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Resumo

O virus da imunodeficiéncia humana (HIV) se trata de um retrovirus classificado na subfamilia
dos Lentiviridae e é uma doenga sexualmente transmissivel. O HIV ataca o sistema
imunoldgico, o qual é responsavel pela defesa do organismo, atingindo os Linfécitos

T CDA4.

O HIV pode apresentar diversas alteragdes hematoldgicas e anormalidades, estas estdao entre
as principais comorbidades da infecgao, podendo assim, comprometer drasticamente o curso
da doenga. Entre elas, podemos citar um efeito supressivo do préprio HIV, hematopoese
ineficaz, doencas infiltravas da medula dssea, e a anemia, que é uma condi¢do bem comum
encontrada nesta patologia.

Diante dos artigos analisados para este trabalho, podemos incluir diferentes alteragées
hematoldgicas significativas, como, anemia, leucopenia e plaquetopenia que podem complicar
o quadro do paciente e consequentemente o seu tratamento.

O hemograma é um dos principais meios de triagem e classificacdo, tornando-se de extrema
importancia para o sucesso da terapia em pacientes portadores do HIV.

Sendo assim, este artigo tem a finalidade de avaliar as altera¢des de parametros
hematoldgicos em pacientes infectados pelo virus do HIV e que eventualmente fazem analise
pelo hemograma.

Palavras-Chave: HIV/AIDS, anemia, hemograma.



Abstract

Human deficiency virus (HIV) is a retrovirus virus in the Lentivirus subfamily and is a sexually
transmitted disease. HIV attacks the system immune system, which is responsible for the
defense of the organism, reaching the Lymphocytes T CD4. HIV can present several alterations
and abnormalities, these alterations are the main comorbidities of the infection, and can thus
affect the diseases or the course of the disease. Among them, we can mention a suppressive
effect of HIV, hematopoiesis, specific study of the bone marrow and anemia, which is a very
common condition. In view of the studies analyzed for this work, we can include different
significant hematological changes, such as anemia, leukopenia and thrombocytopenia, which
can complicate the patient's condition and consequently his treatment. The blood count is one
of the main means of screening and classification, that is, the success of therapy in HIV-
relevant patients. Therefore, this has the purpose of evaluating changes in hematological
articles in patients with the HIV virus and who eventually undergo analysis by blood count.
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Introdugao

A identificagdo do virus da Imuno Deficiéncia Humana (HIV) e da sindrome da imunodeficiéncia
adquirida (AIDS) ocorreu a pouco mais de duas décadas, porém, o nimero de pessoas
infectadas e doentes tem aumentado vertiginosamente nesse curto periodo. O HIV é um
retrovirus da familia Retroviridae, do Género Lentivirus, com RNA de fita simples, dividido em
2 tipos antigénicos (HIV1 e HIV2), sendo o HIV1 o mais virulento e disseminado pelo mundo e o
HIV2, menos patogénico; tem tropismo pelas células T CD4+, sendo este de carater
imunodepressor, pois desorganiza o sistema imune, tornando-o susceptivel a doengas
oportunistas. Desse modo, é necessario um tratamento com os antirretrovirais para inibicao
da replicagdo do virus. O processo de entrada do virus HIV comeg¢a com intera¢des de alta
afinidade da glicoproteina gp120 do virus com a superficie dos receptores CD4 das células do
hospedeiro como linfécitos T e macroéfagos.

A hematopoese é responsdvel pela produc¢dao e manutencgao das células sanguineas circulantes
no organismo e responde a processos de adaptacao fisioldgica e fisiopatoldgica, para isso
necessita de fatores importantes como eritropoetina, trombopoetina, hormonios, citocina,
nutrientes, vitamina B12, acido fdlico, ferro e folato que sao elementos essenciais para o seu
funcionamento.

Dentre as principais comorbidades da infec¢do pelo HIV entdo entre elas as altera¢des
hematoldgicas, que podem comprometer seriamente o curso da doenga.

Anemia e leucopenia sdo geralmente causadas por inadequada producdo devido a supressdo
medular pelo HIV, que produz citosinas e altera a microestrutura medular.

A Plaquetopenia é causa por destruicdo imuno -mediada das plaquetas em associacdo a
inadequada producdo destas. O aumento da destruicao também ocorre devido a hemdlise
prematura do baco, presenca de autoanticorpos, sindroma hemofagocitica, purpura
trombocitopenica trombdtica ou medicamentos. A producdo ineficaz também é um problema
nesses pacientes devido tanto a caréncias nutricionais crénicas como déficits absortivos de
diferentes causas. A anemia é uma anormalidade hematoldgica comumente encontrada em
pacientes infectados pelo virus.



Metodologia

Foi realizado uma revisdo bibliografica em forma narrativa, selecionando artigos cientificos e
publicacGes em revistas na area da hematologia e anadlises clinicas.



Altera¢6es no hemograma em pacientes HIV+

Os exames hematoldgicos sdo rotineiramente solicitados, apresentam uma relagao entre custo
e beneficio embutidos os quais satisfazem as necessidades do clinico assistente no tratamento
e acompanhamento de pacientes em infectologia.

Dentre os exames possiveis destaca-se o hemograma, exame escolhido no presente estudo,
por mostrar-se relevante em todas as fases de intervencao junto aos pacientes portadores de
doencas infecciosas, especialmente no paciente soropositivo, revelando-se insubstituivel no
controle de anemias, na percepgao do agravamento do quadro infeccioso, no monitoramento
de alteragGes medulares, ou mesmo na observancia de intera¢des farmacoldgicas. As
alteragdes hematoldgicas no paciente sdo multifatoriais e podem ser categorizadas, de acordo
com a origem, em alteragdes proporcionadas por mecanismos associados a infec¢ées,
causadas por deplegdo de produgao celular associada a infiltragdo da medula dssea por
neoplasias, ou por agao mielossupressora farmacolégica. A hemocaterese processo de
destruicao de células sanguineas também ocorre devido a lise esplénica prematura, presenca
de autoanticorpos, sindrome hemofagocitica, purpura trombocitopénica trombdtica, ou, mais
uma vez, discrasia por farmacos.

A zidovudina e a lamivudina, por exemplo, segundo relatério da OMS, podem induzir
comumente agranulocitose e anemia nos pacientes. Ja a associa¢do de zidovudina com
sulfametoxazol-trimetoprim intensifica a discrasia, evidenciando uma anemia grave
(hemoglobina < 8g/dL).

Em estudo coordenado pela Universidade Federal do Estado de S3o Paulo, com 37 pacientes
acometidos por acidentes ocupacionais, que fizeram uso de ARV, 20% apresentaram
alteracGes hematoldgicas consistentes, o que nos apresenta uma boa referéncia do potencial
indutor de discrasias pelos farmacos preconizados na terapéutica contra o virus HIV.

A anemia no HIV possui carater multifatorial, sendo causada por inimeras causas, como
hemorragias géstricas, deficiéncia dietética, anemia hemolitica, deficiéncia na producdo de
eritropoetina e aplasia de medula. Estima-se que 1.62 bilhdo de pessoas, ou 1/4 da populagdo
mundial tenham anemia, sendo, portanto, considerada hoje, até na populagdo soronegativa,
causa de extrema preocupacao. Este achado nos pacientes soropositivos parece ser
recorrente.

A anemia se apresenta nos pacientes com perfil normocitico e normocrémico inicialmente. Em
criangas, observa-se um perfil de anemia idéntico ao do adulto.

Dentre as anemias, estudo relevante aponta que 15% sdo conceituadas como megaloblasticas,
25% como ferropénicas, 30% como de origem clinica e 30% devido a caréncia mista. Em
relacdo a distribuicdo da anemia entre os géneros, observa-se uma prevaléncia maior no
género feminino, com 73% de frequéncia, contra 27% do género masculino. O mesmo perfil foi
encontrado com frequéncia de anemia em pacientes do sexo feminino estimada em 30%
contra 18,9% de pacientes do sexo masculino.

Observa-se, na anemia, evolucgdo para o perfil microcitico e hipocrémico, associada a
reticulopenia, constituindo marcador inespecifico, vinculado a aumento na taxa de
mortalidade, passando por pancitopenia, ou por diminuicdo individualizada dos elementos
celulares (oligopenia), com, em média, 40% dos pacientes apresentando plaquetopenia e 70%
evoluindo para a AIDS com neutropenia, linfopenia isolada, altera¢des do Volume Corpuscular
Média (VCM).



Estudos demonstram que as alteragdes medulares cursam com mielodisplasias em 32% dos
pacientes com HIV, afetando a morfologia das hemacias (poiquilocitoses), além de alterar a
cinética de produgao, induzindo incremento da hematopoiese em 53% dos casos.

Estudo realizado com criancas africanas apontaram que 33% destas tiveram anemia severa por
interacdo do virus HIV com a célula progenitora CD34+ e 35% apresentaram citopenia por acao
intensa do virus nas células progenitoras exclusivas da linhagem eritroide. Esta interacdo pode
se dar pela acdo direta do virus nas células progenitoras, alterando a expressao de genes
nestas células, pela acdo toxica dos ARV’s e alteracdo da expressao de interleucinas, como a
interleucina 6 (IL-6).

A observancia do nivel de hemoglobina considerada critica, ou < 8 g/dL, durante o inicio do
TARV, se mostra de tamanha importancia que se convenciona monitora-la, além da
guantificagdo dos linfécitos T CD4+, geralmente considerada preocupante em niveis < 200
células, e do indice de Massa Corporal (IMC) inferior a 18. Os trés elementos, corroboram para
anemia, desnutri¢ao associada a perda de capacidade imune, um quadro de primordial
atencao.

Como alternativa ao tratamento da alteragdao hematoldgica relatada, recomendam o
tratamento dos pacientes com eritropoetina, além do uso de outros marcadores como a beta-
2-microglobulina e a neopterina como adjuvantes a hemoglobina no controle da gravidade
pela AIDS.

A anemia megaloblastica tem sua etiologia no paciente HIV positivo, baseada em dois
aspectos: o primeiro referente a toxicidade do AZT, proporcionando dificuldade na absor¢ao
de cobalamina e acido fdlico, e o segundo vinculado a fase de anemia crénica, ja na AIDS, onde
o déficit nutricional é evidente. Outro encontro caracteristico tem sido relatado na a¢do
inibitdria mitocondrial dos hepatécitos, provocando dislipidemias.

A caracterizacdo laboratorial desta anemia realiza-se pela presenga de Volume Corpuscular
Médio (VCM) acima de 100 fL, com deficiéncia nos valores de acido fdlico e vitamina B12, além
de encontro eventual em hematoscopia de macrdcitos normocorados, ou hipercorados.
Segundo estudo realizado na cidade de Maringda, no ano de 2010, revelou-se presente com
alteracdes relacionadas ao acido félico em 57% a 64% dos casos, e, quanto a deficiéncia de
cobalamina, em 10% a 39% dos pacientes.

Em estudo recente, revela a relagdo direta entre a plaguetopenia e o agravamento do quadro
da infecgdo pelo HIV. Seu mecanismo de instalagao é igualmente multifatorial, tendo a entrada
do virus franqueada pelo receptor CXCR4, e, apds a entrada, a mudanga na conformacgao
morfolégica do fragmento celular, e a partir deste momento, a apoptose é deflagrada.

A medula é afetada gerando decréscimo na produgdo, ou maturagdo das plaquetas,
geralmente por interagdo com os farmacos presentes no HAART, sendo alguns deles: co-
trimoxazole, pentamidine, pyrimethamine, ganciclovir, fluconazole, rifabutin, alpha-interferon,
clarithromycin, didanosine, amphotericin B, indinavir, ritonavir. O mecanismo indutor da
discrasia farmacoldgica parece estar relacionado com a indugdo na produgdo de anticorpos da
classe IgG contra plaquetas nos pacientes.

A Purpura Trombocitopénica Idiopatica (PTI) é, segundo a literatura, a maior causa de
trombocitopenia nos pacientes com HIV, majoritaria do género masculino, e caucasiana, com
média de idade em torno dos 42 anos. A hemorragia vem acompanhada de contagem de
plaquetas em torno de 50.000/mm3 e ocorre em 40% dos pacientes. Ja a trombocitopenia
causada por infeccdo oportunista é mais comum na coinfecgdo pela M. tuberculosis (31%),
seguida do citomegalovirus (19%).

A glicoproteina de envelope gp120 parece induzir a capacidade clonogénica e induzir a
apoptose por mecanismo Fas-dependente — mecanismo indutor da ativacao de caspases,
primordial para a ocorréncia do processo de apoptose, dependendo do receptor Fas.

Por outro lado, a gp160 parece induzir as células T no processo de estimulo a hipercelularidade
medular com ac¢do direta nas células progenitoras desta linhagem.



O Antigeno Grupo Especifico (gag) do HIV parece induzir a fagocitose por mononucleares,
dificultando a expansao das col6nias de células recém-formadas. Citocinas também s3o
descritas com funcao aplasica, como a TGF-beta, pois o bloqueio desta citocina provocou
tanto in vitro, quanto in vivo, uma modificacdo completa no quadro, com desfecho totalmente
favoravel.



Conclusao

Os pacientes portadores do virus HIV evidenciam um grande numero de alteracdes
hematoldgicas. Isso mostra como é importante e relevante o acompanhamento desses
individuos, visto que essas alteracdes podem trazer complicagdes ao quadro patolégico
original.

Com isso, 0 hemograma se torna uma importante ferramenta para auxiliar o monitoramento
da terapia desses pacientes, tanto para fase de diagnostico da doenca, ja que as citopenias
podem direcionar a um estudo mais profundo do paciente ainda ndo diagnosticado com HIV,
como também pode ser usado no controle da evolugdo da AIDS.

A pesquisa mostrou que entre os indices hematoldgicos que se apresentaram alterados,
muitos participam da resposta imune e uma diminui¢do acentuada desses, por um periodo
prolongado, podendo levar a ao surgimento de patologias oportunistas em virtude da
deficiéncia de resposta imune evidenciada no resultado desses pacientes. Com isto, além de
diminuir a qualidade de vida do individuo portador do HIV, também ocorrer situa¢des que
levam a dbito.
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