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ALTAERA(;OES METABOLICAS NO PERFIL LIPIDICOE
GLICEMICO DE PACIENTES HIV POSITIVOS QUE FAZEM
USO DE ANTIRETROVIRAIS

Introducéo

A terapia antiretroviral
contemporanea (TARV) baseado no
esquema triplo constitui um fator
fundamental na conduta terapéutica da
infeccdo pelo HIV. Este esquema tem
mostrado eficaz na reducdo das taxas de
morbidade e mortalidade dos pacientes
infectados pelo virus da imunodeficiéncia
humana. Geralmente, para conferir
beneficios antiretrovirais, imunolégicos,
clinicos e de sobrevida aos pacientes,
recomenda-se que a terapia se inicie logo
apos o aparecimento de sintomas ou com
contagem de células T CD4+ abaixo de
350 células/mm® As drogas disponiveis
sdo classificadas de acordo com
mecanismo de acgdo. Assim elas sdo
definidas como: Inibidores de protease
(IPs), Inibidores da transcriptase reserva
nucleotideos (ITR) e inibidores da
transcriptase reversa ndo nuclesidos
(INNTR). Porém, esta terapia tem sido
associada a efeitos colaterais graves como
sindrome metabdlica, lipodistrofia e
outros efeitos adversos menos frequentes.
Inicialmente muitos estudos relacionaram
os IPs como causa de lipodistrofia e
sindrome metabolica, porém atualmente
novos estudos tém demonstrado que ITR
também podem provocar tais efeitos
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colaterais, principalmente a lipodistrofia. O
termo lipodistrofia refere-se as alteragdes da
redistribuicdo da gordura (lipoatrofia e
lipoipertrofia) assim como as alteracdes
metabdlicas. Estas alteracdes sdo
extremamente importantes pelo fato do
aumento da predisposicdo ao  risco
significativo de doenga cardiovascular e
aterosclerose. O estresse oxidativo e a
producdo de citocinas associada com o HIV
podem levar a uma aterosclerose mais
acelerada.

A sindrome metabdlica é um
conjunto de fatores clinicos laboratoriais que
identificam pacientes sob maior risco de
evento cardiovascular. Essa sindrome inclui
distarbios no metabolismo da glicose,
insulina e lipidico.

A lipoatrofia é caracterizada pela
perda de gordura periférica, nos membros
superiores, inferiores, nadegas e face; a
lipoipertrofia caracteriza-se pelo acimulo de
gordura na cavidade abdominal, coxim
gorduroso dorsocervical, nos seios, e no
tecido subcutdneo. Assim 0 paciente
apresentaria lipoatrofia periférica e com
obesidade central.

Os fatores de risco para
desenvolvimento de lipodristrofia em
pacientes HIV positivos tém correlacdo com
idade, uso prolongado de IPs e ITR, baixo
peso corporal antes do inicio da terapia,
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elevadas concentracbes de triglicérides
apds um ano de tratamento.

As alteracbes no metabolismo
lipidico nestes pacientes ja& foram
descritas em muitos estudos antes da
implantacdo do tratamento antiretroviral.
Porém, tais alteracdes tornaram evidentes
apos a introducdo dos IPs. Essas drogas
podem determinar aumento nos niveis de
triglicerideos, e colesterol total, LDL e
VLDL e reducdo nos niveis de HDL. Em
pacientes que apresentam lipodistrofia, as
alteracdes lipidicas podem ser mais
severas. Dentro da classe dos IPs ha uma
variacdo quanto ao tipo de inibidor de
protease utilizado, onde alguns podem
ndo induzir alteracbes metabdlicas.

Objetivo

Identificar pacientes HIV
positivos que fazem uso de antiretrovirais
no esquema TARV que teriam uma

predisposicdo  maior de  doencas
cardiovasculares baseando-se nas
dosagens de glicose, triglicérides,

colesterol total e nos habitos de vida de
cada um com relacdo ao tabagismo e
atividade fisica.

Casuistica e métodos

Foi analisado um grupo de 18
pacientes sabidamente HIV positivos,
notificados e cadastrados na Vigilancia
Sanitaria do municipio de Indaiatuba-SP,
gue realizam exames periddicos para
avaliacdo de carga viral. Dez desses
pacientes recebem assisténcia de uma
instituicdo filantropica e o restante faz

parte de projetos de apoio. Foram realizadas
entrevistas com questionario referindo-se a
idade, estimativa de quando adquiriu o virus
HIV, tipo medicamento utilizado no
tratamento anti-retroviral, atividade fisica e
tabagismo, realizacdo de exames periddicos
como carga viral e de rotina como glicemia
de jejum, colesterol total e triglicérides. As
coletas foram realizadas utilizando sistema a
vacuo e/ou seringas. Os tubos devidamente
identificados foram centrifugados com o
objetivo de separar o soro dos pacientes.
Ap0s tal processo foram realizadas dosagens
de glicose, colesterol total e triglicérides.
Reativos utilizados foram da labtest . Foi
realizado testes com soros de referéncia
normal e patologico do controle Controlab e
feitos padrGes e concentragcdes dos mesmos.
As amostras foram testadas em duplicada
para confirmacgdo do resultado em casos de
dosagens acima dos valores de referencia.

Resultados

A média de idade do grupo foi de 39
anos. Nao foi possivel determinar a média
do tempo de aquisi¢éo da infeccdo devido ao
fato de alguns dos pacientes apresentarem
problemas psiquicos e falta de informacéo
sobre a doenca. Porém estima-se que a
maioria desses pacientes faz uso de
antiretrovirais ha mais de 2 anos. Dos 18
pacientes analisados (Tabela 1) que
obtiveram resultados acima do
recomendado, 39% foram de colesterol total,
44% de triglicerideos e 17% de glicose.
Numa analise geral, 55% dos pacientes
tiveram resultados alterados, dentre esses
apenas 10,0% tiveram os 3 exames acima do
valor recomendado e 40% alterados apenas 0
perfil lipidico (colesterol e triglicérides). Os
10% representa apenas um Unico paciente
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que atualmente ndo faz uso de tabagismo,
mais ja o fez. Fumantes representam 55%
no presente estudo e todos nao realizam

nenhum tipo de atividade fisica. Todos 0s
pacientes fazem uso de IPs, exceto 2 que

Tabela 1

ndo souberam ou ndo quiseram relatar o
esquema terapéutico de uso e 1 administra
apenas ITR.

Analise de dados dos pacientes HIV e resultados das dosagens de colesterol
total, triglicérides e glicose

SEXO/
PAC. IDADE
1 F/32
2 F/38
3 F/33
4 F/33
5 F/33
6 F/46
7 F/30
8 F/45
9 F/60
10 M/31
11 M/39
12 Mm/17
13 M/35
14 M/56
15 M/54
16 M/37
17 M/40
18 M/37

coL.*'
151,8
109,5
117,4
127,3
150,3
206
154,8
241,8
231,8
259,5
229,9
141,2
249,2
188,5
171,6
162,3
559,4
116,1

TRI. ?
88,4
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223,2
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202,6
137,9
198
425,4
152
141,3
121,4
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163,8
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1- Valor de referéncia desejavel de Colesterol total: < 200 mg/dL
2 — Valor de referéncia desejavel de Triglicérides: < 200mg/dl
3 — Valor de referéncia de Glicose: de 70 a 99mg/dl

** - pacientes que ndo souberam dizer medicacéo de uso

Discussao

ATIVIDADE
FISICA
NAO
NAO
NAO
NAO
NAO
NAO
NAO
NAO
NAO
NAO
NAO
NAO
NAO
NAO
NAO
NAO
NAO
NAO

No presente estudo ndo foi possivel
realizar avaliacdo da lipodistrofia devido
a dados insuficientes e dificuldades em

TABAGISMO
SIM
NAO
SIM
SIM
SIM
SIM
SIM
NAO
NAO
NAO
NAO
NAO
SIM
SIM
NAO
SIM
NAO
SIM
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aplicacdo de técnicas corretas e precisas
com resultados confiaveis. O que se pode
afirmar e que dos 18 pacientes analisados,
44% obtiveram resultados alterados e
fazem uso de IPs, exceto um. Segundo
Lima, Bernoche e Carameti (2003), o
sitio de ligacdo a proteina viral dos IPs
apresenta estrutura molecular semelhante
a algumas proteinas envolvidas no
metabolismo lipidico levando a uma
inibicdo de forma parcial ou total do
mesmo e a atividade da lipase
lipoprotéica plasmatica também ¢é inibida.
Diante disso ocorre reducéo da hidrélise
dos quilomicrons, o que desencadeia um
aumento de triglicérides. Existe outro
interferente com relagéo aos IPs, onde
esses por similaridade molecular
competem pelo sitio de ligagao dos
receptores hepaticos dos remanescentes
quilomicrons levando a um aumento dos
niveis de colesterol total e triglicérides no
plasma. A glicemia de jejum dos
pacientes no presente estudo manteve-se
dentro da normalidade, apenas 17%
tiveram resultados de glicose alterados.
Estudos relatam que a prevaléncia de
hiperglicemia sintomatica em pacientes
que fazem uso de antiretrovirais é baixa.
Porém como forma de avaliacdo do
metabolismo de glicose nestes pacientes
recomenda-se teste de tolerancia a
glicose. Segundo Castelo Filho (2007), a
ingestdo oral de 75 gramas de glicose
(TOTG) com resultados entre 140-
190mg/dl sugerem presenca de resisténcia
a insulina. N&o foi possivel realizagdo do
mesmo nesse estudo. Com relagéo aos
fatores de risco para desenvolvimento de
lipodistrofia, sabe-se que pacientes HIV
positivos com manifestacdo dessa
disfungéo podem apresentar doengas
cardiovasculares mais rapidamente e com

maior freqiiéncia do que uma populagéo
normal.

Conclusao

Analisando os dados dos pacientes aqui
representados com média de idade de 39
anos, uso de antiretrovirais por mais de 2
anos, metabolismo lipidico alterado em
40%, uso do tabagismo em 55% e falta de
atividade fisica, verifica-se que ha maior
predisposicdo desses pacientes a infartos
e aterosclerose. Alguns estudos véem
propondo mudangas na terapéutica dos
pacientes retirando os IPs ou
substituindo-o0s por outros da mesma
classe. Mais é preciso analisar o beneficio
dessa mudanca com relagdo a resposta
imunoldgica do paciente, pois estes
esquemas terapéuticos tém sido muito
eficazes na reducdo da mortalidade dos
portadores de HIV. A administragéo de
estatinas com objetivo de controlar a
niveis de colesterol e de fibratos para
controle de hipertrigliceridemia ja foram
propostos, porém alguns desses
medicamentos podem apresentar
interagGes medicamentosas
principalmente com IPs aumentando sua
toxicidade. Diversas abordagens séo
empregadas para o tratamento da
lipodistrofia como mudancas no estilo de
vida, dieta pobre em gorduras saturadas e
colesterol, atividade fisica e parar de
fumar contribuem para diminuir as
alteracdes lipodistrdficas e metabdlicas.
H4 estudos que comprovaram que
realizacdo de atividade fisica
regularmente contribui para diminuigéo
de lipodistrofia e os resultados foram
satisfatdrios. Assim seria importante que
houvesse uma parceria produtiva entre
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infectologista, endocrinologista, portadores de HIV tivessem uma melhora
cardiologista e profissionais que realizam na qualidade de vida, auto estima e bem
programas de atividade fisica para que 0s estar.
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