em
pacientes infectados pelo HIV é complicada pelas mudancas associadas a
doenca, bem como pelos efeitos adversos de drogas antirretrovirais. As proteinas
séricas totais podem estar aumentadas como resultado da hiperglobulinemia por
ativacdo das células B (McCorkindale et al,1990). Reiteramos que em nOSSO
trabalho os niveis de albumina foram todos acima deste nivel, desse modo néo
pode ser considerado um marcador com acuracia para avaliagcdo do pefrfil
nutricional precoce nesta populacéo.

Apesar de nossos pacientes terem apresentado contagem de CD4 normal,
ainda assim observamos correlacdo negativa significativa entre carga viral e CD4,
sugerindo que a replicacdo viral jA possua impacto negativo na funcéo linfocitaria
mesmo nestas fases iniciais. Estes resultados laboratoriais foram normais
inclusive nos pacientes desnutridos ou sarcopénicos (7,7%), ressaltando a
importancia do exame fisico e demais testes para maior acuracia na avaliacdo
nutricional.

Nosso estudo também fez uso de ferramentas mais elaboradas, como BIA
e DXA, a fim de compara-los com os instrumentos mais utilizados na pratica
clinica regular, como medidas antropométricas pela CA e PCT. E importante frisar
que o HIV cursa com reducéo de massa magra, sem alteracdo precoce de massa
corporal total, caracterizando a redistribuicdo de gordura. Dai serem necessarios
métodos de avaliacdo dos diferentes compartimentos corporais, porque o IMC
isolado ou a albumina isolada ndo sé@o capazes isoladamente de diagnosticar, por
exemplo, sarcopenia, situagdo comum nestes pacientes (Pinto Neto et al, 2016).
Porém séo poucos os estudos disponiveis na literatura comparando meétodos para

a avaliacdo da composicdo corporal na SL (Wanke et al, 2002) e que avaliam a
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influéncia do HIV nas alteracGes corporais em pacientes virgens de tratamento
(Koethe et al, 2011).

Nossos resultados mostraram indices da BIA compativeis com massa
magra dentro da normalidade (média: 13,3Kg/m?) e de massa gorda aumentada
(média de 12,3Kg/m?). Em relagdo a DXA, considerada o padrdo de referéncia
para a estimativa da composic¢éo corporal, diagnosticamos 2 pacientes (7,7%) com
massa muscular abaixo da ideal. Wasserman e colaboradores (2013)
apresentaram uma populacao de pacientes portadores de HIV em uso de HAART
com carga viral suprimida e niveis de CD4 normal, e concluiram que a prevaléncia
de sarcopenia foi de 20% (Wasserman et al, 2013), mais elevada que em nosso
estudo. Interessante ressaltar que a idade mais avancada poderia influenciar na
prevaléncia de sarcopenia (sobretudo a partir de 30 anos de idade) (Cruz-Jentoft
et al, 2014), mas como nossa populacéo foi jovem (media de idade de 31,2 anos)
este fator ndo foi impactante.

Muito importante em nosso estudo foi a comparacdo dos resultados da
BIA com a DXA. Observamos correlacdo positiva significativa entre BIA e DXA
apenas na avaliacdo da massa gorda. Entretanto, em relagdo ao diagnéstico de
alteracdo de massa magra, a BIA ndo teve correlagcdo significativa com o
diagnéstico pela DXA. Conforme ja discutido previamente, a simples medida da
PCT mostrou correlacdo significativa de massa magra com a DXA. Desta forma,
nesta populacdo de pacientes recém-diagnosticados por HIV e assintomaticos, a
antropometria por PCT foi mais acurada do que a BIA na avaliagdo de massa
magra.

Em suma, sugerimos que uma avaliacdo antropométrica simples como
medida da PCT deve ser realizada nesta populacdo de pacientes recém-
diagnosticados por HIV e ainda sem uso de HAART para diagnéstico de alteracéo
de massa magra, enquanto a CA pode ser utilizada para avaliacdo de massa
gorda. Os exames laboratoriais classicos, como contagem de leucécitos e
albumina sérica, além da BIA, ndo se mostraram eficazes para avaliacdo

nutricional de massa magra nesta populacgao.
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7- LIMITACOES DO ESTUDO

bY

O estudo realizado apresentou limitagbes quanto a sua amostra,
unicéntrica, podendo ser considerada pequena (n=26), porém mesmo assim foram
detectadas diferencas estatisticas muito significativas. Também em virtude da
raridade de avaliacdo na fase recém-diagnosticada do HIV praticamente né&o
existem estudos com este perfil de populagéo.

N&o foram realizadas todas as medidas antropométricas (dobras cutaneas
e circunferéncias), nem mensurada a forca muscular por dinamdémetro; portanto,
nado foi possivel calcular o IMM pela antropometria. Optamos por métodos mais
simples como a CA e PCT para mimetizar a pratica clinica. Nao utilizamos
adipbmetro cientifico para medida da PCT, pois também ndo é disponivel
rotineiramente na pratica clinica.

Outras analises laboratoriais mais acuradas e de meia vida mais curta,
como pré-albumina, transferrina e proteina ligadora do retinol ndo foram realizadas

pelo alto custo e por ndo serem o objetivo desse estudo.
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8- CONCLUSOES

Utilizamos diferentes metodologias para classificar o perfil nutricional dos
pacientes portadores de HIV, sem HAART, e obtivemos importantes correlacdes
entre os métodos utilizados nesse estudo.

Pelas medidas antropomeétricas, 76,9% da populacao teve IMC normal, com
nenhum paciente desnutrido pelo IMC, 65,4% teve CA normal, 46,2% teve PCT
adequada ao percentil 50 de normalidade, com diagnéstico de 27,9% da populacéo
desnutrida pela PCT. Quanto aos parametros laboratoriais, albumina, creatinina,
fosforo e colesterol total, todos estavam na faixa de normalidade. Pela BIA, esta
populacdo apresentou aumento de massa gorda sem alteracdo de massa magra.
Pela DXA, apenas 7,7% dos pacientes foram diagnosticados com sarcopenia.

Na comparacao entre os métodos, PCT teve correlacao positiva significativa
com massa magra pela DXA e nao se correlacionou com BIA. CA teve correlagéo
positiva significativa com massa gorda pela BIA e pela DXA. BIA so teve correlacéo
positiva significativa com massa gorda pela DXA, demonstrando baixa acuracia para

diagnéstico de sarcopenia.
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Anexo 2 — Termo de consentimento livre esclarecido

UNIVERSIDADE FEDERAL DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO
ESCOLA DE MEDICINA E CIRURGIA
HOSPITAL UNIVERSITARIO GAFFREE GUINLE

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE ESCLARECIDO

Vocé é portador do virus da imunodeficiéncia humana (HIV), a infeccao pelo HIV e o uso de
medicamentos para o controle da infeccdo podem ocasionar alteragdes nutricionais e lesdo nos rins.
Por esta razdo, estamos lhe convidando a participar desse estudo clinico que tem como objetivo
principal avaliar a presenca dessas alteracdes. Os resultados obtidos terdo como beneficio o
diagnostico precoce e o inicio de tratamento quando necessario.

Este tipo de estudo é necessario para aumentar os conhecimentos médicos sobre as causas que
predispde o aparecimento de doenca renal, o comportamento e as complicagOes clinicas que essa
infeccdo pode ocasionar nos pacientes portadores do virus, por isso a sua participacdo € importante.
Caso vocé participe, Os materiais bioldgicos (sangue e urina) coletados serdao prontamente
descartados apos analise dos mesmos, de acordo com as normas de seguranca de descarte de
material bioldgico hospitalar:

1 Os exames de sangue e urina serdo realizados através de coleta ou entrega no laboratério do
hospital. A coleta de sangue sera mediante pungao de veia do antebrago, conforme coleta habitual de
sangue periférico pelo laboratorio central, seguida de compressdo local por 2 minutos. Pode haver
desconforto local no momento da coleta devido a introducdo da agulha. A coleta de urina sera feita
por vocé no domicilio e entregue ao laboratério central no dia da coleta do sangue.

2 As medidas antropométricas e a bioimpedancia, para avaliar o estado nutricional serao realizadas
durante a consulta no ambulatdrio.

3. Ja os testes que dependem de coleta horaria de urina e densitometria dssea / microtomografia
computadorizada tridimensional serdo realizados reespectivamente nos Laboratdrios de Fisiopatologia
Renal e Endrocrinologia, localizado no Hospital Universitario Clementino Fraga Filho (HUCFF), 7°
andar, Servico de Nefrologia/Endocrinologia. O comparecimento aos servicos serao previamente
agendados, com marcacdo de data e hora. Serd necessario que vocé, no dia anterior aos exames,
figue em jejum a partir das 20 horas. H& o desconforto de ndao poder ingerir inclusive liquidos até
chegar ao laboratério no dia seguinte. Entre 03:30h e 04:00h da manha do dia dos exames, vocé
precisara desprezar toda a urina e anotar a hora, ndo devendo mais urinar até chegar ao laboratério
no HUCFF onde fara os testes. O horario de chegada ao laboratério sera estabelecido para as 07:30h.
No momento da chegada, sera necessario que vocé esvazie espontaneamente a bexiga (urine
completamente) e, a partir desse momento, sera iniciada a coleta de urina de hora em hora, sendo
gue antes disso vocé receberd 40mg da medicacdo Furosemida (1 comprimido) e 0,1mg de
Fludrocortisona (1 comprimido) administrados por via oral, de acordo com o protocolo de referéncia
internacional para pesquisa da acidificagdo da urina. Vocé precisara permanecer no hospital durante
aproximadamente 5 horas contadas do momento de sua chegada. Apds a coleta da primeira urina as
07:30h, vocé podera ingerir livremente agua e alimentos que serdo garantidos pelo pesquisador. Os
exames que serdo realizados pelo laboratdrio central serdo solicitados nas consultas ambulatoriais, ja
que a maioria faz parte da avaliacao laboratorial rotineira.

4. Serao também considerados no estudo os dados das consultas ambulatoriais, medicagdes em uso e
outras doencas que a pessoa ja saiba que tenha. Todos vocés terdo acesso aos resultados de seus
exames e terdo oportunidade de realizar acompanhamento no ambulatério de Nefrologia do HUGG, se
necessario.

5. Em qualquer etapa do estudo vocé terd acesso aos profissionais responsaveis que podem ser
encontrados no HUGG 3o andar, Servico de Nefrologia, telefone 2264-5844. Se vocé tiver alguma



71

consideracdo ou dudvida sobre a ética da pesquisa, entre em contato com o Comité de Etica em
Pesquisa (CEP) do HUGG no 4o andar, telefone 2264-5177 , email cephugg@gmail.com. O Comité de
Etica em Pesquisa (CEP) recebe e avalia projetos de pesquisa envolvendo seres humanos e animais.
Foi criado para defender os interesses dos sujeitos em sua integridade e dignidade e para contribuir
no desenvolvimento da pesquisa dentro de padroes éticos e cientificos.

10. A sua participacdo nessa pesquisa € voluntaria vocé ndo receberd nenhum pagamento em
dinheiro, como também, nao terd nenhuma despesa e, saiba que, se por qualquer motivo, vocé ndo
quiser participar ou tiver que interromper o programa antes de seu término, isso em nada intervira no
seu atendimento nesse hospital. As informacdes obtidas serdo analisadas em conjunto com
informacdes obtidas de outros pacientes, nao sendo divulgada a identidade de nenhum paciente. Os
resultados dos exames e os dados da pesquisa sdao de inteira responsabilidade do pesquisador e
poderdo ser publicados em revistas cientificas. Ndo havera nenhuma remuneragdo para que vocé
participe do estudo.

11. Acredito ter sido suficientemente informado(a) a respeito das condicOes de realizagao do estudo
acima citado, que li ou que foram lidas para mim. Eu discuti com o pesquisador responsavel e tive
tempo adequado para refletir sobre minha decisdo em participar desse estudo. Ficaram claros para
mim quais sao os propdsitos do estudo, os procedimentos a serem realizados, seus desconfortos e
riscos, as garantias de confidencialidade (sigilo) e esclarecimento permanente. Ficou claro também
que a minha participacdo é isenta de despesas e que tenho garantia do acesso a tratamento
hospitalar quando necessadrio bem como garantia de indenizacdo diante de eventuais danos
decorrentes da pesquisa.

12. Concordo voluntariamente em participar desse estudo e poderei retirar meu consentimento a
gualquer momento antes ou durante o mesmo, sem penalidades ou prejuizo ou perda de qualquer
beneficio que eu possa ter adquirido no meu atendimento nessa instituicao.

13. As folhas deste termo de consentimento livre e esclarecido que ndo contiverem assinaturas serao
rubricadas tanto pelo sujeito da pesquisa quanto pelo pesquisador responsavel. Além disso, sera
fornecida uma copia do mesmo ao sujeito da pesquisa e outra ficard com o pesquisador responsavel.

Data: [/

Nome do Sujeito da Pesquisa

Assinatura do Sujeito da Pesquisa

Nome do Pesquisador Responsavel

Assinatura do Pesquisador Responsavel
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Anexo 3 — Protocolo de Avaliagado Clinico-Nutricional dos Pacientes Infectados
pelo Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV).

No inicio da descricdo dos casos de infecgdo pelo HIV, a doenca era
considerada aguda com altas taxas de mortalidade. Com o desenvolvimento e uso
das terapias antirretrovirais efetivas, principalmente com a disponibilizacdo da
Highly Active Antiretroviral Therapy (HAART), a infeccdo pelo HIV hoje é
considerada uma enfermidade cronica. Entretanto, com o aumento efetivo da
sobrevida, esses pacientes sdo expostos a outras comorbidades relacionadas
tanto a prépria infeccdo pelo HIV quanto ao tratamento antirretroviral. Dentre tais
comorbidades, as alteragfes do estado nutricional, lipodistrofia e pré-sarcopenia
interferem de maneira significativa na qualidade de vida desses individuos. Para
alguns, as alteracbes corporais podem ser tdo evidentes que resultam em
revelacdo da soropositividade, gerando: depressao, isolamento, exclusdo social,
uso irregular e interrupcdo temporaria ou mesmo abandono da terapia
antirretroviral (Grinspoon et al, 2003).

A sindrome lipodistréfica € caracterizada pela alteracdo na distribuicdo da
gordura corporal, como perda de gordura subcutédnea periférica, aumento da
gordura visceral, presenca de gibosidade dorsal, ginecomastia e aumento das
mamas em mulheres, perda da gordura subcutanea da face, pode acontecer em
conjunto com outros distlrbios metabdlicos como a resisténcia insulinica, diabetes
mellitus, dislipidemia e hipertenséo arterial (Carr et al,1998; Sekhar et al, 2002;
Dell’lsola et al, 2006), levando a maior risco de doenca cardiovascular (Fisher et
al, 2005). A pré-sarcopenia é caracterizada por diminuicdo da massa muscular.

A identificacdo precoce da lipodistrofia na populagdo infectada HIV é
importante, pois esta associada ao aumento dos triglicerideos, a menores taxas de
HDL-C e ao aumento LDL-C em ambos os sexos, gerando aumento do risco de
aterosclerose, com aumento de infarto agudo do miocérdio, elevando, entdo os
fatores de risco para doencgas cardiovasculares (Davidhizar e Dunn,1998).

Dai a importancia de se utilizar dados da anamnese e acrescentar métodos
propedéuticos simples e de facil realizacdo no exame fisico ambulatorial de rotina
que permitam reconhecer precocemente 0s pacientes com lipodistrofia e

alteracdes metabdlicas para que prevencdo adequada possa ser implementada



73
(Lake et al, 2011).
Métodos antropométricos simples como a circunferéncia abdominal (CA) e
a prega cutanea tricipital (PCT) séo ferramentas simples que poderiam auxiliar no
diagnéstico precoce da sindrome metabdlica, sarcopenia e lipodistrofia nesta
populacdo. A CA pode ser utilizada para avaliacéo direta de massa gorda e a PCT
para avaliagdo indireta da massa magra.

A CA é um marcador de adiposidade central que auxilia na identificacao
de riscos associados as complicagcbes metabdlicas e cardiovasculares e os
valores encontrados séo classificados de acordo com o risco. Os valores utilizados
para esta populacdo de pacientes € o mesmo que tem sido estabelecido pela
Organizacdo Mundial de Saude (OMS) e pelo National Cholesterol Education
Program — Adult Treatment Panel Ill (NCEP — ATP lll) para a populagéo em geral
(Lorenzo et al, 2007) (Tabela 2).

Tabela 2 — Classificagéo pela CA para risco cardiovascular

Normal Risco moderado Alto risco
Mulheres <80 80 - 88 > 88
Homens <94 94 -102 >102

Fonte: Lorenzo, 2007

A PCT é calculada em milimetros, adequada a sexo, idade e altura,
guantificada em percentual e a seqguir classifica-se o estado nutricional conforme a

Tabela 3 abaixo.



Tabela 3 — Classificacdo nutricional conforme adequacéo da PCT
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% de adequagao da PCT Classificagdo
<70% Desnutricéo grave
=70 e <80% Desnutricdo moderada
>80e<90 % Desnutricéo leve
>90e < 110% Eutrofia
2110 e <120% Sobrepeso
2120% Obesidade

Fonte: Frisancho, 1990

Em nosso estudo, estas medidas apresentaram boa correlacdo com o0s

dados obtidos pelo exame complementar considerado como padrdo-ouro na

avaliacdo da composicdo corporal, a absorciometria por dupla emissao de raio-X

(DXA).

Desse modo, as afericbes antropométricas simples e factiveis na rotina

ambulatorial assistencial multiprofissional, como a mensuracdo da PCT (ponto de

corte menor que 90% apos adequacdo ao percentil 50) e da CA (ponto de corte

acima de 102cm para homens e acima de 88cm para mulheres), auxiliam no

diagnéstico precoce da sindrome metabdlica, lipodistrofia e pré-sarcopenia nesta

populacao (Figura 22).
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Figura 22 — Algoritmo proposto para abordagem de triagem de composicao
corporal

Paciente HIV recém-diagnosticado (sem HAART)

Adequacao de Pregatricipital (PCT) %
(PCTmm x 100 / PCT percentil 50)

/ /

Adequagdo PCT <90% Homens: CA > 102cm; Mulheres: CA >88cm

N -

Avaliagdo nutricional especializada

Circunferencia abdominal (CA)

As alteracdes dos dados antropométricos podem ser utilizadas como
possiveis indicadores de redistribuicdo de gordura corporal e, portanto, sinal de
alerta de lipodistrofia e pré-sarcopenia. Estes diagnosticos ja indicariam uma
avaliacao nutricional especializada, a qual permitiria maior eficiéncia da assisténcia
ambulatorial multiprofissional, com reducdo dos custos por solicitacdo de exames
apenas realmente indicados e intervencgao nutricional precoce, resultando em melhor

qualidade de vida para o paciente.



