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INTRODUCAO: Desde o inicio da pandemia, acumulam-se evidéncias que demonstram a
estreita relacdo da desnutricdo com a Aids. Entre as consequéncias da desnutricio na
crianca com Aids, destacam-se o baixo peso e a baixa estatura. Estudos apontam que a
introdu¢do da Terapia Antirretroviral Potente (TARV) tem prolongado a vida e tem
proporcionado reducdo de doengas oportunisticas em pacientes pedidtricos infectados pelo
HIV. Por outro lado, em consequéncia do tratamento, durante um longo periodo de uso, tem
sido identificada uma variedade de efeitos colaterais adversos, como a lipodistrofia e
lipohipertrofia.

OBJETIVO: Avaliar o estado nutricional e a composi¢do corporal em criancas brasileiras
infectadas pelo HIV, bem como a associacdo de tais varidveis com aspectos clinicos,
imunoloégicos, viroldgicos, terapéuticos e de estilo de vida.

METODO: Estudo tipo corte transversal, em que foram avaliadas 94 criancas infectadas
pelo HIV e 364 sauddveis. A composicdo corporal foi mensurada por varidveis
antropométricas, como peso, altura, Indice de Massa Corporal (IMC) e pregas cutineas.
Identificou-se a gordura truncal por meio da razdo das dobras cutineas
subescapular/tricipital (DCSE/DCTR) e o acimulo de gordura na regido abdominal pela
circunferéncia da cintura e relacdo cintura quadril (RCQ). A Lipodistrofia foi identificada
na avaliacdo clinica. As categorias clinicas e imunolédgicas foram definidas por critérios do
Ministério da Saude do Brasil. Empregou-se recordatério alimentar de 24 horas para avaliar
a dieta e questiondrios (IPAQ-C e PAQ-C) para Atividade Fisica. Para andlise estatistica,
utilizou-se o programa "SPSS for Windows”.

RESULTADOS: Encontrou-se prevaléncia de baixa estatura em 25,53%, desnutricio em
22,34%, lipodistrofia em 38,29%, e lipohipertrofia em 40,42% dos pacientes; observou-se
associacdo do percentual de gordura corporal maior (p < 0,001) no sexo feminino. A
DCSE/DCTR esteve associada com a idade (p = 0,021) e mostrou-se maior no sexo
masculino (p = 0,016). A RCQ associou-se com a idade (p=0,003) e com a categoria
imunolégica 3 (p=0,004). A circunferéncia da cintura associou-se com a idade (p < 0,001).
O uso de IP atual esteve associado com desnutricdo (OR 3,51, IC 1,07-11,44) e lipoatrofia
(OR 3,5, IC 1,37-8,95), a categoria imunoldgica 3 revela maior risco de lipohipertrofia (OR
2,5, IC 1,06 — 5,91) e a categoria clinica C apresentou maior risco de baixa estatura (OR
3,68 — IC 1,39 — 9,73). Ao comparar o sexo feminino entre grupos, HIV e Controle, a RCQ
e circunferéncia da cintura foram maiores nas meninas infectadas pelo HIV (p < 0,001) e
(p=0,011), respectivamente A DCSE/DCTR esteve mais elevada no grupo controle (p=
0002). Ao comparar os individuos infectados pelo HIV com o grupo controle, os pacientes
apresentaram maior risco de baixa estatura (OR 5,33, IC 2,83 — 10,04), desnutri¢do (OR
4,7, 1C 2,44 — 9,06) e menor risco de obesidade e sobrepeso (OR 0,33, IC 0,14 — 0,78).
CONCLUSAO: O grupo de criancas infectadas pelo HIV, em TARV, possui maior
acometimento no estado nutricional e na composi¢do corporal e suas alteracdes corporais
foram associadas ao uso de IP atual. Tais alteracdes sdo consistentes com a gravidade e
cronicidade da infeccdo por transmissdo vertical e com as consequéncias da TARV
prolongada.
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BACKGROUND: Since the beginning of the pandemic, there is mounting evidence
demonstrating the close relationship between Aids and malnutrition. The consequences of
malnutrition in Aids children include low weight for age and short stature. Studies indicate
that the introduction of Highly Active Antiretroviral Therapy (HAART) has prolonged life
and proportionated the reduction of opportunistic diseases in pediatric HIV- infected
patients. However, as a result of chronic therapy, a variety of adverse effects, such as
lipodystrophy and lipohypertrophy, has been identified.

OBJECTIVE: To assess nutritional status and body composition in HIV-infected Brazilian
children, and the association of these variables with clinical, immunological, virological,
therapeutic and lifestyle variables.

METHODS: A cross-sectional study, which evaluated 94 HIV-infected and 364 healthy
children. Body composition was measured by anthropometric variables such as weight,
height, body mass index (BMI) and skin folds. Truncal fat was identified by the ratio of
subscapular / triceps skinfolds (DCSE / DCTR) and the accumulation of abdominal fat by
waist circumference and waist-hip ratio (WHR). Lipodystrophy was identified in clinical
evaluation. Clinical and immunological categories were defined by criteria of the Ministry
of Health of Brazil. We applied 24 hour-food recall to assess the diet and questionnaires
(IPAQ-C and PAQ-C) for Physical Activity. SPSS for Windows software was used for
statistical analysis,.

RESULTS: Stunting was identified in 25.53% of the patient group, malnutrition in
22.34%, lipodystrophy in 38.29%, and lipohypertrophy in 40.42% of patients. HIV-infected
girls showed significantly greater body fat percentage (p <0.001). The DCSE / DCTR was
associated with age (p = 0.021) and was higher in males (p = 0.016). WHR was associated
with age (p = 0.003) and with immunologic category 3 (p = 0.004). Waist circumference
was associated with age (p <0.001). Current IP usage was associated with malnutrition (OR
3.51, CI 1,07-11,44) and lipoatrophy (OR 3.5, CI 1,37-8,95), the immunologic category 3
was associated with lipohypertrophy (OR 2.5, CI 1.06 to 5.91) and clinical category C with
greater risk of stunting (OR 3.68 - CI 1.39 to 9.73). When comparing the groups among
females, HIV and Control, WHR and waist circumference were higher in HIV-infected
females (p <0.001 and p = 0.011, respectively). The DCSE / DCTR ratio was higher in the
control group (p = 0002). When compared to the control group, patients had higher risk of
stunting (OR 5.33, CI 2.83 to 10.04), malnutrition (OR 4.7, CI 2.44 to 9, 06) and lower risk
of obesity and overweight (OR 0.33, CI10.14 to 0.78)

CONCLUSION: The group of HIV-infected children on HAART showed significant
nutritional status and body composition abnormalities, and body composition changes were
associated with the use of current PI. These changes are consistent with the severity and
chronicity of infection by vertical transmission of HIV and the consequences of prolonged
HAART.

Abstract
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Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida

A Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (Aids), causada pelo Virus da
Imunodeficiéncia Humana (HIV), representa, atualmente, grave problema de Satde
Publica. Dados do Joint United Nations Programme on HIV/Aids (UNAIDS) demonstram a
alta prevaléncia de casos de infec¢do por HIV na populagdo mundial. Em dezembro de
2008, no mundo todo, foram notificados cerca de 33,4 milhdes de casos. Desse montante,
2,1 milhdes correspondem a criancas com idade abaixo de 15 anos (Unaids, 2009).

No Brasil, no periodo de 1982 a junho de 2006, foram notificados ao
Ministério da Saide (MS) cerca de 506.000 casos de infec¢do por HIV, dos quais 29.000
compreendiam a faixa de 0 a 19 anos (Brasil, 2009a). No inicio da epidemia as relacdes
homossexuais, as transfusdes sangiiineas € o uso de drogas endovenosas eram as principais
vias de transmissdo da doenga, representando os chamados “grupos de risco” (Bastos et al.,
2001).

Ultimamente, observa-se um aumento da transmissdo por relagdes
heterossexuais, sendo esta a principal via de contdgio entre as mulheres (Quinn, 2000). A
modificacdo do perfil dos individuos infectados resultou em aumento crescente no nimero
de mulheres e, conseqiientemente, do risco de infec¢do pedidtrica por transmissdo de mae
para filho, conhecida como transmissdo vertical. No entanto, medidas profiléticas ligadas
ao reconhecimento da doengca na gestante, com implantacdo de protocolos clinicos
abrangendo o periodo pré-natal, o parto e os primeiros meses de vida, resultaram
recentemente em significativa reducdo da transmissdo vertical no Brasil (Nishimoto et al.,

2005; Matida et al., 2005).

Introdugdo
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Etiologia

A Aids € uma doenga pandémica que tem como agente etioldgico o HIV, um
retrovirus. A caracteristica definidora dos retrovirus € a presenca de material genético na
forma de 4cido ribonucléico (RNA), sendo este material transcrito para &4cido
desoxirribonucléico (DNA) no interior da célula do hospedeiro por meio da enzima
transcriptase reversa. O HIV pertence a familia Retroviridae, sub-familia Lentivirinae, que
engloba os retrovirus associados a doencas ndo neopldsicas de evolucdo lenta e
degenerativa, capazes de parasitar o sistema imunoldgico (Silva et al., 2006).

Esta designacdo contém pelo menos duas sub-categorias de virus, HIV-1 e
HIV-2, que se distinguem pelas suas propriedades antigé€nicas, biolégicas e moleculares
(Shulz et al., 1990). Uma das principais caracteristicas do HIV-1 é a sua enorme
variabilidade genética. Esta resulta da elevada taxa de erro da sua transcriptase reversa,
bem como do rdpido turnover dos virions nos individuos infectados com HIV-1.
Adicionalmente, esta enzima € conhecida por permitir que diferentes combinacgdes
gendmicas possam ser geradas em individuos infectados com virus geneticamente
diferentes (Robertson et al., 2000).

As numerosas estirpes do HIV-1 podem ser divididas em grupos, subtipos, sub-
subtipos e formas recombinantes circulantes (Pinto e Struchiner, 2006). Dentro do grupo M
(Major), o grupo ao qual pertence a maior parte das estirpes do HIV-1, distinguem-se 9
subtipos (A, B, C, D, F, G, H, J, K) (Robertson et al., 2000). O HIV-1 € o agente
responsavel pela pandemia a nivel mundial, enquanto que o HIV-2 por epidemias
localizadas, sobretudo em paises da Africa Ocidental, e por um nimero reduzido de casos

na Europa e nos demais continentes (Gayle e Hill, 2001).
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O HIV-1 tem uma forma esférica, com cerca de 100 nm de diametro, estando
envolvido por uma bicamada lipidica origindria da célula em que se deu a replicacdo viral
(Santos e Castanho, 2000). Associadas a membrana viral encontram-se duas glicoproteinas:
a proteina transmembranar gp 41 (abreviatura de glicoproteina com 41 kDa de massa
molecular) ou TM (transmembrane), estando ligada a regido externa desta a gp120 (Abbas

et al., 2000).

Replicacio viral

Para que o HIV se instale na célula ha que haver receptores na superficie
celular, os quais sdo encontrados principalmente nos linfécitos T portadores do receptor
protéicos CD4, conhecidos na literatura como “7T-helper” e nos macrofagos. Sao
fundamentais para o estabelecimento da infec¢do os receptores protéicos CD4, receptores
de quimiocinas (CCRS e CXCR4) e os receptores de fusdao (Nogueira et al., 2003; Cardozo
et al., 2007).

Ao invadir a célula, o HIV utiliza a enzima transcriptase reversa para
transcrever o RNA viral em DNA, que € integrado a célula do hospedeiro passando a se
chamar provirus. O provirus transcreve 0 RNA mensageiro e o RNA gendmico, levando a
formacdo de novos virions. Os virions recém-formados seriam, no entanto, ndo infectantes
sem a acdo da enzima protease, que processa as poliproteinas virais em proteinas e enzimas
estruturais funcionais (Souza e Almeida, 2003). Apds integrar-se ao genoma, o virus pode
ficar em fase de laténcia por muitos anos. Esta fase denomina-se assintomatica e relaciona-
se ao quadro em que uma pessoa infectada ndo apresenta nenhum sintoma ou sinal da

doenca, caracterizando o estado de portador assintomatico (Brasil, 2009b). Assim, apds a

Introdugdo

39



fase de laténcia, o niimero de linfécitos T CD4" no sangue diminui e os niveis de viremia
no plasma aumentam (Brasil, 2007). Tal subpopulacdo de linfécitos € essencial para a plena
funcionalidade da resposta imune celular e para a regulacdo do sistema imune. Quando a
contagem de linfécitos T CD4" desce abaixo de um nivel critico, varidvel de acordo com a
idade, o risco de infec¢do por agentes oportunistas e outras complicagdes clinicas
associadas € elevado. Conseqiientemente, a infeccdo do HIV entra na dltima fase,
caracterizando-se a doenca Aids (Santos, 2007).

As principais caracteristicas da histéria natural da infeccdo por HIV em
pediatria, quando comparada aquela em populagdes adultas, sdo o desenvolvimento mais
rapido de imunodepressdo, a menor sobrevida e o prejuizo ao crescimento e
desenvolvimento. Tais caracteristicas se devem principalmente a imaturidade do sistema
imunolégico no lactente e no pré-escolar, o que permite que agente infeccioso, ao parasitar
células com funcdo central na resposta imune, apresente intensa replicacdo (Luzuriaga e
Sullivan, 2000; European Collaborative Study, 2003; Dunn et al., 2008).

Cerca de 10% a 15% das criancas infectadas evoluem com imunodepressao
precoce e deterioragdo clinica nos primeiros dois anos de vida, caracterizando padrdo de
progressdo rapida da doenca. A maior parte, 50% a 70%, apresenta padrao de evolugdo
intermedidrio, em que predominam sinais € sintomas leves nos primeiros 5 anos de vida.
Um terceiro grupo, cerca de 10 a 15%, tem progressao lenta e livre de manifestacdes da
doenca até 8 anos de idade (Brasil, 2009b).

A classificagdo atual para a infeccdo pelo HIV em criangas foi estabelecida em
1994, pelos Centers for Disease Control and Prevention ou CDC, norte-americanos (CDC,

1994). Tal sistema foi adotado com adaptagdes pelo Ministério da Saide do Brasil. Este
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sistema classifica as criangas infectadas segundo trés parametros: defini¢cdo do diagndstico
da infec¢do, manifestacdes clinicas e avaliacdo imunoldgica. As categorias clinicas sdo
progressivas e definidas como categorias N (auséncia de sintomas), A (sintomas leves), B
(sintomas moderados) e C (sintomas graves). A categoria C apresenta o conjunto de
doencas definidoras de Aids, incluindo infec¢des oportunistas e neoplasias. As categorias
imunoldgicas sdo definidas de 1 a 3, de acordo com a contagem de linfécitos T CD4"
adaptada para a idade. Desta forma, um paciente pode evoluir, no decorrer da histdria
natural da infec¢do, da categoria N1 para a categoria C3. E importante destacar que,
enquadrada em uma categoria, a crianca ndo poderd ser reclassificada, mesmo que haja
melhora do estado clinico e imunolégico frente a uma dada abordagem terapéutica (Brasil,
2009b). A descricdo detalhada da classificacao clinica e imunoldgica pode ser consultada

no anexo (1).

Terapia antirretroviral

Os progressos na compreensao sobre a dindmica viral e celular na infec¢dao
pelo HIV, ao lado do desenvolvimento de novas classes de drogas, propiciaram os
admiraveis resultados obtidos em pouco mais de 20 anos de terapéutica antirretroviral,
atualmente baseada no tratamento combinado com duas ou mais drogas, é conhecida como
Terapia Antirretroviral Potente (TARV) (Brasil, 2002). As drogas antirretrovirais sdao as
formas de tratamento da infeccdo pelo HIV-1 onde se t€ém observado avangos mais
significativos (Shafer, 2002). Segundo o Ministério da Saide do Brasil (Brasil, 2009b) os
objetivos da TARV sdo: 1) reduzir a morbimortalidade e melhorar a qualidade de vida de

criangas infectadas, ii) assegurar crescimento e desenvolvimento adequados, iii) preservar,
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melhorar ou reconstituir o funcionamento do sistema imunolégico, reduzindo a ocorréncia
de infeccdes oportunistas e iv) proporcionar supressdo méaxima e prolongada da replicagdao
do HIV, reduzindo o risco de resisténcia aos antirretrovirais, aliada a menor toxicidade.

O acesso livre e universal a TARV, implementado pelo poder publico
brasileiro (Brasil, 2007) em 1996, inaugurou uma nova fase: as pessoas vivendo com Aids
passaram a ter alternativa as “sentencas de morte” decretadas ao longo dos anos 80. De
fato, a introducdo da TARV provocou grande reducdo na mortalidade, diminuicdo da
freqiiéncia e duracdo de internagcdes hospitalares e também aumento significativo na
sobrevida (Calza et al., 2004; Dourado et al., 2006; Broder, 2010). Especificamente na area
pedidtrica, relatos de estudos observacionais e experimentais documentam claramente os
efeitos da TARV, proporcionando recuperacdo imunoldgica, aumento da sobrevida (Patel et
al., 2008), diminui¢cdo na incidéncia de infeccdes oportunistas (Candiani et al., 2007) e
recuperagdo de ganho ponderal e crescimento (Nachman et al., 2005; Guillén et al., 2007).

Os medicamentos atualmente empregados na TARV tém seus mecanismos de
acdo baseados na inibi¢cdo de etapas do ciclo de replicacdo viral. Sdo disponiveis para uso
em pediatria os Inibidores da Transcriptase Reversa, Andlogos de Nucleosideos (ITRN),
Andlogos de Nucleotideos (ITRNt) ou Nao-andlogos de Nucleosideos (ITRNN), Inibidores
da Protease (IP), Inibidores de Fusdo (IF), Inibidores de Entrada (IE) e Inibidores da
Integrase (II) (Brasil, 2009b; Penazzato et al., 2010). Os agentes atualmente disponiveis sdo

sumarizados na tabela 1, abaixo:
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Quadro 1: Medicamentos antirretrovirais disponiveis para a TARV em criangas e

adolescentes.
Inibidores Inibidores da Inibidores Inibidores
de Fusido / ] da Protease da
Entrada Transcriptase Reversa
Integrase
Nucleosideos  Nucleotideos Nao-
Nucleosideos
Enfuvirtida Abacavir Tenofovir Delavirdina Amprenavir  Elvitegravir
Maraviroc  Didanosina Efavirenz Atazanavir ~ Raltegravir
Vicriviroc  Entricitabina Nevirapina Darunavir
Estavudina Etravirina Indinavir
Lamivudina Nelfinavir
Zalcitabina Ritonavir
Zidovudina Saquinavir
Tipranavir
Lopinavir

Recentemente, observa-se grande esforco da comunidade internacional para
expandir o acesso a TARYV, devido aos inegdveis beneficios da mesma, acima resumidos.
Este cendrio de beneficios, no entanto, ndo € desprovido de riscos, representados pelo
aparecimento de novos problemas clinicos associados aos efeitos adversos dos
medicamentos e pelo aumento da sobrevida dos pacientes infectados, que passam a ser
portadores de uma condi¢do cronica de comprometimento a saide (Carr e Cooper, 2000;
Hawkins, 2010).

O estudo da saide da crianca e do adolescente tem na avaliacio do
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crescimento, da nutricio e da composi¢do corporal um de seus enfoques centrais. A
relevancia do balanco entre os efeitos benéficos da TARV e seus efeitos adversos,
notadamente em relagdo a aspectos nutricionais, auxoldgicos e de composicdo corporal,

merece especial destaque na populacao pedidtrica.

Indices antropométricos

A avaliag@o do estado nutricional em criancas assume grande relevancia, pois
expressa as condicdes de vida e de saide dessa populacdo. A importancia da avaliagdao
nutricional decorre da influéncia decisiva que o estado nutricional exerce sobre os riscos de
morbimortalidade e sobre o crescimento e desenvolvimento infantil (Monteiro et al., 2000).

A avaliagdo da adequacgdo de peso e altura em relagdo a idade € o procedimento
mais comumente utilizado para avaliar o estado nutricional de criancas. Estas medidas
fornecem informacdes valiosas para compreensdo do processo de crescimento e estado
nutricional, porém fornecem informagdes limitadas sobre a composi¢dao corporal (Malina
1980; Malina e Bouchard, 1991). O Indice de Massa Corporal (IMC), também referido
como Indice de Quetelet, foi proposto em 1835 pelo matematico Lambert Adolphe Jacques
Quetelet, sendo muito utilizado no acompanhamento clinico e em estudos epidemiolégicos
para avaliacdo do estado nutricional de diferentes estratos da populacdo. Este indice
determina se a massa corporal de uma pessoa estd dentro do recomendavel para a sauide,
por meio da divisdo da massa corporal (quilogramas) pela estatura (metros) ao quadrado.
Por um longo periodo, o Indice de Quelet foi o tinico utilizado para identificar desvios
nutricionais na infancia (Rolland-Cachera et al., 1984).

Em 2000, o CDC publicaram uma revisdo das curvas de crescimento
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pediatricas publicadas pelo Nacional Center for Health Statistics (NCHS) em 1977.
Provavelmente, a inovacido mais importante foi o estabelecimento de curvas de normalidade
para o IMC dos 2 aos 20 anos de idade, que apresentavam maior sensibilidade e
especificidade quando comparadas ao escore-z de peso para altura para detectar
anormalidades de peso em criangas a partir de 2 anos (Kuczmarski et al., 2000).

No mesmo ano de publicag¢do das curvas do CDC, foi divulgada uma proposta
de integracdo internacional de dados auxolégicos. Cole et al. (2000) desenvolveram uma
defini¢do internacionalmente aceita de sobrepeso e obesidade em criangas, de acordo com
pontos de corte do IMC especificos para idade e sexo, com base em desfechos que, na idade
adulta, definiriam os diagndsticos de excesso de peso e obesidade. Os autores elaboraram
as curvas com base em estudos realizados em seis paises (Brasil, Estados Unidos, Gra
Bretanha, Hong Kong, Holanda e Cingapura), com cada estudo tendo mais de 12.000
sujeitos incluidos na amostra, totalizando 94.851 individuos, com idade inferior a 18 anos.

O caréter internacional do padrao deste estudo, bem como o uso de pontos de
corte relativos aos conhecidos para predizer morbidade e mortalidade em adultos, sdao
caracteristicas que o tornaram mais aceito em relacdo aos demais critérios de avaliacdo do
IMC em criancas e adolescentes. As curvas propostas por Cole et al. (2000), sdo
recomendadas pela International Obesity Task Force, a qual propde e incentiva a criacao de
pontos de corte correspondentes entre criangas € adolescentes (Cole et al., 2000; Soares,
2003; Cole et al., 2007). Além disto, recentemente, Cole et al. (2007) propuseram um
sistema de classificacdo do estado nutricional com a populagdo dos mesmos paises do

estudo anterior com idade inferior a 20 anos, com base nos valores de IMC para adultos.
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Composicao corporal na infincia

A Composi¢ado corporal € definida como o conjunto das principais partes que

compdem o corpo humano, notadamente a variacdo na distribuicdo anatdmica da massa
corporal muscular, adiposa e dssea (Costa 2001; Petroski 1993).
Matiega, em 1991, descreveu um modelo da composi¢do corporal que se baseava em peso
do esqueleto, a pele mais tecido subcutaneo, musculo esquelético e o restante. A soma
desses componentes era igual ao peso corporal. Estudos subseqiientes sobre este tema
ampliaram o modelo acima, de forma a incluir a variabilidade bioldgica em trés (4gua,
proteina, gordura) ou quatro (4gua, proteina, mineral dsseo, gordura) componentes distintos
(McAurdle et al., 2007).

Pitanga (2004) revela que a massa corpdrea pode ser dividida em dois
componentes distintos como: 1) peso (massa) corporal isento de gordura e ii) peso (massa)
de gordura. O primeiro contém percentual baixo de gordura essencial, sem especificidade
de sexo, e que equivale aproximadamente a 3% do peso corporal. O segundo componente
corresponderia aos lipidios ndo essenciais.

Contudo, é de extrema relevancia ressaltar que estes componentes sao
influenciados e sofrem alteracdes decorrentes da idade, sexo, etnia, momento e tempo de
maturagdo e estagio de crescimento, sendo o periodo pubertdrio o de maior variabilidade na
composi¢do corporal (Guedes e Guedes, 1997).

No periodo correspondente a infancia e adolescéncia, observa-se o aumento
gradual da massa de gordura. O monitoramento dessas varidveis favorece a identificacdo de
problemas de saidde associados a baixos niveis de gordura corporal ou elevados indices de

adiposidade (Ronque et al., 2007). A informacdo que se obtém por meio da avaliagdo da
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composi¢do corporal dos diversos segmentos do corpo humano em seus diferentes
componetes, possibilita detectar a quantidade e a distribui¢do da gordura corporal, que
apresentam estreita relacao com alguns indicadores de saude.

As técnicas que avaliam a composic¢ao corporal t€m como principal objetivo o
fracionamento da massa corporal, caracterizando alteracbes no desenvolvimento
morfoldgico. Dessa maneira, € possivel acompanhar o processo de maturacdo biolégica de
criancas e adolescentes, observar as respostas a intervencdes dietéticas, dentre outras
relacionadas a composi¢do corporal. Essas informacdes parecem extremamente valiosas
uma vez que os diferentes componentes do corpo, particularmente a massa magra € a
gordura corporal, refletem e influenciam caracteristicas da saide individual.

Assim, a avaliacdo da composicdo corporal permite identificar riscos a satude
associados a elevados ou baixos indices de gordura corporal e a sua distribuicdo (Ellis,
2000). Neste sentido, nas ultimas décadas, vérias técnicas tém sido propostas para a
determina¢do da composicdo corporal, empregando procedimentos de determinacgdo direta,
indireta ou duplamente indireta.

Existem duas técnicas de avaliacdo direta da composicdo corporal. Na
primeira, o corpo € dissolvido em uma solucdo quimica e a partir dai sdo determinados os
componentes gordurosos e os isentos de gordura existentes na mistura. A segunda envolve
a disseccdo fisica de uma ampla variedade de componentes corporais, tais como a gordura,
tecido conjuntivo isento de gordura, musculo e ossos. Apesar da alta precisdo desses
procedimentos, os mesmos implicam em incisdes no corpo, limitando sua utilizacdo a
analises laboratoriais de cadaveres (Ellis, 2000).

Os procedimentos indiretos possibilitam a obtencdo de informagdes
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relacionadas a varidvel de dominio fisico e quimico, mediante a ado¢do de pressupostos
bioldgicos, possibilitando a estimativa dos componentes de gordura e massa corporal
magra, ou ainda a massa isenta de gordura. Por fim, os procedimentos denominados de
duplamente indiretos envolvem o uso de equagdes de regressdo a fim de predizer varidveis
associadas aos procedimentos indiretos que, por sua vez, na seqiiéncia deverdo estimar
parametros da composi¢do corporal (Guedes e Guedes, 1998).

As estimativas da composicao corporal por meio dos procedimentos indiretos e
duplamente indiretos (modelos bicompartimentais), as variacdes dos constituintes da massa
isenta de gordura, principalmente proteinas, minerais e dgua, podem levar a importantes
erros. Na tentativa de superar tais dificuldades, t€ém sido propostos modelos combinando
mais que uma técnica para estimar os varios componentes da composi¢cdo corporal,
denominados modelos multicompartimentais (Guedes e Guedes, 1998).

Diferentemente dos modelos bicompartimentais, que sdo capazes de estimar
somente dois tecidos; de gordura e a massa corporal magra, os modelos
multicompartimentais,  possibilitam  mediante  andlises  tricompartimentais €
tetracompartimentais, menores erros de estimativa no fracionamento da massa corporal.

Neste sentido, variados métodos tém sido empregados para avaliar a
composi¢do e alteracdes na distribuicdo de gordura corporal em criancas e adolescentes
infectados pelo HIV, podendo ser invasivos ou ndo-invasivos. No primeiro grupo,
encontramos a avaliacdo de alteracdes das proteinas reguladoras dos lipidios, marcadores
insulinicos e glicémicos (Rhoads et al., 2006). No segundo, destacam-se os métodos
antropométricos (indireto e duplamente indireto), analisando as mudancas morfoldgicas,

podendo ser realizados por diversos instrumentos.
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O método indireto, Dual X-ray Absorptiometry (DEXA), determina a
densidade dssea, a Massa Magra e a Gorda no corpo inteiro ou em regides localizadas como
membros e tronco, por meio de técnica de varredura. Por isso é considerado padrdo ouro
para o diagndstico de alteracOes sistémicas ou localizadas da composi¢do corporal
(Brambilla et al., 2001).

A tomografia computadorizada (TC) discrimina a gordura subcutanea e
visceral. No entanto, necessita uma elevada exposi¢do a radiacdo (Ribeiro-Filho, 2003;
McComsey e Leonard, 2004).

Dentre os recursos duplamente indiretos, destaca-se a antropometria, técnica
amplamente conhecida, simples e de baixo custo para avaliar a composi¢do corporal. Tal
técnica possibilita estimar o depdsito de gordura subcutineo, além de apresentar boa
correlagdo com a adiposidade corporal (Florindo et al., 2004).

Virias dobras cutaneas podem ser avaliadas isoladamente ou em conjunto. A
dobra cutanea subescapular mais a tricipital é correlacionada com percentual de gordura
corporal, sendo esta a mais utilizada em criangas (Sigulem et al., 2000). A razdo entre
dobra cutanea subescapular/tricipital permite uma distin¢do entre obesidade do tipo central
e periférica em criancas e adolescentes com idades entre 5 a 20 anos (Martinez, 1993).

A Bioimpedancia Elétrica permite avaliar a massa magra e a gordura corporal
total, mas ndo sua distribuicdo (Horlick et al., 2002). A auto-avaliacdo é uma técnica
bastante empregada para avaliar a distribui¢cdo da gordura corporal, através de mudancas da
conformacgdo corporal que geralmente sdo confirmadas por avaliadores de exames fisicos
(Van Griensven et al., 2007).

Segundo Florindo et al. (2004) outros métodos mais acessiveis como
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circunferéncia da cintura e razdo cintura-quadril vém sendo utilizados em pesquisas
realizadas em paises desenvolvidos com portadores do HIV/Aids. Ambos tém sido

estudados como marcadores de adiposidade visceral ou central.

Alteracoes da distribuicao da gordura corporal em pacientes infectados pelo HIV.

A lipodistrofia € definida pela anormalidade da distribuicio da gordura
corporal ou alteracdes do metabolismo lipidico ou glicidico resultantes dos efeitos adversos
dos antirretrovirais (Capeau et al., 2006; Spinola-Castro et al., 2008). As alteracdes
corporais sdo caracterizadas pela lipoatrofia, lipohipertofia e forma mista. A lipoatrofia é
identificada clinicamente pela reducdo do tecido adiposo na face, predominantemente no

sulco nasogeniano, nas nadegas, bracos e pernas.

A lipohipertofia € identificada por acimulo de gordura na regido abdominal,
conhecida como hipertrofia centripeta do tecido adiposo, com aumento progressivo da
circunferéncia abdominal, aumento da gordura visceral e acimulo de gordura na regidao
cervical, denominada gibosidade dorsal ou corcova de bifalo. Também a lipoatrofia e
lipohipertrofia podem aparecer juntas em um mesmo individuo, caracterizando assim a

forma mista (Carr et al., 1998).

A lipodistrofia foi inicialmente denominada Crixbelly, pois os primeiros casos
de alteracdo na distribui¢do de gordura corporal foram observados em individuos infectados
pelo HIV, depois da utilizacdo do IP Indinavir, de nome comercial Crixivan® (Valente et
al., 2005). Apds observarem as semelhancas clinicas entre pacientes com lipodistrofia e a

sindrome de Cushing, alguns pesquisadores passaram a denomind-la “pseudo-sindrome de
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Cushing” (Miller et al., 1998). No entanto, estudos posteriores ndo demonstraram
alteracdes no eixo hipotdlamo-hipdfise-adrenal dos pacientes infectados pelo HIV, sendo

esta denominacao abolida (Lo et al., 1998).

A patogénese da lipodistrofia em pacientes infectados pelo HIV estd
insuficientemente esclarecida. Diversos estudos clinicos t€ém mostrado que as alteracdes
morfolégicas podem ocorrer em individuos em uso de varios esquemas antirretrovirais,
principalmente contendo IP (Walli et al., 1998) e determinados ITRN (estavudina ou D4T).
Quando combinadas na TARYV, a interacdo destas classes de drogas € a maior preditora das

mudancas corporais (Shlay et al., 2007; Lonan et al., 2001).

Inicialmente, a terapia com IP foi relacionada com a causa mais provavel da
md distribui¢do da gordura corporal (Carr et al.,1998). Porém, estudos mais recentes
mostram que os ITRN sdao também responsaveis por essas alteragdes, especialmente o
componente da lipoatrofia (Galli et al., 2002; Mallal et al., 2000). Varios ensaios clinicos
téem demonstrado que o risco individual em desenvolver a lipoatrofia da-se devido a escolha
do ITRN e identificaram-se a estavudina e zidovudina como os ITRN associados a risco

mais elevado (Kenneth e Lichtenstein, 2005).

Estudo in vitro buscando identificar o efeito dos antirretrovirais na
lipodistrofia, constatou que as drogas afetam os adipdcitos por vérios mecanismos. Os
ITRN sa@o conhecidos por induzir toxicidade mitocondrial. As moléculas antirretrovirais
inibem a DNA polimerase 7y, presente dentro das mitocOndrias e bloqueiam, portanto a
replicacio do DNA mitocondrial. Assim, a sintese das subunidades das complexas cadeia

respiratdria codificada por esse DNA pode ser reduzida (Capeau et al., 2000).
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Kenneth e Lichtenstein (2005) demonstraram que a enzima 11-B-
Hidroxiesteroide desidrogenase (11-B-HSD) implica potencialmente na redistribui¢io da
gordura. Essa enzima auxilia no catabolismo, inativando a conversio do hormdnio
cortisona para cortisol, sendo esse, solicitado para a diferenciacdo dos adipdcitos, os quais
passam a expressar maiores niveis na gordura visceral em relacio a subcutanea (Brambilla
et al., 2001).

Outra hipétese para explicar a lipodistrofia, e sua associacdo com niveis
alterados de lipidios séricos, seria a acdo direta dos IP regido andloga da proteina
cytoplasmic retinoid-acid binding protein type I (CRABPI1). Esta proteina capta o 4cido
retindico no citoplasma e o apresenta no citocromo P 450 3a, que o converte em 4cido cis-
retindico, que por sua vez se liga ao receptor X do retindide RXR, heterodimero do
peroxisome-proliferator-actived receptor type y (P-PARy), ambos no niicleo do adipdcito
(Liidtke et al., 2007). Quando se produz a unido, inibe-se a apoptose e favorece-se a
diferenciac¢do e proliferacao do adipdcito. O P-PARy € mais ativo na gordura central que na
subcutanea e os adipdcitos “centrais” sdo metabolicamente mais ativos que os “periféricos”,

levando a hiperlipidemia e liberagdo de lipidios na circulagdo (Carr et al., 1998).

Atividade Fisica

A atividade fisica (AF) pode ser definida como qualquer movimento corporal
produzido pela musculatura esquelética, portanto voluntdrio, que resulte num gasto
energético acima dos niveis de repouso. Essas atividades incluem as atividades ocupacionais
(trabalho), atividade fisica didria, como por exemplo, vestir-se, banhar-se, comer, o

deslocamento (transporte), bem como as atividades de lazer, incluindo exercicios fisicos,
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esportes, dancgas, entre outros (Caspersen et al., 1985). Uma forma conveniente e bastante util
para expressar a AF por individuos € o nivel de atividade fisica (NAF). Este se baseia em
calculos fatoriais tedricos que levam em conta a duracio das atividades habituais e sist€émicas
(Matsudo et al., 2001).

Por outro lado, o sedentarismo definido como falta ou grande diminui¢do da
atividade fisica, € relevante aspecto a ser considerado na génese de muitas doencgas cronicas
degenerativas, consideradas na atualidade, graves problemas de saide publica (Matsudo et

al., 2002).

De acordo com Armstrong (1990), a AF apropriada refere-se aquela que tenha
uma freqiiéncia minima, duracio e intensidade capaz de manter funcionando efetivamente o
sistema cardiorrespiratério. A AF moderada ou vigorosa € aceita como a ideal para estes
objetivos; para Ross e Gilbert (1985), refere-se aquela que envolve grandes grupos
musculares em movimento dindmico por um periodo de 20 minutos ou mais, 3 ou mais vezes
por semana, com uma intensidade maior ou igual a 60% da capacidade respiratéria do
individuo que a esta praticando.

Os métodos mais comumente utilizados para avaliar NAF, segundo Livingstone
(1994), sdao os didrios, de observacdo direta, questiondrios, sensores eletronicos de
movimento, monitor de fregiiéncia cardiaca e a Agua Duplamente Marcada. Alguns destes
métodos tém sido simplificados para quantificar o gasto caldrico e o NAF em criangas,
melhorando sua aplicabilidade (Matsudo et al., 2001; Ainsworth et al., 2000).

Em nossa revisao de literatura, ndo identificamos estudos pedidtricos avaliando a
associacdo de varidveis ligadas ao estilo de vida (dieta e atividade fisica) e a presenca de

lipodistrofia ou dislipidemia associadas a infec¢dao por HIV ou ao seu tratamento.
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Em populagdes saudaveis, sabe-se que a pratica de exercicios fisicos € capaz de
reduzir a quantidade de gordura corporal e aumentar ou preservar a massa livre de gordura,
sendo a magnitude desses efeitos afetada diretamente pela intensidade do exercicio
(Fernandez et al., 2004). Para Roubenoff et al. (1999) as complicagdes metabdlicas podem
ser melhoradas pelos hébitos saudaveis, como pritica de AF e consumo balanceado de
alimentos. Nesse sentido, os mesmos autores investigaram uma amostra de 10 adultos
infectados pelo HIV com aumento da gordura truncal, em estudo-piloto aberto, com a
realizacdo de um programa de 16 semanas de exercicios com peso. Ao final do periodo,
observou-se reducao da gordura corporal total e do tronco. De maneira similar, Yarasheski et
al. (2001) constataram que a hipertrigliceridemia, a resisténcia a insulina e a adiposidade
abdominal, podem responder favoravelmente através de periodizacdo de exercicio fisico
(levantamento de peso).

Domingo et al. (2003) revelam que a AF € um fator protetor do desenvolvimento
da sindrome da redistribuicdo da gordura. Terry et al. (2006) observaram que os individuos
com lipodistrofia e dislipidemia submetidos a 12 semanas de exercicio aerdbio, revelaram
melhora nas capacidades funcionais, sem alteracdo consistente nos lipidios séricos. Shah et
al. (2005) em pacientes recebendo o uso da terapia IP e que realizavam AF regularmente,
observaram aumento do consumo de proteina total, proteina animal e gordura trans-saturada
e reducdo no consumo de fibras soliveis, contribuindo para a dislipidemia. Em estudo
transversal, com 26 individuos infectados e 25 ndo infectados pelo HIV com esteatose
hepatica, Mohammed et al. (2007) encontraram baixa porcentagem de gordura corporal entre
os infectados e o consumo alimentar foi similar entre os dois grupos, no entanto, entre 0s

infectados tiveram maiores NAF e a concentragdo de triglicérides foi significativamente
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elevada nesse grupo. Entre sujeitos infectados pelo HIV com obesidade abdominal, Jaime et
al. (2006) encontraram maior consumo de lipidios e sugere-se que quantidade de carboidratos
e lipidios na dieta, independente do consumo energético, pode modificar a chance de

desenvolver obesidade abdominal na populacdo estudada.

1.1 Justificativa

A sobrevida das criancas e adolescentes infectados pelo HIV aumentou
significativamente apds a TARV. Estes estdo vivendo com cargas virais mais baixas, nivel de
linfécitos T CD4" mais elevados e menos infecgdes oportunisticas. No entanto, observam-se
alteracdes corporais e metabdlicas decorrentes do tratamento a longo prazo. Por outro lado,
alguns autores reportam que as mudang¢as morfolégicas ocorrem devido a infec¢do causada
pelo proprio virus. Nessa perspectiva, através das elucidagcdes apresentadas, seria pertinente
avaliar aspectos de nutri¢do, crescimento e composic¢ao corporal neste grupo de pacientes. A
identificacdo de alteracdes de composicdo corporal e seus fatores associados poderd

contribuir para o desenvolvimento de abordagens preventivas e terapéuticas.
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2.1 Objetivos Gerais

Avaliar a prevaléncia de alteracdes no estado nutricional e composi¢dao
corporal de criancas e adolescentes infectados pelo HIV, em tratamento antirretroviral, em
seguimento no Servico de Imunodeficiéncia Pediatrica do Hospital de Clinicas (HC) da

Faculdade de Ciéncias Médicas (FCM) da Universidade Estadual de Campinas (Unicamp).

2.2 Objetivos Especificos
1. Avaliar, em criangas e adolescentes infectados pelo HIV, a associag@o entre

alteracdes do estado nutricional e da composi¢ao corporal e varidveis ligadas:

ao tratamento antirretroviral;

a evolucdo clinica;

ao grau de disfun¢@o imunoldgica;

a intensidade da replicagdo viral;

ao nivel de atividade fisica;

a composicao da dieta.

2. Comparar as caracteristicas do estado nutricional e da composicao corporal
de criancas e adolescentes infectados pelo HIV com aquelas observadas em grupo-controle

de criancas e adolescentes saudaveis.
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3.1 Tipo de estudo
Caracteriza-se como estudo analitico, observacional, prospectivo, do tipo corte

transversal.

3.2 Local do estudo

O projeto foi desenvolvido nas instalagdes do Servico de Imunodeficiéncia
Pediatrica do HC — Unicamp. Trata-se o servico de referéncia para atendimento de Aids
pediatrica na Regido Metropolitana de Campinas, estado de Sao Paulo, Brasil.

A avaliagdo das criancas e adolescentes do grupo-controle foi realizada no
ambito de outro projeto de pesquisa, em escolas publicas dos municipios de Franco da
Rocha e Francisco Morato, no estado de Sao Paulo, Brasil. Tal projeto obteve aprovacao

pelo Comité de Etica em Pesquisa da FCM — Unicamp.

3.3 Duracao do estudo

A coleta de dados dos pacientes compreendeu o periodo de 7 de maio de 2008
a 9 de setembro de 2009 e, do grupo controle, realizada nas escolas estaduais dos
municipios de cidade de Franco da Rocha e Francisco Morato, abrangeu os dias 29 de

agosto de 2006 a 12 de julho de 2007 e 9 a 10 de margo de 2009, respectivamente.

3.4 Critérios de inclusao
Grupo infectado pelo HIV
Foram selecionados todos os pacientes com idades de 7 a 19 anos mediante a

lista inicial fornecida pela divisdo de informética do HC-UNICAMP, composta por 120
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pacientes em seguimento clinico regular no Servigco de Imunodeficiéncia Pediétrica, em
tratamento antirretroviral. Destes, tivemos sucesso em contatar 102. Apds a recusa de 5
pacientes a amostra final consistiu em total de 97, os quais tiveram autorizacdo dos pais ou
responsaveis e/ou do proprio paciente (para aqueles maiores de 12 anos), em participar no
estudo, assinando o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (anexo 2). A idade dos
participantes se distribuiu na forma de média e desvio padrao (55 meninos e 42 meninas
com idade de 12,72 + 3,15 e 12,06 + 2,57 anos, respectivamente). O estudo obteve
aprovacio pelo Comité de Etica em Pesquisa da FCM — Unicamp (parecer n° 818/2007).
Grupo controle

Foram incluidos como grupo controle, 364 criancas e adolescentes saudaveis
(178 meninos e 186 meninas com idade distribuidas em média e desvio padrao de 11,98 +
2,95 e 12,20 + 3,20 anos, respectivamente), alunos de escolas publicas estaduais das

cidades de Franco da Rocha e Francisco Morato - SP.

3.5. Critérios de exclusao

Foram excluidos pacientes que apresentassem presenca de deformidades
corporais que impediram a realizagdo da antropometria, imobilidade ou restri¢do a leito ou
cadeira de rodas, ou que se recusassem a participar do estudo (pais ou responsaveis e/ou os

proprios pacientes, se adolescentes) totalizando 5 pacientes.

3.6. Critérios de nao inclusao
Nao foram incluidos os pacientes infectados pelo HIV em seguimento clinico

no Servi¢o de Imunodeficiéncia Pedidtrica do Hospital de Clinicas da Unicamp - Campinas,
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SP, Brasil, que nao faziam uso dos medicamentos antirretrovirais e aqueles com idade
inferior a 7 anos, por nao haver validagdo dos protocolos antropométricos para esta faixa

etaria.

3.7. Definicao das variaveis dependentes
Variaveis dependentes categoricas

3.7.1. Baixa estatura: Foi identificada pelo escore Z de acordo com a tabela de
referéncia do National Center for Health Statistics de 2000 no programa SISCRES (2002),
adotando o valor do escore Z < -2,0.

3.7.2. Sobrepeso: Foi identificado pelo IMC e sua defini¢ao foi feita de acordo
com os indicadores de adultos (25 kg/mz), corrigido para sexo e idade (Cole et al., 2000).

3.7.3. Obesidade: Foi identificado pelo IMC e sua defini¢ao foi feita de acordo
com os indicadores de adultos (30 kg/mz), corrigido para sexo e idade (Cole et al., 2000).

3.7.4. Desnutricdo: Foi identificada pelo IMC e sua definicdo realizada por
meio dos valores do IMC inferior a 18,5 kg/m” corrigido por sexo e idade (Cole et al.,
2007).

3.7.5. Lipodistrofia: Foi diagnosticada pela presenca detectada clinicamente
pelo examinador de alteragdes caracteristicas conforme proposto por Carr ( 2003):

- Lipoatrofia: rarefacdo do tecido adiposo em face, regido cervical anterior e
lateral, membros inferiores e/ou superiores ou nadegas,

- Lipohipertrofia: acimulo de gordura em tronco e/ou abdome, mamas, ou

regido cervical posterior — "giba de bufalo".
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Variaveis dependentes continuas

3.7.6. Porcentagem de gordura corporal, determinada por antropometria;

3.7.7. Circunferéncia da cintura, em centimetros, indicadora de acumulo
centripeto abdominal de gordura;

3.7.8. Razdo circunferéncia da cintura / circunferéncia do quadril, indicadora
de acimulo centripeto abdominal de gordura;

3.7.9. Razdo dobra cutanea subescapular / dobra cutanea tricipital, indicadora

de acimulo centripeto truncal de gordura.

3.8. Definicao das variaveis independentes

3.8.1. Ligadas a infec¢ao pelo HIV:
3.8.1.1. Classificacao.

A classificac@o clinica e imunolédgica da infeccdo pelo HIV foi definida de
acordo com os critérios estabelecidos pelos Centers for Disease Control and Prevention,
posteriormente adotados pelo Ministério da Satde do Brasil (Brasil, 2009b).

- Classificagdo clinica: Os pacientes foram classificados nas categorias clinicas
N, A, B e C. Para anélise estatistica foram consolidadas as categorias clinicas N, A e B em
oposi¢do a categoria C (Aurpibul et al., 2009).

- Classificacdo imunoldgica: Os pacientes foram classificados nas categorias
imunolégicas 1, 2 e 3. Para andlise estatistica foram consolidadas as categorias

imunoldgicas 1 e 2 em oposi¢do a categoria 3 (Centeville et al., 2005).
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3.8.1.2. Controle virolégico.

O controle virolégico foi determinado pela deteccdo de replicagdo viral
(avaliada pela determinacdo da carga viral, em cOpias de virions por mL), sendo
classificados como controlados os pacientes com menos de 50 cépias virais/mL de plasma

(Bracciale et al., 2009).

3.8.1.3. Controle Imunolégico.
O controle imunolégico foi caracterizado pela contagem dos linfécitos T CD4*
e classificado em duas categorias: normal (>500 células/mm3) e imunossuprimido (< 500

células/mm’ (Brasil, 2009b).

3.8.2. Ligados a TARV:
3.8.2.1. Uso atual de qualquer esquema de TARYV contendo IP;
3.8.2.2. Uso pregresso ou atual de qualquer esquema de TARYV contendo 1P

3.8.2.3. Uso pregresso ou atual da droga ITRN estavudina (D4T).

3.8.3. Ligadas ao estilo de vida.
3.8.3.1. Atividade fisica

Em relagdo a atividade fisica, os pacientes foram classificados como ativos ou
sedentdrios.
3.8.3.2. Adequacio do aporte caldrico total

Em relacdo ao aporte caldrico total, os pacientes foram classificados como

tendo ingesta adequada, se igual ou superior a média preconizada pelas Recommended
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Dietary Allowances (RDA, 1989), ou ingesta inadequada, se inferior a média preconizada

pelas RDA.

3.9. Procedimentos do estudo.
3.9.1. Coleta, processamento e armazenamento de material biologico

A coleta do sangue foi realizada na Sec¢do de Coletas da Divisdo de Patologia
Clinica do HC - FCM, no periodo da manha. Os pacientes cumpriram periodo de jejum de
12 horas. Foram coletados 8 ml de sangue venoso periférico por técnica padrdao em tubos
contendo EDTA como anticoagulante. Este material foi centrifugado para retirada do soro

e, em seguida, armazenado em freezer com temperatura de - 80°C.

3.9.2. Andlise dos Parametros Imunolégicos

Contagem dos Linfécitos T CD4" e CD8" foi determinados utilizando-se a
técnica de citometria de fluxo FACS Count® (Beckton, Dickinson, Sdo Paulo, SP, Brasil),
nos equipamentos do Laboratério de Pesquisa em Aids do HC - FCM, de acordo com o
padrao recomendado pelo Ministério da Saide do Brasil. Os resultados foram expressos em

ntimero total de células/mm°.

3.9.3. Quantificaciao da carga viral

Foi realizada por meio da determinagdo da carga viral do HIV, expressa em
cOpias virais por mL de plasma. Esta anélise foi realizada no Laboratério de Pesquisa em
Aids (HC-UNICAMP) utilizando o teste Versant® bDNA HIV-1 RNA 3.0 (Siemens S.A.,

Sédo Paulo, SP, Brasil).
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3.9.4. Classificacao da doenca
A classificagdo clinica e imunoldgica foi definida de acordo com os critérios
propostos pelos “Centers for Disease Control and Prevention” (CDC, 1994) e

posteriormente adotadas pelo MS (Brasil, 2009b).

3.9.5. Definicao de lipodistrofia

Consistiu na identificagdo da lipodistrofia, diagnosticada pela detec¢do de
alteracdes na distribuicdo de gordura corporal constatado pelo examinador, em exame
clinico dirigido. As alteracdes da distribuicdo de gordura corporal consideradas neste
estudo foram: lipohipertrofia central (acimulo de gordura em tronco e/ou abdome, mamas,
ou regido cervical posterior — "giba de bufalo"), lipoatrofia periférica (rarefacao do tecido
adiposo em face, regiao cervical anterior e lateral, membros inferiores e/ou superiores ou

nadegas) (Carr, 2003).

3.9.6. Avaliacao antropométrica

Realizaram-se as avaliagdes no periodo da manha, quando todos os pacientes,
em jejum, foram encaminhados a sala designada para realizar avaliagdo fisica. Os dados
antropométricos foram observados pelo mesmo avaliador. Mensuraram-se as pregas
cutaneas, circunferéncia da cintura e quadril, peso e estatura (Lohman, 1988) e foi
calculado o IMC.

Avaliou-se o estadiamento puberal dos pacientes de acordo com os critérios de
Tanner (Marshall e Tanner, 1969). Foram considerados puberes os adolescentes que se

encontravam ao menos no estadio P2 e G2 para o sexo masculino e M2 e P2 para o sexo
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feminino. Tal avaliacdo foi realizada pela equipe médica.

O peso corporal, em quilogramas, foi avaliado em balanga eletronica,
calibrada, com aproximacdo de 100g. O paciente foi orientado para retirar as vestimentas,
deixando apenas as roupas intimas, devendo estar em pé, de costas para a escala da balanca,
com afastamento lateral dos pés, no centro da plataforma, na posi¢do anatdmica com a
massa do corpo igualmente distribuida entre ambos os pés e com o olhar num ponto fixo a
sua frente.

A estatura, em metros, foi avaliada em estadidmetro vertical com escalas em
milimetros. O paciente foi orientado a retirar as roupas, calcados e meias, sendo colocado
em posi¢ao anatdmica, ereta, sobre a base do estadidmetro, com os bracos livremente soltos
ao longo do tronco, com as palmas voltadas para as coxas, os calcanhares unidos e tocando
a borda vertical do aparelho; as naddegas, escapulas e o occipicio também tocando a borda
vertical do aparelho. O paciente foi orientado a permanecer olhando para o horizonte em
linha reta. O cursor do aparelho foi colocado sobre o ponto mais alto da cabeca com
pressao suficiente para comprimir o cabelo e a medida registrada.

Ap6s serem efetuadas as medidas de estatura e peso corporal, foi estimado o
indice de massa corporal por meio da equacio: IMC = peso corporal (kg) / estatura (m)°.

Para a tomada da medida da cintura, em centimetros, o sujeito permaneceu
ereto, com o abddomen ao redor do individuo em um plano horizontal, fixando-se a fita
métrica no ponto médio entre a parte inferior da costela e a parte superior da crista iliaca.

Aferiu-se a medida no final de uma expiracdo normal até o milimetro mais
proximo.

Da mesma maneira que para a medida da cintura, para a medida da
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circunferéncia do quadril, a fita métrica de metal foi colocada em plano horizontal na drea
de maior protuberancia das nddegas, com aproximacao ao milimetro.

A afericdo das dobras cutdneas foi realizada por um tnico avaliador com
adipdmetro da marca Lange Skinfold Caliper® (Beta Technology Incorporated Cambridge,
Maryland) de acordo com os padrdes descritos por Lohman et al. (1988) e as dobras
cutineas necessdrias para a equacgdo do percentual de gordura (Slaughter et al.,1988). Nesta
técnica utiliza-se a somatdria das dobras cutaneas tricipital e subescapular.

As mensuracdes de espessura das dobras cutaneas foram realizadas no hemi-
corpo direito do avaliado, sendo o tecido celular subcutaneo definido do tecido muscular
com auxilio do polegar e do indicador. A borda superior do compasso foi aplicada a
aproximadamente um centimetro abaixo do ponto de reparo, aguardando-se em torno de
dois segundos antes de efetuar a leitura para que toda a pressdo do compasso fosse
exercida. Foram realizadas trés medidas no mesmo local, sendo considerada a medida
intermedidria como o valor adotado para efeito de cdlculos. Quando ocorreu discrepancia
superior a 5% entre uma medida e as demais num mesmo local, uma nova determinagao foi
feita. Os locais de determinagdo das espessuras de dobras cutaneas foram:

A dobra cutanea subescapular, obtida obliquamente ao eixo longitudinal
seguindo a orientagdo dos arcos costais sendo localizada a aproximadamente dois
centimetros abaixo do angulo inferior da escédpula.

A dobra cutanea tricipital, determinada paralelamente ao eixo longitudinal do
braco na face posterior, sendo que o ponto exato de reparo foi o ponto médio da distincia

entre a borda supero-lateral do acromio e o olécrano.
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Em seguida, estabeleceu-se a razdo dobra subescapular/ dobra tricipital. O
valor maior que 1 caracterizou-se como gordura truncal elevada (Martinez, et al., 1993).

Com a obten¢ao dos resultados das espessuras das dobras cutdneas tricipital e
subescapular utilizou-se como forma de interpretacdo a soma das duas espessuras das
pregas, visto que os resultados continuaram expressos em "mm".

O percentual de gordura corporal foi determinado segundo as equagdes

preditivas propostas por Slaughter et al., (1988).

Para a andlise estatistica, o percentual de gordura corporal foi analisado como
varidvel continua, devido a falta de valores de referéncia para caracterizar a normalidade

desta varidvel em criangas e adolescentes brasileiros.

3.9.7. Avaliacdo da atividade fisica.

Empregou-se o questiondrio de atividade fisica, (Physical Activity
Questionnaire, PAQ-C) (Crocker et al., 1997) e a forma curta do International Physical
Activity Questionnaire, IPAQ, versao 8, sendo este, recomendada para estudos nacionais de
prevaléncia, devido a possibilidade de comparagao internacional (Matsudo et al., 2001).
Contém perguntas relacionadas a freqiiéncia (dias por semana) e a duracio (tempo por dia)
da realizacdo de atividades fisicas moderadas, vigorosas e da caminhada e tempo que

assiste TV.

3.9.8. Composicao da dieta
A ingestdo energética e a protéica foram estimadas por meio dos inquéritos

recordatdério 24 horas e registro de consumo alimentar. Estes registros foram realizados

Casuistica e Métodos

72



pelos pacientes ou responsaveis pelas criancas que descreveram os alimentos consumidos
um dia antes da avaliacao (Pichard et al., 1998; Johann-Liang et al., 2000).

Os célculos nutricionais foram realizados a partir do programa sistema de
Apoio a Decisao em Nutricdo, versao 2.5 (CIS-EPM, SP, Brasil), e sua adequagdo foi
realizada de acordo com os critérios propostos nas Recomended Dietary Allowances, RDA

(RDA,1989).

3.10. Analise estatistica

A tabulagdo e a andlise dos resultados foram realizadas com o uso do programa
SPSS® para Windows, versao 16.0 (SPSS Inc. Chicago, IL, USA).
Na fase de anélise univariada, as associagdes entre varidveis continuas e categdricas foram
avaliadas utilizando-se o teste ndo-paramétrico de Mann-Whitney. As associagcdes entre
varidveis categoricas foram analisadas utilizando-se o Teste do Qui-quadrado ou o Teste
Exato de Fisher. As associacdes entre varidveis continuas foram analisadas com o cédlculo
do coeficiente de correlacio de Spearman. Foram consideradas significativas diferencas
com valor de “p” menor ou igual a 0,05.

Devido ao grande nimero de varidveis e a possibilidade de fatores de
confundimento, realizou-se andlise multivariada nos casos de associagdes univariadas com
probabilidade de acaso menor ou igual a 10%. Para a andlise multivariada entre varidveis

categoricas, utilizou-se a técnica de Regressdo Logistica. Para a andlise multivariada entre

variaveis categdricas e continuas, utilizou-se a técnica de Regressao Linear Multipla.
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4.1. Descrigdo e andlise do grupo de criancas e adolescentes infectados pelo HIV.

Foram incluidos 97 pacientes, tendo sido realizada a avaliacdo antropométrica

em 94. Na tabela 1, sdo apresentadas as prevaléncias dos desfechos representativos das

varidveis dependentes categoricas, de acordo com o sexo. Destaca-se aqui, a prevaléncia de

25,53% de baixa estatura. A lipoatrofia e lipohipertrofia estiveram presentes em 38,29% e

40,42%, respectivamente.

Tabela 1: Distribui¢do da composi¢ao corporal segundo sexo.

Variaveis Masculino Feminino Total

N % N % N %
Estatura
Normal 42 44,68 28 29,78 70 74,46
Diminuida 13 13,82 11 11,70 24 25,53
Estado Nutricional
Desnutricao 13 29,78 8 8,51 21 22,34
Eutrofia 38 40,42 29 30,85 67 71,27
Sobrepeso ou obesidade 4 4,25 2 21,27 6 6,38
Lipoatrofia 25 26,59 11 11,7 36 38,29
Lipohipertrofia 19 20,21 19 20,21 38 40,42
Total 55 58,51 39 41,48 94 100,00

N = niimero total de casos; % percentual

A tabela 2 mostra a distribuicdo das varidveis dependentes continuas, de

acordo com o sexo dos pacientes estudados. Observa-se que meninas apresentaram valores

significativamente maiores de gordura corporal e circunferéncia da cintura que os meninos

e estes apresentaram valores significativamente maiores de gordura truncal.
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Tabela 2 Distribui¢do das varidveis continuas da composicao corporal

Sexo
Variaveis Masculino N=55 Feminino N=39 P
Mediana Min Max Mediana Min Max
% massa gorda 12,68 6,84 37,50 21,21 8,94 4485 <0,001
Circ. Cintura 61,00 49 85,00 65,00 48,00 86,00 0,009
DCSE/DCTR 0,83 0,40 1,50 0,63 0,37 1,20 0,016

p = Teste de Mann-Whitney; N = ndmero total de casos; Min = Minimo; Mdx = Maximo;
% massa gorda = Percentual de gordura corporal; Circ. Cintura = Circunferéncia da
Cintura; DCSE/DCTR = Razao das dobras cutaneas subescapular/dobra cutanea tricipital.
A tabela 3 mostra a distribui¢c@o das varidveis independentes de acordo com o
sexo. A prevaléncia do uso de drogas antirretrovirais foi de 60,82% para os IP e 31,95%
para o D4T. Em relacdo a pratica de atividade fisica, 26,59% dos participantes foram

classificados como sedentarios. No referente a recomendacao do aporte energético protéico,

mais da metade dos pacientes ndo atingiu os valores recomendados.
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Tabela 3: Distribuicdo do uso de TARYV, categorias clinicas, imunoldgicas, carga viral,
CD4, atividade fisica e aporte energético segundo sexo.

Variaveis Masculino Feminino Total

N % N % N %
IP atual
Sim 35 36,08 24 24,74 59 60,82
Nao 20 20,61 18 18,55 38 39,17
IP em algum momento
Sim 48 49,48 35 36,08 83 85,56
Nao 7 7,21 7 7,21 14 14,43
D4T em algum momento
Sim 16 16,49 15 15,46 31 31,95
Nao 39 40,20 27 27,83 66 68,04
Classificacdo imunolégica 1 e 2 32 32,98 28 28,86 60 61,85
Classificacao imunolégica 3 23 23,71 14 14,43 37 38,14
Classificacao clinica N,A e B 39 40,20 26 26,80 65 67,01
Classificacao clinica C 16 16,49 16 16,49 32 32,98
Controle virolégico
<49 cépias / Ml 27 27,83 14 14,43 41 42,26
> 50 cépias / Ml 28 28,86 28 28,86 56 57,73
CD4
Normal 40 42,55 29 29,89 69 71,13
Imunossuprimido 15 15,95 13 13,40 28 28,86
CD4/CDS8
>1 8 8,51 4 4,25 12 12,76
<1 47 48,45 38 39,17 85 87,62
Total 55 56,70 42 43,29 97 100,00
Atividade fisica
Fisicamente Ativos 47 50,00 22 23,40 69 73,40
Sedentarios 8 8,51 17 18,08 25 26,59
Dieta
Adequada 27 28,72 15 15,95 42 44,68
Baixa 28 29,78 24 25,53 52 55,31
Total 55 58,51 39 41,48 94 100,00

N = niimero total de casos; % percentual
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Os dados da tabela 4 revelam que os pacientes que se encontravam na
categoria clinica C apresentam maior risco de baixa estatura quando comparados com 0s

das categorias clinicas N, A e B.

Tabela 4: Anélise do risco de baixa estatura segundo categoria clinica C.

Baixa Estatura

Variavel Sim" Nio' Total' OR (IC 95%) P
Cat. Clin. C 13 13,82 17 18,08 30 31091 3,68 0.007
(1,39 - 9,73) ’

Cat. Clin. N,A,B 11 11,70 53 56,38 64 68,08

Total 24 2553 70 7446 94 100,00

p = teste qui-quadrado de Pearson; OR(IC95%) Odds ratio (Intervalo de confianca 95%); '
= numero total de casos e percentual; Cat. Clin. C= Categoria Clinica C; Cat. Clin. N,A,B =
Categoria Clinica N, A e B.

A tabela 5 mostra que os pacientes que fazem uso atualmente do IP tem maior

risco de desnutricdo quando comparados aqueles que nao fazem uso deste medicamento.
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Tabela 5: Distribui¢ao do risco de desnutri¢ao segundo uso atual de IP.

Desnutricao
Variavel Sim" Nzo' Total’ OR (IC95%) p
IP atual sim 17 18,08 40 4255 21 2234 3,51
IP atual nio 4 425 33 3510 73 77,65 (LO7-1L44) 0,031
Total 21 2234 73 7765 94 100,00

p = teste qui-quadrado de Pearson; OR(IC95%) Odds ratio (Intervalo de confianca 95%); ‘=
nimero total de casos e percentual; IP atual sim = faz uso atual do IP; IP atual ndo = ndo
faz uso atual do IP.

A tabela 6 mostra que os pacientes que fazem uso do IP atual possuem maior

risco de lipoatrofia em relagcdo aqueles que nao fazem uso atual desta classe de droga.
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Tabela 6: Distribui¢ao do risco de lipodistrofia segundo uso atual de IP.

Lipoatrofia
Varidvel Sim' Nao' Total’ OR (IC95 %) P
IP atual sim 28 29,78 29 30,85 57 60,63 3,50
IP atual no 8 851 29 3085 37 3936  (1,37-895) 0,007
Total 36 3829 58 3936 94 100,00

p = teste qui-quadrado de Pearson; OR(IC95%) Odds ratio (Intervalo de confianga 95%); '
= numero total de casos e percentual; IP atual sim = faz uso atual do IP; IP atual ndo = ndo
faz uso atual do IP

A tabela 7 mostra que os pacientes que se encontram na categoria imunoldgica
3 apresentam maior risco de apresentar lipohipertrofia abdominal quando comparados com

aqueles das categorias imunoldgicas 1 e 2.
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Tabela 7: Distribui¢ao do risco de lipohipertrofia segundo categoria imunolégica 3

Lipohipertrofia
Variavel Sim’ Nio' Total’ OR (IC95%) p
Cat. Imuno 3 19 2021 16 17,02 35 3723 2,50
Cat.Imuno 1,2 19 2021 40 42,55 59 62,76 (1,06-591) 0,031
Total 38 4042 56 59,57 94 100,00

p = teste qui-quadrado de Pearson; OR(IC95%) Odds ratio (Intervalo de confianca 95%); '
= ndmero total de casos e percentual; Cat. Imuno 3 = Categoria imunoldgica 3: Cat.Imuno
1,2 = categoria imunoldgica 1 e 2.

A relagdo cintura quadril esteve associada com a categoria imunoldgica 3
(p=0,004).
A tabela 8 mostra que a relagdo cintura-quadril apresentou associagao

significativa com a idade.

Tabela 8: Correlagcdo da varidvel relacio cintura-quadril com a idade.

RCQ Idade
Variavel p
Mediana Min Max Mediana Min Max
Grupo HIV 0,90%3* 0,71 1,50 12,68 7,68 19,76 0,003

** correlacdo significativa p= 0,002 (Spearman's rho); RCQ = Relac¢do Cintura Quadril

A tabela 9 mostra que a razdo das dobras cutianeas subescapular/tricipital

mostrou diferenca significativa com a idade.
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Tabela 9: Correlagdo da varidvel razdo das dobras cutanea subescapular/tricipital com a
idade.

DCSE/DCTR Idade
Variavel
Mediana Min Max Mediana Min Max
Grupo HIV 0,71** 0,37 1,50 12,68 7,68 19,76 0,021

** correlacdo significativa p= 0,007 (Spearman's rho); DCSE/DCTR = Razao das dobras
cutinea subescapular/dobra cutinea tricipital

A tabela 10 mostra que a circunferéncia da cintura esteve associada com a

idade.

Tabela 10: Correlacdo da varidvel circunferéncia da cintura com a idade.

Cir. Cintura Idade
Variavel P
Mediana Min Max Mediana Min Max
Circ. Cintura 63 48 86 12,68%* 7,68 19,76 0,001

** correlacdo significativa p < 0,001 (Spearman's rho); Min = Minimo; Max = Maximo;
Circ. Cintura = Circunferéncia da cintura (cm).

4.2. Comparagdo entre grupo de pacientes infectados e grupo-controle.

A tabela 11 mostra que o grupo de pacientes infectados pelo HIV apresenta
risco maior de baixa estatura, desnutricao e risco menor de sobrepeso ou obesidade, quando

comparado ao grupo controle.
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Tabela 11: Distribui¢do dos riscos de baixa estatura, desnutricao e sobrepeso ou obesidade
segundo grupos estudados.

HIV Controle Total
N % N % N % OR (IC95%) P

Baixa Estatura 24 5,24 22 4,80 46 10,04 5.33 <0.001
Estatura Normal 70 1528 342 74,67 412 89,95 (2,83-10,04)
Desnutrido 21 458 22 4,80 43 9,38 47 <0.001
Nao desnutrido 73 1593 342 74,67 415 90,61 (2,44 -9,06)
Sobrepeso/obeso 6 1,31 62 13,53 68 14,84 033
Normal/desnutrido 88 19,21 302 65,93 390 85,15 (0,14 -0,78) 0,01
Total 94 20,52 364 79,47 458 100,00

p = teste qui-quadrado de Pearson; OR(IC95%) Odds ratio (Intervalo de confianga 95%); N
= nimero total de casos; % = percentual.

A tabela 12 revela que os meninos infectados pelo HIV apresentam maior
relacdo circunferéncia cintura-quadril quando comparados com os meninos do grupo

controle.

Tabela 12: Distribuicao de grupo do sexo masculino segundo relagdo circunferéncia cintura
quadril.

Grupo masculino

Variaveis HIV N=55 Controle N=178 P

Mediana Min Max Mediana Min Max

RCQ 0,89 0,78 1,06 0,82 0,70 0,99 0,002

p = Teste de Mann-Whitney; N = nimero total de casos; Min = Minimo; Max = Maximo;
RCQ = Relag¢ado Cintura Quadril.
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A tabela 13 mostra que as pacientes apresentam maior circunferéncia da

cintura, maior relagdo circunferéncia cintura-quadril e menor razao das dobras cutaneas

subescapular/tricipital quando comparadas as meninas do grupo controle.

Tabela 13: Distribui¢do de grupos do sexo feminino segundo varidveis.

Grupo feminino

Varidveis HIV N=39 Controle N=186
Mediana Min Max Mediana Min  Max v
Circ. Cintura 63 48 86 61,35 4520 81,80 0,011
RCQ 090 0,71 1,06 0,77 0,65 0,99 <0,001
DCSE/DCTR 0,71 0,37 1,50 0,76 041 1,44 0,002

p = Teste de Mann-Whitney; N = nimero total de casos; Min = Minimo; Max = Maximo;
Circ. Cintura = Circunferéncia da Cintura (cm); RCQ = Relacao Cintura Quadril;
DCSE/DCTR = Razao das dobras cutdneas subescapular/dobra cutanea tricipital.
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5- DISCUSSAO
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Em nosso conhecimento, hd muito poucos estudos, até o momento, visando
estudar a associacdo entre varidveis clinicas, imunoldgicas e de estilo de vida a alterag¢des
de composi¢@o corporal no contexto da Aids pedidtrica. Adicionalmente, também sao raros
estudos utilizando grupos-controles populacionais, incluindo individuos sauddveis de

caracteristicas sociais comparaveis as dos pacientes infectados.

No que concerne ao distirbio do crescimento, no presente estudo identificamos
acentuado risco de baixa estatura no grupo de pacientes infectados, quando comparado com
o grupo controle. Arpadi et al. (1998) comentam que a falha do crescimento é uma
complicacdo comum em criangas ¢ em adolescentes infectadas pelo HIV. Ja os autores
Leandro-Merhi et al. (2000) revelam que, ao observar uma coorte de pacientes filhos de
maes infectadas pelo HIV, o crescimento mostrou-se comprometido por volta do 3° més de
vida e durante o primeiro ano a estatura foi inferior no grupo infectado, quando comparado
ao soro-reversor. Resultados semelhantes, em outra coorte brasileira foram relatados por
Fausto et al. (2009). Os dois dltimos relatos demonstram que a deficiéncia de crescimento
pode ser detectada antes mesmo do inicio dos sintomas da doenca. Buchacz et al. (2001)
em uma coorte de 906 criancas infectadas pelo HIV, com idade de 3 meses a 18 anos,
observaram que a estatura das criancas foi mais afetada em comparacdo com a populagdo
de referéncia.

A prevaléncia de baixa estatura, observada na populacdo infectada em nosso
estudo, pode ser explicada pelas caracteristicas do estudo de corte transversal e pelo fato de
que uma proporcao significativa dos pacientes estudados ter atravessado os primeiros anos
de vida, fase critica para o crescimento, no periodo anterior a disseminacdo da TARV, que

ocorreu efetivamente a partir de 1998.
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A baixa estatura também esteve associada a categoria clinica C. Nesse sentido,
os achados vao ao encontro de Centeville et al. (2005), que ao avaliar o estado nutricional
de criangas infectadas pelo HIV, algumas delas também avaliadas neste estudo, observou
comprometimento da estatura em 31,5%, com elevado risco de estarem na categoria clinica
mais grave.

O Estudo Colaborativo Europeu demonstra que as criangas gravemente
enfermas apresentam maior comprometimento do crescimento em todas as idades (The
European Collaborative Study, 2003). Aurpibul et al. (2009) encontram em sua coorte de
pacientes pediatricos, 53% de criancas estavam na categoria C, com média do Z-escore da
estatura de -2,22. Guillén et al. (2007) em estudo prospectivo, identificaram que as criangas
que apresentavam-se na categoria clinica C revelaram também prevaléncia
significativamente aumentada de baixa estatura. No Brasil, em estudo longitudinal
retrospectivo, Buonora et al. (2007) avaliaram 108 criangas e adolescentes de 10 a 20 anos,
e observaram que a baixa estatura (Z- escore < 2) esteve associada com a categoria C,
reportando risco relativo de 1,60 (IC 95%, 1,11-2,31).

Outro aspecto de grande relevancia é a desnutricdo. No presente estudo
observou-se maior risco de desnutri¢do nos pacientes infectados, quando comparados aos
do grupo controle. Estudo de coorte da Africa do Sul, avaliando criancas filhas de mies
infectadas pelo HIV, revelou que criangas infectadas por transmissdo vertical tém
desnutri¢do precoce e sustentada (Bobat et al., 2001).

No Brasil, Centeville et al. (2005) encontraram em sua populagdo mais de 40%
de criangas com desnutricio. Na India, entre populacio pedidtrica infectada pelo HIV, a

prevaléncia de desnutricdo caracterizada pelos indices de baixa estatura, stunting e wasting
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foram 63%, 68% e 16%, respectivamente (Padmapriyadarsini et al., 2009). Shet et al.
(2009) empregando os mesmos critérios de avaliagdo antropométrica, encontraram baixo
peso em 55,24%, stunting em 46,37% e wasting em 33,27%.

Em nosso estudo, os achados sdo similares as taxas de desnutricdo encontrada
nas criancas indianas. Os dados da populacdo do estudo demonstram ndo se tratar de
desnutri¢do primdria, mas secunddria a doenga cronica. Cumpre ressaltar que também nao
houve associacdo entre ingesta inadequada, de acordo com as normas da RDA e
desnutrigao.

Entre criancas infectadas pelo HIV a desnutricio € bastante freqiiente. A
deficiéncia de crescimento e a perda de peso sdo achados de grande relevancia, com
fisiopatologia complexa, envolvendo fatores de aporte nutricional, catabolismo pelo estado
inflamatério crénico e fatores enddcrinos (Chantry et al., 2007; Isanaka et al., 2009). Em
nossa investigacao, a desnutricdo esteve associada com o uso de IP atual. Nossa hipétese
para explicar o risco de desnutri¢do e o uso de IP atual seria que esta classe de droga é
responsavel pela deplecdo da gordura corporal e, nesta investigacao, estd associada com a
lipoatrofia. Portanto, persiste o uso IP como marcador de risco para apresentar a
desnutrigao.

Por outro lado, os medicamentos empregados no tratamento da Aids resultam
em efeitos positivos no crescimento de criangas infectadas pelo HIV. Em uma coorte
espanhola foram avaliados os efeitos da TARV em 212 pacientes pediatricos durante uma
mediana de 71 meses, sendo que 61% deles receberam ITRN, 32% foram classificados com
a categoria clinica C e 53% na categoria imunoldgica 3. Com o uso da TARYV, foi

observado aumento significativo do peso e da estatura (Guillén et al., 2007). Aurpibul et al.
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(2009) documentaram que apés uso da TARV em criancas com falha de crescimento, foi
constatada melhora na estatura a partir da 48" semana e a partir da 240* semana, observou-
se melhora significativa. Os autores concluem que as criangas apresentaram um continuo
catch-up 5 anos ap6s o inicio da TARV. Nesta mesma direcdo, em estudo longitudinal
buscando avaliar o efeito da TARV no crescimento de criangas de 4 meses a 17 anos, 0s
pesquisadores constataram que o Z-escore da estatura esteve associado com a categoria C e
que apos 48 semanas de terapia observou-se aumento do peso e do Z-escore da estatura em
72% ap6s 96 semanas (Nachman et al., 2005). Porém, Centeville et al. (2005) em sua
coorte de 127 criancas, ndo encontraram melhoras significativas no peso e estatura com o
uso da TARV em criancgas ja na categoria clinica C.

Adicionalmente, existe a possibilidade, ao menos por mecanismos
fisiopatologicos, que a propria TARV tenha efeitos deletérios sobre o crescimento
longitudinal, devido a redu¢do da densidade mineral 6ssea, observada principalmente com
o uso do ITRN. No entanto, todos os estudos que abordaram alteracoes da densidade
mineral 6ssea em criangas e adolescentes infectados pelo HIV mostraram maior prejuizo
em pacientes nao adequadamente tratados (Mccomsey e Leonard, 2004, 2005).

Em relacdo a composi¢do corporal, estd comprovado que a TARV pode
promover efeitos adversos, como alteracdes da distribuicio da gordura corporal nas
extremidades e acimulo na regido central, mais conhecida como lipohipertrofia. Vigano et
al. (2003) avaliaram 37 criancas e 54 controles, usando a DEXA e tomografia
computadorizada. Tais autores identificaram aumento da massa magra, perda de gordura
periférica e acimulo de gordura na regido central em todas as criangas infectadas pelo HIV.

A lipohipertrofia neste estudo foi detectada clinicamente por meio dos seguintes sinais:
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acumulo de gordura na regido dorso-cervical, aumento das mamas e abdome.

Nosso estudo confirma que a lipoatrofia ocorre com relativa freqii€ncia nas
criancas infectadas pelo HIV. Na presente investigacdo, a prevaléncia foi de 38,29%,
superior aos achados do Grupo Europeu de Lipodistrofia, que analisou 477 individuos com
idade de 3 a 18 anos, constatando prevaléncia de 26% (European Paediatric Lipodystrophy
Group, 2004).

Desta forma, os estudos clinicos t&€m mostrado que as alteragdes morfoldgicas
podem ocorrer em pacientes com uso de varios esquemas antirretrovirais, principalmente na
maioria dos IP (Walli et al., 1998). Tsiodras et al. (2000) avaliaram 221 pessoas infectadas
pelo HIV em terapia com IP, encontraram incidéncia cumulativa de novos casos de
lipodistrofia correspondendo a 13%. Carr et al. (1999 e 1998) relataram que 83% dos
individuos que receberam a terapia com IP (média de duracdo da terapia 21 meses),
desenvolveram lipoatrofia, enquanto apenas 4% apresentaram lipodistrofia sem o uso do IP.

Dessa forma, no presente trabalho observou-se maior risco de lipoatrofia nos
pacientes que faziam uso atual do IP em comparacdo aqueles que nao fazem uso dessa
classe de droga. Achados como estes estdo de acordo com os resultados de Carr (2000), ao
revelar que o IP esteve associado significativamente com a lipoatrofia. Ene et al. (2007)
avaliaram 88 criancas infectadas pelo HIV, das quais 20 apresentaram alteracdes da
redistribuicdo da gordura corporal e 5 com lipoatrofia. Nos pacientes que reportaram
alteracdo na gordura, o tempo de uso do IP esteve associado significativamente.

No Brasil, Sarni et al. (2009) observaram que os jovens em TARV com IP
revelaram maior freqii€ncia de lipodistrofia na forma mista em relagdo aqueles em regime

sem IP.
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A lipohipertrofia, caracterizada pelo acimulo de gordura na regido abdominal,
ou obesidade abdominal (Jaime, 2004), mostrou prevaléncia de 40,42%, semelhante aos
46% revelado por Aurpibul et al. (2007). O European Paediatric Lipodystrophy Group
relatou nos pacientes, 66% de actimulo de gordura abdominal (European Paediatric
Lipodystrophy Group, 2004 ).

Diante destes valores encontrados, os pacientes que estavam na categoria
imunoldgica 3 possuem maior risco em apresentar lipodistrofia em relacdo aqueles da
categoria 1 e 2. Ao avaliar a relacdo cintura-quadril, encontramos associa¢cdo com a
categoria imunoldgica 3. Tal associagdo inesperada levanta a possibilidade que estes
pacientes, com histéria de maior comprometimento imunoldgico, apresentem maior risco
de inflamagdo sist€mica, que por sua vez, pode estar associada a aciumulo de gordura
centripeta (Valente et al., 2005). A atividade inflamatoria, no entanto, ndo foi avaliada neste
estudo.

Na avaliacdo da distribuicdo de gordura corporal e a deteccdo da obesidade
abdominal, mediante utilizacdo de métodos antropométricos, diferentes indicadores vém
sendo utilizados em individuos pediatricos infectados pelo HIV, como a circunferéncia da
cintura. Estudo em coorte francesa relatou menores valores no grupo de pacientes com
lipoatrofia quando comparado com o grupo sem lipodistrofia ou com lipohipertrofia
(Beregszaszi et al., 2005).

A circunferéncia da cintura permite avaliar a distribuicdo central da gordura
corporal, além de ser um bom indicador de gordura centripeta. Atualmente, esta medida
tem recebido importante aten¢@o na avaliacdo do risco cardiovascular, pelo fato de ser forte

preditora da quantidade de gordura visceral, a principal responsdvel pelo aparecimento de
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alteracdes metabdlicas e de doengas cardiovasculares (Resende et al., 2007).

A circunferéncia da cintura no grupo de pacientes infectados mostrou-se
significativamente maior no sexo feminino. Este achado pode ser justificado pelo fato das
meninas apresentarem maior percentual de gordura corporal do que os meninos. Na China,
em estudo pedidtrico com criancas e adolescentes sauddveis, Ouyang et al. (2009)
encontraram resultados semelhantes. Entre pacientes adultos, Jericé et al. (2005)
observaram maior prevaléncia de mulheres com circunferéncia da cintura elevada do que os
homens 23,1 % versus 8,4%, respectivamente.

A combinacdo de ambos os indicadores acima citados facilita a identificagao
das alteracdes da gordura central de maneira fécil e barata. Segundo Picon et al. (2007), a
deposicdo excessiva de gordura visceral na regido abdominal, estd associada a risco maior
de eventos coronarianos, hipertensdo arterial, diabetes melito tipo 2, entre outras. Os
autores citam também que a RCQ demonstrou ser adequada para estimar a quantidade de
gordura abdominal, definindo melhor individuos de risco para doenca cardiovascular.

Observou-se, no grupo infectado pelo HIV, uma correlacdo direta
estatisticamente significativa entre idade e RCQ. Soar et al. (2004) em estudo objetivando
determinar os valores normais de RCQ em 419 criancas com idade de 7 a 9 anos,
observaram que os valores da RCQ nos meninos se mantém similares, enquanto nas
meninas nota-se diminui¢cdo com o aumento da idade.

Ao empregar outros métodos para avaliar a composicao corporal, Duquia et al.
(2008) revelam que as pregas cutaneas, embora nao sejam o padrdo - ouro para avaliar
adiposidade, sdo melhores indicadores da quantidade da gordura corporal do que o IMC.

Florindo et al. (2004) relatam que as medidas das pregas cutaneas configuram um
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instrumento véalido para a avaliagdo do percentual de gordura em pacientes infectados pelo
HIV.

Dessa forma, avaliamos o percentual de gordura corporal no grupo de
pacientes e encontramos maior percentual de gordura nas meninas do que nos meninos (p
<0,001). Este achado pode ser explicado pela fisiologia da puberdade, pois por volta dos 13
anos, inicia-se uma alteragdo mais acentuada na gordura relativa em comparagdo a massa
magra. Nesta fase, as meninas t€m um aumento gradual da gordura relativa e uma
diminui¢do do crescimento de massa magra, ao contrario dos meninos, que revelam uma
diminui¢ao do percentual de gordura e aumento da massa magra. Tal padrao de deposicao
de gordura relativa maior nas meninas que nos meninos, pode ser explicado pela influéncia
do hormonio sexual feminino, o estrogénio (Guyton e Hall, 2006).

A prega cutinea subescapular pode ser utilizada como indicador da
adiposidade central, enquanto que a tricipital indica acimulo de gordura periférica e a razao
dessas dobras (subescapular/tricipital) permite avaliar o acimulo de gordura na regidao
truncal (Martinez et al., 1993).

Dentre os sexos, 0s meninos reportaram maior acimulo de gordura truncal do
que as meninas. Este achado pode ser explicado pelo motivo que nos meninos, ocorre uma
redistribuicao do acimulo de gordura das extremidades para o tronco e nas meninas ha uma
tendéncia a ocorrer o inverso, sendo que esta diferenca se da pelas modificacdes nos niveis
de estrogénio e testosterona durante a puberdade (Oliveira et al., 2004). Outra justificativa
seria que a espessura da prega cutanea tricipital, um marcador de gordura periférica, na
populacdo estudada, foi menor nos meninos (p<0,001). Assim, ao comparar a razdo das

dobras, esta medida podera estar influenciando no acimulo de gordura na regido do tronco.
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Ao avaliar o risco de sobrepeso e obesidade na populagdo do estudo,
observou-se que o grupo infectado pelo HIV apresentou menor risco ao comparar com o
grupo controle. Nao encontramos dados de estudos pediatricos que analisem esse aspecto,
tratando-se de achado original. Nossa hipétese é que, em populagdes pedidtricas, os efeitos
da desnutricdo ainda tenham impacto significativo. Estudos em adultos, prevaléncias
semelhantes de obesidade foram encontrados em coortes de homens e mulheres infectados
por HIV, em relacdo a populacdo geral (Crum-Cianfone et al., 2008; Boodram et al., 2009).

O percentual de gordura corporal dos pacientes ndao mostrou diferencas
significativas ao comparar com o grupo controle. Este achado vai ao encontro dos
resultados relatados por Arpadi et al. (2009) ao averiguarem o percentual de gordura de
criancas infectadas pelo HIV comparado a controles, ndo observaram diferencas
significativas.

Ja ao comparar o grupo de pacientes com o grupo controle, a gordura
abdominal esteve mais presente no grupo infectado pelo HIV, tanto pela medida da cintura
como da relacdo cintura-quadril. Corroborando este achado, Mercier et al. (2009) ao
realizarem as medidas da RCQ e circunferéncia da cintura em dois grupos de adultos,
infectados pelo HIV e grupo controle, também encontraram valores significativamente
maiores no grupo infectado. Achados semelhantes, com RCQ significativamente maior no
grupo infectado, foram relatados também por McComsey et al. (2007), em estudo
transversal com 62 criancgas.

Ao comparar a gordura truncal medida pela razdo das dobras cutineas, os
pacientes apresentaram menor gordura truncal do que o grupo controle. Resultados

semelhantes foram relatados por Brambilla et al. (2001) que, ao avaliarem a gordura truncal
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por meio da DEXA, identificaram nos pacientes pediatricos infectados pelo HIV menor
gordura truncal, em compara¢do com grupo controle de pessoas saudaveis. Neste sentido,
sugere-se que esta diferenca em nosso estudo se deva pelo fato do grupo de comparacao

apresentar maior nimero de individuos com sobrepeso e obesos.
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6- CONCLUSAO
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O grupo de criancas infectadas pelo HIV, em TARYV, apresentou maior
acometimento no estado nutricional, revelando alta prevaléncia de baixa estatura e baixo
peso.

As alteracOes da distribuicdo da gordura corporal e a desnutri¢do estiveram
associadas aos pacientes que faziam uso do IP atual.

O risco de sobrepeso e obeso € menor no grupo de pacientes a0 comparar com
0 grupo controle.

Nao ha diferenca no percentual de gordura corporal entre o grupo de
individuos infectados pelo HIV e grupo saudaveis.

As alteracOes nutricionais tém relagdo direta com a gravidade da infeccdo pelo

HIV e com uso prolongado de TARV.
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ANEXO 1: CLASSIFICACAO DA INFECCAO PELO HIV EM CRIANCAS (CDC)
SEGUNDO (MS, 2009)

A classificagdo da infeccdo pelo HIV utiliza sistema alfanumérico, baseando-se em
parametros clinicos e imunoldgicos, respectivamente, propostos pelo Centers for Disease
Control and Prevention (CDC), em 1994, conforme os quadros abaixo. Esta classificacao
foi adaptada a realidade brasileira, incluindo a tuberculose pulmonar como um critério para
a categoria clinica B, devido as suas caracteristicas epidemioldgicas (conforme o manual

“Critérios de Defini¢ao de Casos de Aids em Adultos e Criancas”).

Quadro A. Classificacao da infeccdo pelo HIV em criancas e adolescentes
menores de 13 anos.

Alteracao imunoloégica - Ausente (1)

N1 Auséncia de sinais e/ou sintomas clinicos
A1l Sinais e/ou sintomas clinicos leves
B1 Sinais e/ou sintomas clinicos moderados
1 Sinais e/ou sintomas clinicos graves

Alteracao imunologica - Moderada (2)

N2 Auséncia de sinais e/ou sintomas clinicos
A2 Sinais e/ou sintomas clinicos leves
B2 Sinais e/ou sintomas clinicos moderados
2 Sinais e/ou sintomas clinicos graves

Alteracao imunologica - Grave (3)

N3 Auséncia de sinais e/ou sintomas clinicos
A3 Sinais e/ou sintomas clinicos leves
B3 Sinais e/ou sintomas clinicos moderados

a3 Sinais e/ou sintomas clinicos graves
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Categorias clinicas

Categoria N — Assintomadtica:

Auséncia de sinais e/ou sintomas ou com apenas uma das condicoes da categoria A.
Categoria A — Sinais e/ou sintomas leves:

Presenca de 2 ou mais das condi¢des abaixo, porém sem nenhuma das condi¢des das
categorias B e C:

* linfadenopatia (maior que 0,5 cm em mais de 2 cadeias diferentes);

* hepatomegalia;

* esplenomegalia;

* parotidite; e

* infec¢des persistentes ou recorrentes de vias aéreas superiores (otite média ou Sinusite).

Categoria B — Sinais e/ou sintomas moderados:

* anemia (Hb < 8g/dl), neutropenia (<1.000/mm3) ou trombocitopenia (< 100.000/mm3),
por mais de 30 dias;

* meningite bacteriana, pneumonia ou sepse;

* TB pulmonar (critérios CDC modificados pelo MS)

* candidiase oral persistindo por mais de 2 meses;

* miocardiopatia;

¢ infec¢do por Citomegalovirus (CMV), antes de 1 més de vida;

* diarréia recorrente ou cronica;

* hepatite;

* estomatite pelo virus do Herpes Simples (HSV) recorrente (mais do que 2 episédios/ano);
epneumonite ou esofagite por HSV, com inicio antes de 1 més de vida;

* herpes zoster, com 2 episodios ou mais de um dermatomo;

* pneumonia intersticial linfocitica (LIP);

* nefropatia;

¢ nocardiose;

* febre persistente (> 1 més);

* toxoplasmose antes de 1 més de vida; e
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* varicela disseminada ou complicada.

Categoria C — Sinais e/ou sintomas graves.

Criancas com quaisquer das condi¢des listadas abaixo:

* Infeccdes bacterianas graves, multiplas ou recorrentes (confirmadas por cultura, 2
episddios em intervalo de 1 ano): sepse, pneumonia, meningite, infeccdes osteoarticulares,
abscessos de 6rgaos internos;

» candidiase esofdgica ou pulmonar;

¢ coccidioidomicose disseminada;

* criptococose extra-pulmonar;

* criptosporidiase ou isosporiase com diarréia (> 1 més);

* CMV em locais além do figado, bago ou linfonodos, a partir de 1 més de vida;

* encefalopatia pelo HIV (achados que persistem por mais de 2 meses), em razao de:

a) déficit do desenvolvimento neuropsicomotor;

b) evidéncia de déficit do crescimento cerebral ou microcefalia adquirida identificada por
medidas de perimetro cefdlico ou atrofia cortical mantida em tomografias tomputadorizadas
ou ressonancias magnéticas sucessivas de cranio; e

c) déficit motor simétrico com 2 ou mais dos seguintes achados: paresias, reflexos
patoldgicos, ataxia e outros;

* infec¢do por HSV, tlceras mucocutane as com duragdo maior do que 1 més ou
pneumonite ou esofagite (criancas > 1 més de vida);

* histoplasmose disseminada;

* Mycobacterium tuberculosis disseminada ou extrapulmonar;

* Mycobacterium, outras espécies ou nao identificadas, disseminadas;

* Mycobacterium avium ou M. kansasii disseminados;

* pneumonia por Pneumocystis jiroveci;

¢ salmonelose disseminada recorrente;

* toxoplasmose cerebral com inicio apés o 1° més de vida;

* sindrome da caquexia, manifestada por:

a) perda de peso > 10% do peso anterior; ou

b)queda de dois ou mais percentis nas tabelas de peso para a idade; ou
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¢) peso abaixo do percentil 5, em duas medidas sucessivas; e
d) diarréia cronica (duracao maior que 30 dias); ou

e) febre por 30 dias ou mais, documentada.

* leucoencefalopatia multifocal progressiva;

* sarcoma de Kaposi; e

* linfoma primario do cérebro ou outros linfomas.
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ANEXO 2 : TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Avaliacao da composicao corporal e metabolismo lipidico em criancas e adolescentes
infectados pelo Virus da Imunodeficiéncia Humana do tipo 1

Gostariamos de pedir sua autorizacdo para realizar exames fisicos de composi¢ao
corporal em seu filho. Também solicitamos sua autoriza¢do para realizar um questiondrio e
fazer a coleta de 20 mL de sangue por veia. Reconhecidamente, os niveis de gordura
corporal dentro dos padrdes adequados sdo aspectos relevantes na obtencdo de boa saude.
Sabe-se que alguns dos medicamentos usados para tratar a infeccdo, mesmo trazendo
grandes beneficios aos pacientes, podem causar alteragdo na distribuicdo de gorduras no
organismo ou no sangue. O objetivo do estudo é analisar a composic¢ao corporal de criangas
portadoras do HIV.

Os exames fisicos serdo feitos por médicos e por mim, e a coleta da amostra
sangiiinea por enfermeiros experientes. Podera haver um pouco de dor na coleta de sangue.
Os exames serdo realizados no Servico de Imunodeficiéncia Pedidtrica do Hospital de
Clinicas da Faculdade de Ciéncias Médicas da Universidade Estadual de Campinas
(UNICAMP). Na avaliacdo antropométrica serdo realizados dois procedimentos: i) medida
das pregas cutaneas, utilizando adipdmetro; avalia-se a espessura da pele em dois pontos
anatdmicos, triceps e subescapular e ii) através da bioimpedancia elétrica, fixando ao corpo
4 eletrodos (no tornozelo, pé, punho e dorso da mao) e aplicando-se sinal elétrico
localizado e indolor para mensurar a resisténcia do fluxo da corrente elétrica.

Este estudo poderd trazer beneficios aos participantes, se forem identificados
problemas de gordura corporal ou no sangue que possam ser corrigidos com dieta ou
medicamentos. Poderd também beneficiar outros pacientes, criangas e adultos, com o uso
dos conhecimentos que venham a ser produzidos.

Esclareco que a participacdo neste projeto € totalmente voluntdria. Nao haverd
qualquer prejuizo ao acompanhamento médico de seu filho, caso vocé ou ele nao
concordem em participar. Ressalto que os dados obtidos no estudo serdo mantidos em
sigilo, porém poderao ser publicados em revistas ou congressos cientificos, em conjunto
com os outros dados colhidos, sem, no entanto, haver a identificacdo do paciente. Caso seja
detectado algum problema, a equipe médica do Servico de Imunodeficiéncia Pedidtrica se
encarregard do encaminhamento a consultas com especialistas do proprio Hospital de
Clinicas.

Vocé receberd uma copia assinada deste documento, que recomendamos que seja
guardada em local seguro.
Nome:

Assinatura:
Responsavel pelo paciente
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Nome:

Assinatura:

Paciente (se adolescente)

Responsdvel pela pesquisa
Luiz Carlos de Barros Ramalho
Fone: (19) 3521-7353 ou (19) 3521-8979

Orientador da pesquisa
Marcos Tadeu Nolasco da Silva
Fone: (19) 3521-7353 ou (19) 3521-8979

Comité de Etica em Pesquisa: (19) 3521 8936

Anexos

124



ANEXO 3. COMITE DE ETICA

/ FACULDADE DE CIENCIAS MEDICAS
COMITE DE ETICA EM PESQUISA

® www.fcm.unicamp.br/pesquisa/etica/index.html

CEP, 28/01/08.
(Grupo III)

PARECER CEP: N° 818/2007 (Este n° deve ser citado nas correspondéncias referente a este projeto)
CAAE: 0588.0.146.000-07

I- IDENTIFICACAO:

PROJETO: “COMPOSICAO CORPORAL E ALTERACOES METABOLICAS EM
CRIANCAS E ADOLESCENTES INFECTADOS PELO VIRUS DA
IMUNODEFICIENCIA HUMANA EM TERAPIA ANTI-RETROVIRAL POTENTE”.
PESQUISADOR RESPONSAVEL: Luiz Carlos de Barros Ramalho

INSTITUICAO: Hospital das Clinicas / UNICAMP

APRESENTACAO AO CEP: 06/11/2008

APRESENTAR RELATORIO EM: 22/01/09 (O formulério encontra-se no site acima)

II - OBJETIVOS

Avaliar a composi¢do corporal e o metabolismo lipidico de criangas e adolescentes
infectados por HIV, em tratamento anti-retroviral, em seguimento no Servigo de
Imunodeficiéncia Pediatrica no Hospital das Clinicas/UNICAMP.

111 - SUMARIO

Trata-se de estudo analitico, observacional, prospectivo, do tipo corte transversal. Serdo
incluidos todos os pacientes em seguimento com idade de 7 a 20 anos. Sera realizada avaliagdo
clinica, avaliagdo antropométrica, avaliagdo de gordura corporal, bioimpedancia, marcadores
bioquimicos, avaliagdo imunolégica, virologica, dietética e de atividade fisica. Os pacientes
serdo distribuidos em grupos com ou sem lipodistrofia e/ou dislipidemia.

IV - COMENTARIOS DOS RELATORES

O projeto encontra-se adequado a Resolugdo CNS/MS 196/96 e suas complementares,
bem como o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

V - PARECER DO CEP

O Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Ciéncias Meédicas da UNICAMP, apos
acatar os pareceres dos membros-relatores previamente designados para o presente caso e
atendendo todos os dispositivos das Resolugdes 196/96 e complementares, resolve aprovar sem
restrigdes o Protocolo de Pesquisa, bem como ter aprovado o Termo do Consentimento Livre e
Esclarecido, assim como todos os anexos incluidos na Pesquisa supracitada. O conteudo e as
conclusdes aqui apresentados sao de responsabilidade exclusiva do CEP/FCM/UNICAMP e nédo
representam a opinido da Universidade Estadual de Campinas nem a comprometem.

Comité de Etica em Pesquisa - UNICAMP

Rua: Tessalia Vieira de Camargo, 126 FONE (019) 3521-8936
Caixa Postal 6111 FAX (019)3521-7187
13084-971 Campinas — SP cep@fem.unicamp.br
==
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FACULDADE DE CIENCIAS MEDICAS
COMITE DE ETICA EM PESQUISA

® www.fcm.unicamp .br/pesquisa/etica/index.html

VI - INFORMACOES COMPLEMENTARES

O sujeito da pesquisa tem a liberdade de recusar-se a participar ou de retirar seu
consentimento em qualquer fase da pesquisa, sem penalizacdo alguma e sem prejuizo ao seu
cuidado (Res. CNS 196/96 — Item IV.1.f) e deve receber uma copia do Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido, na integra, por ele assinado (Item I'V.2.d).

Pesquisador deve desenvolver a pesquisa conforme delineada no protocolo aprovado e
descontinuar o estudo somente apds analise das razes da descontinuidade pelo CEP que o
aprovou (Res. CNS Item III.1.z), exceto quando perceber risco ou dano ndo previsto ao sujeito
participante ou quando constatar a superioridade do regime oferecido a um dos grupos de
pesquisa (Item V.3.).

O CEP deve ser informado de todos os efeitos adversos ou fatos relevantes que alterem o
curso normal do estudo (Res. CNS Item V.4.). E papel do pesquisador assegurar medidas
imediatas adequadas frente a evento adverso grave ocorrido (mesmo que tenha sido em outro
centro) e enviar notificagdo ao CEP e a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria — ANVISA —
junto com seu posicionamento.

Eventuais modificagdes ou emendas ao protocolo devem ser apresentadas ao CEP de
forma clara e sucinta, identificando a parte do protocolo a ser modificada e suas justificativas.
Em caso de projeto do Grupo I ou II apresentados anteriormente &8 ANVISA, o pesquisador ou
patrocinador deve envia-las também a mesma junto com o parecer aprovatorio do CEP, para
serem juntadas ao protocolo inicial (Res. 251/97, Item II1.2.¢)

Relatérios parciais e final devem ser apresentados ao CEP, de acordo com os prazos
estabelecidos na Resolugdo CNS-MS 196/96.

VII - DATA DA REUNIAO
Homologado na I Reunido Ordinaria do CEP/FCM, em 22 de janeiro de 2008.

(A
Profa. Dr;r/(féavt%én Silvia Bertuzzo
PRESIDENTE DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA

FCM / UNICAMP
Comité de Ltica em Pesquisa - UNICAMP
Rua: Tessilia Vieira de Camargo, 126 FONE (019) 3521-8936
Caixa Postal 6111 FAX (019) 3521-7187
13084-971 Campinas - SP cep@fem.unicamp.br
-2
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ANEXO 4: Questionario de atividade fisica, PAQ-C.

Questionario sobre atividade fisica regular — PAQ-C

Nome: Idade: SexoM__F
Data:

Gostaria de saber que tipos de atividade fisica vocé praticon NOS ULTIMOS SETE DIAS (nessa
tiltima semana). Essas atividades incluem esporte e danca que facam vocé suar ou que facam vocé
sentir snas pernas cansadas, ou ainda jogos (tais como pique), saltos, corrida e outros, que facam vocé
se sentir ofegante.

LEMBRE-SE:

A. Nio existe certo ou errado - este questionario niao é um teste.

B. Por favor responda a todas as questdes de forma sincera e precisa - € muito importante para o
resultado.

1. ATIVIDADE FiSICA

Vocé fez alguma das seguintes atividades nos ULTIMOS 7 DIAS (na semana passada)? Se sim,

quantas vezes?

** Marque apenas um X por atividade **
Nenhuma

-
|
[
w
IS
h
i
=

7 vezes ou mais
Saltos

Atividade no parque ou playground O
Pique []
Caminhada

Andar de bicicleta
Correr ou trotar
Ginastica aerdbica
Natacdo

Danca

Andar de skate

Futebol

Voleibol

Basquete

“Queimado”

Outros (liste no espago)

OOOOOOOOOO0O00s
I

N
OOOOOOOOOO0O00d

([
0
([
([
0

2. Nos fltimos 7 dias, durante as aulas de Educacido Fisica, o quanto vocé fei ative (jogou
intensamente, correu, saltou e arremessou)?
Eundo fago as aulas ..o e

O

Raramente e [0 marque
AlZUINAS VEZES oot [J apenas
FreqUentemente e 0 uma
Sempre O
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3. Nos tltimos 7 dias, o que vocé fez na maior parte do RECREIO?

Ficou sentado (conversando, lendo, ou fazendo trabalho de casa) ... O

Ficou em pé, parado ou andou [0 marque
Correu ou jogouum pouco [1 apenas
Correu ou jogou um bocado [0 uma
Correu ou jogou intensamente a maior parte do tempo . [0 opgio

4. Nos 1ltimos 7 dias, o que vocé fez normalmente durante o horario do almoco (além de almecar)?

Ficou sentado (conversando, lendo, ou fazendo trabalho de casa) ... |

Ficou em pé. parado ou andou [0 marque
Correu ou jogou um pouco [1 apenas
Correu ou jogou um bocado 0 uma
Correu ou jogou intensamente a maior parte do tempo e [0 opgio

5. Nos 1ltimos 7 dias, quantos dias da semana vocé praticou algum esporte, danca, ou jogos em que
vocé foi muito ative, LOGO DEPOIS DA ESCOLA?
Nenhum dia

I vez na semana passada L 1 marque
2 ou 3 vezes na semana passada [ apenas
4 vezes na semana passada L [ uma
5vezes na semana passada e ] opgao

6. Nos tltimos 7 dias, quantas vezes vocé praticou algumn esporte, danca, ou jogos em que vocé foi
muito ativo, A NOITE?

Nenhum dia |

1 vez na semana passada L [1 marque
2-3 vezes na semana passada e ] apenas
4-5 vezes na semana passada L (1 uma
6-7 vezes na semana passada s [0 opgio

7.NO ULTIMO FINAL DE SEMANA quantas vezes vocé praticou algum esporte, danga, ou jogos em
que vocé foi muito ative?

Nenhum dia e |
LVeZ e 0 marque
2-3 vezes |:| apenas
ASVRZES [0 wuma
Goumais vezes 0 opcio
8. Em média quantas horas vocé assiste televisao por dia? horas.

2
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9. Qual das opcdes abaixo melhor representa vocé nos tltimos 7 dias?

** Leia TODAS AS 5 afirmativas antes de decidir qual ¢ a melhor opcao**
A). Todo ou quase todo o meu tempo livre eu utilizei fazendo

coisas que envolvem pouco esforco fisico (assistir TV, fazer

trabalho de casa. jogar videogames)

O

B) Eu pratiquei alguma atividade fisica (1-2 vezes na tltima
semana) durante o meu tempo livre (ex. Praticou esporte,
correu, nadou. andou de bicicleta, fez ginastica aerdbica)

marque
C) Eu pratiquei atividade fisica no meu tempo livre (3-4 ... apenas
vezes na semana passada) uma

D) Eu geralmente pratiquei atividade fisica no meu tempo ... opgdo

livre (5-6 vezes na semana passada)

O o o d

E) Eu pratiquei atividade fisica regularmente no meu tempo
livre na semana passada (7 ou mais vezes)

10. Comparando vocé com outras pessoas do mesma idade e sexo, como vocé se considera?

Muito mais em forma e |

Mais em forlia e O marque
Igualmente em forma ] apenas
Menos em fOINA e [0 uma
Completamente fora de forma ... [0 opgio

11. Vocé teve alguma problema de satide na semana passada que impediu que vocé fosse
nermalmente ativo?
Sim

OO

Nio

Se sim, 0 que impediu vocé de ser normalmente ativo?

12. Comparando vocé com outras pessoas da mesima idade e sexo, como vocé se classifica em funcio
da sua atividade fisica nos ultimos 7 dias?

A) Eu fii muifo menos ativo que 08 OUITOS  .oooiieiiieieee e iie e e eeeenee e O

B) Eu fui um pouco menos ativo qUE 05 OUIOS  ..oveeueeieeericeeeee e es e e ] marque
C) Eu fui jgualmente ativo ] apenas
D) Eu fiii um pouco mais ativo U 08 OUITOS  .ovveeriieoieiiceeee e e e eee e seeeniee e 0 uma

E) Eu fii muito mais ativo que 08 OUITOS oo ececeeee e eee e e O opgao

13. Marque a freqiiéncia em que vocé praticou atividade fisica (esporte, jogos, danca ou oufra
atividade fisica) na semana passada.

Nenhuma vez Algumas vezes Poucas vezes Diversas vezes Muitas vezes
Segunda O] Ol O] | O
Terga O | O O O
Quarta 0 Ll 0 U L]
Quinta O [l O | O
Sexia H | H O O
Sabado O O O O dJ
Domingo ] ] N 1 O

[75)
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Calculo do escore:

Cada item do questionario tem a pontuagdo em uma escala de 5 pontos. Para a questio
nimero 1, que ¢ una lista de atividades, é necessario transformar a pontuagdo em nessa escala, pela
divisdo do total de pontos na questido pelo miumero de atividades na lista, incluindo-se ai também as
atividades que tenham sido acrescentadas na segao outras.

O mesmo tipo de procedimento € necessario para a questio nmiumero 13, que lista o nivel de
atividade fisica em cada dia da semana. O total de pontos nessa questao ¢ dividido por 7.

O escore final ¢ obtido pela média das questoes 1 a 7, 9 e 13.

KOWALSKI, Kent C. Scoring the PAQ-C para MALINA, Robert M. [mensagem eletronica
capturada em 14 set. 1995]

Ver tambén:

CROCKER PR, BAILEY DA, FAULKNER RA, KOWALSKI KC, and McGRATH R (1997)
Measwring general levels of physical activity: preliminary evidence for the Physical Activity
Questionnaire for Older Children. Medicine and Science in Sports and Exercise 29: 1344-1349.

KOWALSKI KC, CROCKER PR, and FAULKNER RA (1997) Validation of the physical activity
questionnaire for older children. Pediatric Exercise Science 9: 174-186.

Versdo em portugués apresentada em:

ROSENDO DA SILVA, Rosane C. Coronary heart disease risk factors and healtl-related fitness
of adolescents in Niterdi, Rio de Janeiro, Brazil. Tese de doutorado, Michigan State University,
East Lansing, Michigan, EUA, 1998.
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ANEXO 5: QUESTIONARIO DE ATIVIDADE FiSICA, IPAQ-C.

L%
QUESTIONARIO INTERNACIONAL DE ATIVIDADE FiSICA -
Imemetonsl thysicd et VERSAO CURTA -
Nome:
Data: / / Idade : _ Sexo:F( )M{()

Nos estamos interessados em saber que tipos de atividade fisica as pessoas
fazem como parte do seu dia a dia. Este projeto faz parte de um grande estudo
gque esta sendo feito em diferentes paises ao redor do mundo. Suas respostas nos
ajudarao a entender que tao ativos noés somos em relacdo a pessoas de outros
paises. As perguntas estdo relacionadas ao tempo que vocé gasta fazendo
atividade fisica na ULTIMA semana. As perguntas incluem as atividades que vocé
faz no trabalho, para ir de um lugar a outro, por lazer, por esporte, por exercicio ou
como parte das suas atividades em casa ou no jardim. Suas respostas s&o MUITO
importantes. Por favor responda cada questdo mesmo que considere que ndo seja
ativo. Obrigado pela sua participacéo !

Para responder as questdes lembre que:

» atividades fisicas VIGOROSAS sdo aquelas que precisam de um grande
esforgo fisico e que fazem respirar MUITO mais forte que o normal

» atividades fisicas MODERADAS sao aquelas que precisam de algum esforco
fisico e que fazem respirar UM POUCO mais forte que o normal

Para responder as perguntas pense somente nas atividades que vocé realiza por
pelo menos 10 minutos continuos de cada vez.

1a Em quantos dias da ultima semana vocé CAMINHOU por pelo menos 10
minutos continuos em casa ou no trabalho, como forma de transporte para ir de um
lugar para outro, por lazer, por prazer ou como forma de exercicio?

dias por SEMANA ( ) Nenhum

1b Nos dias em que vocé caminhou por pelo menos 10 minutos continuos quanto
tempo no total vocé gastou caminhando por dia?

horas: Minutos:

2a. Em quantos dias da ultima semana, vocé realizou atividades MODERADAS por
pelo_menos 10 minutos continuos, como por exemplo pedalar leve na bicicleta,
nadar, dancar, fazer ginastica aerdbica leve, jogar volei recreativo, carregar pesos
leves, fazer servicos domésticos na casa, no quintal ou no jardim como varrer,
aspirar, cuidar do jardim, ou qualquer atividade que fez aumentar
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ANEXO 6: FICHA DE COLETA DE DADOS

Nome: HC:
Data de nascimento: / / Data da avaliagdo: / /
Sexo: Masculino ( ) Feminino ( )

Nome do(a) cuidador(a):
Endereco:
Telefone para contato:

Analise da Composicao Corporal

Peso Altura | IMC | DCT |DCSE| RD MM | %9MM | MG | %MG

Resist | Capac | MM | %2MM | MG | %MG | Agua | %Agua | Metab

DCT - Dobra Cutanea Triciptal / DCSE - Dobra Cutanea Subescapular / RD - Razao das
dobras / MM — Massa Magra / MG — Massa Gorda

Marcadores Imunolégicos e Virologicos

CD4+ CD8 Carga Viral
Lipodistrofia Lipohipertrofia
() Sim ( ) Nao () Sim ( ) Nao

( )Leve ( )Moderada ( ) Severa ( )Leve ( )Moderada ( ) Severa

( )Face () Pescoco () espinha Dorso Cervical
( )Brago ( )Perna ( ) Nadegas ( ) Abdomem
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Classificacao Clinica e Imunologica do MS

CATEGORIA DATA INICIO DATA TERMINO

Diagnosticos Clinicos

DIAGNOSTICO DATA INICIO | DATA TERMINO

Terapia Antiretroviral

ESQUEMA DATA INICIO DATA TERMINO | MOTIVO TROCA
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ANEXO 7. FICHA DE AVALIACAO NUTRICIONAL

FICHA DE AVALIACAO NUTRICIONAL

ANAMNESE ALIMENTAR

Local das refei¢des: ( ) Casa ( ) Trabalho ( ) Restaurante ( ) Outros

Quantas pessoas moram em casa?
Quem cozinha?
Consome alimentos fora de horario? ( ) sim ( ) ndo Quais?

Refei¢oes Alimentos Quantidade

Desjejum (D)

: h
Colagao

: h
Almoco

: h
Merenda

h

Jantar

_____h
Ceia
R
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ANEXO 8: ANAIS DO VIII SIMPOSIO BRASILEIRO DE PESQUISA EM HIV /
AIDS 2009

i"‘Vm SIMPOSIO BRASILEIRO |
| DE PESQUISA EM HIV / AIDS

] www.simpaids2009.com.br e
Hotel Windsor Barra - Rio de Janeiro
| de 28 de Junho a 01 de Juiho de 200¢

'LIVRO DE RESUII®IS

RI02009




P#H72

Title

BODY COMPOSITION OF HIV-INFECTED CHILDREN AND ADOLESCENTS ON HIGHLY
ACTIVE ANTI-RETROVIRAL THERAPY
Theme

Estudos clinicos
Authors

RAMALHO LCB, BALDIN AD, GUERRA-JUNIOR G, MORCILLO AM, MARMO DB, VILELA
MMS, SILVA MTN.
Institutions

Center for Investigation in Pediatrics (CIPED), State University of Campinas Faculty of
Medical Sciences. Campinas, Sdo Paulo, Brazil.

Background

Highly Active Anti-retroviral Therapy (HAART) improved survival of HIV-infected
pediatric patients. However, several adverse events, mainly metabolic, were reported.
Objective

To evaluate body composition (BC) of HiV-infected pediatric patients on HAART,
analysing the association between BC abnormalities and clinical, immunological, virological, and
lifestyle variables.
Methods

Observational, analytical, prospective, cross-sectional study. Eighty-four patients (48
boys / 36 girls, ages of 12.67 + 2.92 and 11.92 + 2.52 years-old, respectively) were evaluated. BC
was measured by anthropometry and bioimpedance. Lipodystrophy was identified by clinical
score. Modified CDC criteria were used for clinical and immunological classification. Lymphocyte
subpopulations were measured by flow cytometry and HIV viral load assayed by B-DNA. Dietary
habits were assessed by 24-hour questionnaire and IPAQ and PAQ-C questionnaires evaluated
PA. On statistical analysis, p values < 0.05 were considered significant.
Results

: Lipoatrophy had a prevalence of 38.1%, and lipohypertrophy, 41.7%. Short stature was
identified in 27.4% and malnutrition in 14.3%. Body fat was decreased in 21.4% and increased in
35.7%. Sedentarianism was present in 26.2%, and 51.2% reported food intake < 100% RDA. Short
stature was associated with clinical category C (p = 0.001), immunological category 3 (p = 0.043),
lower CD4+/CD8+ ratios (p = 0.013) and higher viral load (p = 0.033). Patients with reduced body
fat were prone to be on complex HAART regimes (p = 0.011).
Conclusion

A high prevalence of body composition and growth disturbances was identified in the
study population, both compatible with the severity and chronicity of perinatally-acquired HIV
infection.

69

Anexos

136



ANEXO 9: POSTER APRESENTADO NA 3° SEMANA DE PESQUISA FCM - 2009

AVALIAGAO DA COMPOSIGAO CORPORAL EM CRIANGAS E )
ADOLESCENTES INFECTADOS PELO VIRUS DA IMUNODEFICIENCIA

HUMANA EM TERAPIA ANTIRRETROVIRAL DE ALTA ATIVIDADE M

Luiz Carlos de Barros Ramalho, Alexandre Duarte Baldin, Gil Guerra-Junior, André Moreno Morcillo, Denise Barbieri Marmo, Maria
Marluce dos Santos Vilela, Marcos Tadeu Nolasco da Silva.

Centro de Investigagdo em Pediatria (CIPED) - Faculdade de Ciéncias Médicas - Universidade Estadual de Campinas — SP, Brasil.

ramalho.lcb@gmail.com

INTRODUGAO

s : i s s
O ‘svento da. Terspia. Antinetroviral de. Ata: Atividsde | (TARV) Utilizou-se (média e desvio-padrdo) e a estatistica testes do Qui

resultou em aumento da sobrevida de criangas e adolescentes
infectados pelo Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV). No entanto,

Quadrado, Mann-Whitney e de Coeficiente de Correlagéo para a andlise
da associagéo entre variaveis;

em uma proporgao significativa de pacientes, a TARV, especialmente /0 estudo foi aprovado por Comité de Etica em Pesquisa.
contendo inibidores de protease (IPs), pode apresentar efeitos
adversos sobre o metabolismo lipidico, resultando em alteragbes na RESULTADOS

distibdiveaics cocia caerel v Prevaléncia de lipoatrofia foi de 38,1% e lipohipertrofia abdominal

OBJETIVO Al
v’ Sobrepeso em 8,3%, obesidade em 2,4% e desnutricdo em 14,3%;
v Baixa estatura fol identificada em 27,4%;

Avaliar a composig¢éo corporal de criangas e adolescentes infectados
pelo HIV em TARY, verificando a associagédo entre as alteragdes da

composigdo corporal e varidveis ligadas aos esquemas de TARV, ao v O percentual de gordura corporal por antropometria mostrou-se normal
cortrole clinico, imunoldgico e viroldgico da infecgéo, & composicéo em 42,9%, aumentado em 21,4% e diminuido em 35,7%;

da dieta e a atividade fisica v O percentual gordura corporal por BIA mostrou-se normal em 36,1%,
METODOS aumentado em 26,5% e diminuido em 37,3%;

5 v Observou-se que 8,3% dos pacientes apresentavam aumento da
v Estudo analitico observacional, prospectivo, de corte transversal;
5 S gordura truncal;
v Amostra 84 pacientes infectados pelo HIV (48 homens e 36

v Prevaléncia de sedertarismo fol de 26,2%;
mulheres com médias de idade de 12,67 + 2,92 & 11,92 + 2,52 anos e e e

v Ingestdo alimentar menor que 1x a RDA foi observada em 51,2% dos

respectivamente);

v Composicdo Corporal: Antropometria e Bioimpedancia; pacientes;

v A Lipodistrofia foi identificada por meio de Score clinico; v Classificaggo clinica, 34,1% encontravam-se na categoria C;

v A avalisgdo imunoldgica foi realizada com estudo das v Categorias imunoldgicas, 35,4% encontravam-se na categoria 3;
subpopulagdes linfocitarias (linfocitos T CD4+ e CD8+) por citometria v 75% dos pacientes apresentava contagem de CD4 normal para a idade
de fluxo; e 13,7% apresentavam relagdo cdd/cdg >=1;

v A avaliagdo viroldgica foi realizada por meio da determinagéo da v Replicagdo viral no momento do exame, 55% dos pacientes
Carga Viral; apresentaram carga viral < 1000 cépias/mL;

¥ Questionario de Atividade Fisica IPAQ-C versdo 8 e PAQ-C;

v Recordatdrio alimentar de 24 horas para avaliagéo da composicao
da dieta;

v Andlise estatistica foi realizada com o uso do programa "SPSS for

v Relagéo a TARV, 72,8% dos pecientes Utilizavam esquemas simples
(até 3 ARVS) e 27,2% tilizavam esquemas complexos (4 ARVs ou mais);
v 90,2% dos pacientes fizeram uso de IP pelo prazo minimo de 1 ano, e
32,5% fizeram uso de estavudina (d4t) por pelo menos um ano.

Windows*;
Tabela 1: Distribuiao da composig&o corporal, varidveis clinicas e imuncldgicas e atividade fisica segundo sexo.
Masculino Feminino Total
Varidveis N % N % N %
Peso normal 32 38,09 31 36,90 63 75
Sobrepeso 5 595 Z 238 7 83
Obeso 1 119 1 149 2 238
Desnutrido 10 11,90 2 238 12 14,28
Antropometria
Normal 18 21,42 18 21,42 36 22,87
Aumentado 8 952 10 11,90 18 21,42
Diminuido 2 26,19 8 952 30 3571
BIA
Normal 19 22,61 " 13,09 30 3571
Aumentado 18 21,42 4 476 2 26,19
Diminuido 1 13,09 20 23,80 31 36,90
Gordura Truncal 5 595 2 238 7 833
Lipoatrofia 22 26,19 10 11,90 2 38,09
Lipohipertrofia 18 21,42 17 20,23 35 41,66
Fisicamente Afivos 40 4761 22 26,19 62 7381
Sedentarios 8 952 14 16,66 22 26,19
Classificagdio Clinica AB 32 38,09 22 26,19 54 64,28
Classificagaio Clinica C 14 16,67 14 16,67 28 3334
Classificagéio Imunolégica 1 € 2 29 3452 24 28,57 53 63,09
Classificagai sgica 3 18 21,42 11 13,09 29 3464
TOTAL 48 57,14 36 42,85 84 100,00
CONCLUSAO

A populagéo estudada apresenta prevaléncia significativa de alteragdes do crescimento e da composi¢éo corporal, compativeis com a gravidade e
cronicidade da infecgdo pelo HIV. A raridade de associages entre as varidveis antropométricas e de composicdo corporal e as varidvels de controle
clinicas e laboratoriais avaliadas pode ser explicada pelo comprometimento precoce da infecgéo por HIV transmitida verticalmente, cuja deteccéo
escapa aos limites de um estudo de corte transversal. Os resultados alertam para a necessidade de avaliagéo nutricional sistemética nesta populacéo
de alto risco, visando a intervencéo precoce.

Apoio: CAPES
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ANEXO 10: RESULTADOS DAS ANALISES ESTATISTICAS.

Tabela Al: Andlise da associag@o de baixa estatura segundo varidveis independentes.

Baixa estatura

Variaveis independentes

Sim = 24 (%) Nio = 70 (%) p=)
Sedentarios 9 9,57 15 1595 0,161
RDA <1* 13 13,82 39 41,48 0,895
CD4/CDS8 <1 24 25,53 58 61,70 0,030
Carga viral <50 cépias 14 14,89 40 42,55 0,919
Cat. Imuno 31 12 12,776 23 24,46 0,134
IP 19 20,21 62 6595 0,249
IP atual * 16 17,02 41 43,61 0,484
CD4 <500 mm’ 10 10,63 16 17,02 0,075
Uso D4T 11 11,70 17 18,08 0,046
Categoria clinica C 13 13,82 17 18,08 0,007

* RDA <1= ingesta menor que a média recomendada pela Recommended Dietary

Allowance;
1 Categoria imunoldgica 3
I Uso atual de IP
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Tabela A2: Anélise da associacdo de desnutricao segundo varidveis independentes.

Desnutricao
Variaveis independentes Sim = 21 (%) N30 =73 (%) p= (XZ)
Sedentarios 7 7,44 18 19,14 0,428
RDA <1 10 10,63 42 44,68 0,421
CD4/CD8 <1 19 20,21 63 67,02 0,613
Carga viral <50 copias 14 14,89 40 42,55 0,332
Cat. Imuno 3 11 11,70 24 25,53 0,103
1P 18 19,14 63 67,02 0,945
IP atual 17 18,08 40 42,55 0,031
CD4 <500 células/mm’ 10 10,63 18 19,14 0,043
Uso D4T 3 3,19 23 24,46 0,120
Categoria clinica C 7 7,44 23 24,46 0,874

* RDA <1= ingesta menor que a média recomendada pela Recommended Dietary
Allowance;

1 Categoria imunoldgica 3

I Uso atual de IP
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Tabela A3: Andlise da associacdo da obesidade segundo varidveis independentes.

Obesidade

i . )
Variaveis independentes Sim = 6 (%) Niio = 88 (%) p=)
Sedentarios 1 1,06 24 25,53 0,569
RDA <1 6 6,38 46 48,93 0,023
CD4/CD8 <1 5 5,31 77 81,91 0,767
Carga viral <50 copias 2 2,12 52 55,31 0,217
Cat. Imuno 3 4 4,25 31 32,97 0,123
IP 3 3,19 10 10,63 0,008
IP atual 4 4,25 33 35,10 0,157
Uso D4T 5 5,31 61 64,89 0,468
CD4 <500 células/mm’ 3 3,19 23 24,46 0,206
Categoria clinica C 3 3,19 27 28,72 0,326
* RDA <1= ingesta menor que a média recomendada pela Recommended_Dierary
Allowance;
1 Categoria imunoldgica 3
I Uso atual de IP
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Tabela A4: Andlise da associagcdo de gordura truncal segundo varidveis independentes.

gordura truncal gordura truncal

Varidveis Mediana Min max mediana Min Max P~

Sedentario versus Ativo 0,62 0,39 1,22 0,80 037 1,50 0,028
CD4/CDS8 <1 versus >1 0,72 0,37 1,40 0,67 056 1,20 0475
Carga viral <50 versus > 50 0,74 0,37 1,50 0,71 0,40 1,27 0,261
Cat.Imuno 3 versus 1 e 2 T 0,75 0,37 1,27 0,71 0,39 1,50 0,931
IP — sim versus nio 0,71 0,37 1,50 0,85 0,39 142 0,096
IP atual- sim versus ndo 0,71 0,37 1,50 0,80 0,39 142 0,405
Uso D4T-sim versus nio 0,79 0,47 1,25 0,71 0,37 1,50 0,140
CD4" <500 versus > 500 # 0,71 0,37 1,50 0,74 0,39 1,27 0,960
Cat.clin C versus N,A e B * 0,70 0,37 1,42 0,74 0,39 1,50 0,506

* p = Teste de Mann-Whitney; Min = Minimo; Médx = Méximo;
T Categoria imunoldgica 3 versus Categoria imunoldgica 1 2

§ Categoria clinica C; versus Categoria clinica N, A e B.

# CD4" < 500 celular/mm?® versus CD4" > 500 células/mm’
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Tabela AS: Anélise da associacdo da lipodistrofia segundo varidveis independentes

Lipodistrofia

Variaveis independentes Sim = 36 (%) Nzio = 58 (%) p= (XZ)

Sedentarios 8 8,51 17 18,08 0,450
RDA <1 19 20,21 33 35,10 0,696
CD4/CD8 <1 32 34,04 50 53,19 0,705
Carga viral <50 copias 20 21,27 34 35,06 0,770
Cat. Imuno 3 15 15,95 20 21,27 0,484
1P 33 35,10 48 51,06 0,224
IP atual 28 29,78 29 30,85 0,007
Uso D4T 15 15,95 13 13,82 0,047
CD4 <500 células/mm’ 9 9,57 17 18,08 0,650
Categoria clinica C 14 14,89 16 17,02 0,253

* RDA <1= ingesta menor que a média recomendada pela Recommended_Dierary

Allowance;
1 Categoria imunoldgica 3
I Uso atual de IP
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Tabela A6: Andlise da associacdo da lipohipertrofia segundo varidveis independente.

Lipohipertrofia
Variaveis independentes Sim =38 (%) Sim =56 (%) p= (xz)
Sedentarios 8 8,51 17 18,08 0,316
RDA <1 22 23,40 30 31,91 0,679
CD4/CD8 <1 35 37,23 47 50,00 0,244
Carga viral <50 copias 24 25,53 30 31,91 0,356
Cat. Imuno 3 19 20,21 16 17,02 0,035
1P 33 35,10 48 51,06 0,876
IP atual 23 24,46 34 36,17 0,985
Uso D4T 12 12,76 16 17,02 0,754
CD4 <500 células/mm’ 14 14,89 12 12,76 0,101
Categoria clinica C 14 14,89 16 17,02 0,399

* RDA <1= ingesta menor que a média recomendada pela Recommended Dietary

Allowance;
1 Categoria imunoldgica 3
I Uso atual de IP
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Tabela A7: Andlise da associa¢cdo do percentual de gordura corporal segundo varidveis.

% gordura corporal

% gordura corporal

Variaveis Mediana Min Max mediana Min Max P°
Sedentario versus Ativo 19,30 10,66 30,52 15,61 6,84 44,85 0,029
RDA <1 versus > * 18,49 6,84 44,85 15,45 6,84 3443 0,076
CD4/CDS <1 versus >1 16,36 6,84 44,85 11,77 6,84 21,30 0,062
Carga viral <50 versus > 50 14,28 6,84 44,85 16,38 6,84 40,44 0,433
Cat.Imuno 3 versus 1 e 2 T 15,45 7,90 39,18 17,08 6,84 4485 0,935
IP — sim versus nio 16,35 6,84 37,50 16,35 6,84 4485 0,677
IP atual- sim versus nio 1545 7,90 44,85 18,90 6,84 37,50 0,052
Uso D4T-sim versus nio 14,62 7,90 3443 17,15 6,84 44,85 0,268
CD4" <500 versus > 500 # 16,35 6,84 44,85 16,36 10,6 39,18 0,242
Cat.clin C versus N,A e B * 15,98 6,84 44,85 16,35 7,93 40,44 0,299

h p = Teste de Mann-Whitney; Min = Minimo; Max = Méximo;

* RDA <1= ingesta menor que a média recomendada pela Recommended Dietary
Allowance versus RDA >1= ingesta menor que a média recomendada pela Recommended

Dietary Allowance

T Categoria imunoldgica 3 versus Categoria imunoldgica 1 2

§ Categoria clinica C; versus Categoria clinica N, A e B.

# CD4" < 500 celular/mm? versus CD4* > 500 células/mm’
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Tabela A8: Anélise da associa¢do do sexo do grupo HIV segundo varidveis.

Variaveis Masculino = 55 (%) Feminino = 39 (%) p= (xz)
Sedentario 8 8,51 17 18,08 0,002
RDA <1 * 28 29,78 24 25,53 0,307
CD4/CDS <1 47 50,00 38 40,42 0,457
Carga viral < 50 cépias 28 29,78 28 29,78 0,120
Cat.imuno 3 T 23 24,46 14 14,89 0,394
P 48 51,06 35 37,23 0,584
IP atual 35 37,23 24 25,53 0,516
Uso D4T 16 17,02 15 15,95 0,488
Cat.clin C* 16 17,02 16 17,02 0,350
CD4" <500 células/mm’ 15 15,95 13 13,82 0,692

* RDA <I= ingesta menor que a média recomendada pela Recommended Dietary

Allowance;

1 Categoria imunoldgica 3

 Uso atual de IP
¥ Categoria clinica C
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Tabela A9: Andlise da associagdo da relagdo cintura quadril segundo varidveis.

Relacao cintura

Relacao cintura

quadril quadril

Varidveis Mediana Min M4x mediana min Mix p~

Sedentario versus ativo 0,90 0,71 1,06 0,89 0,78 1,06 0,834
RDA <1 versus >1 * 0,90 0,71 1,06 0,90 0,71 1,06 0,894
CD4/CDS <1 versus > 1 0,90 0,80 1,06 0,89 0,81 1,06 0,834
Carga viral < 50 versus > 50 0,90 0,71 1,06 0,89 0,71 1,06 0,731
Cat.Imuno 3 versus 1 e 2 T 091 082 1,06 0,89 0,71 1,06 0,087
IP — sim versus nio 0,89 0,78 1,06 091 0,71 1,00 0,878
IP atual- sim versus nio * 0,89 0,78 1,06 090 0,71 1,06 0,572
Uso D4T-sim versus nio 0,88 0,82 1,06 090 0,71 1,05 0,492
CD4" <500 versus > 500 # 090 0,82 1,06 0,89 0,71 1,00 0,843
Cat.clin C versus N,A e B * 0,88 0,82 1,06 090 0,71 1,06 0,981

Min = Minimo; Max = Maximo;

* p = Teste de Mann-Whitney;

* RDA <l= ingesta menor que a média recomendada pela Recommended_Dietary
Allowance versus RDA >1= ingesta menor que a média recomendada pela Recommended

Dietary Allowance

i Categoria imunoldgica 3 versus Categoria imunoldgica 1 2
s Categoria clinica C; versus Categoria clinica N, A e B.
I Uso atual de IP versus sem uso atual de IP

# CD4" < 500 celular/mm’>

Anexos

146



Tabela A10: Anélise da associacdo da circunferéncia da cintura segundo varidveis.

Circunferéncia da cintura

Circunferéncia da cintura

%

Variaveis Mediana Min max mediana min p

Sedentario versus ativo 63 49 86 63 48 85 0,758
RDA <1 versus >1 * 64 49 86 61 48 82 0,334
CD4/CDS8 <1 versus > 1 59,5 51,5 67 64 48 86 0,078
Carga viral < 50 versus > 50 64 51 85 61,5 48 86 0,320
Cat.Imuno 3 versus 1 e 2 } 64 51 86 62 48 85 0,716
IP — sim versus niao 63 48 86 65 49 85 0,917
IP atual- sim versus niio 62 5l 85 63,25 48 86 0,436
Uso D4T-sim versus niio 62 51 85 6325 48 86 0,568
CD4" <500 versus > 500 # 64,25 53 86 62,5 48 85 0,154
Cat.clin C versus NAe B * 645 Sl 86 61 48 85 0,535

Min = Minimo; Max = Maximo;
* .
p = Teste de Mann-Whitney;

* RDA <1=ingesta menor que a média recomendada pela Recommended Dietary
Allowance versus RDA >1= ingesta menor que a média recomendada pela Recommended

Dietary Allowance

1 Categoria imunoldgica 3 versus Categoria imunoldgica 1 2

§Categoria clinica C; versus Categoria clinica N, A e B.
I Uso atual de IP versus sem uso atual de IP

# CD4" < 500 celular/mm’
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Analises dos grupos de pacientes infectados pelo HIV versus grupo controle

Tabela A11: Andlise da associacao dos grupos HIV e controle segundo varidveis continuas.

Variaveis Grupo HIV =94 Grupo controle =364 p *
Mediana Min - Max Mediana Min — Max

Idade 12,68 7,68-19,76 12,08 6,80 - 19,76 0,217

Circ. Cintura* 63 48 - 86 61 45,20-94 < 0,001

% gordura 7 16,35  6,84-44.85 17 4,70 — 45,40 0,649

RCQ* 0,90 0,71-1,06 0,80 0,65 - 0,99 0,041

DCSE/DCTR: 0,71 0,37-1,50 0,77 0,33-2,33 0,064

Min = Minimo; Max = Maximo;

* p = Teste de Mann-Whitney;

* Circunferéncia da Cintura

¥Relacdo Cintura Quadril

T Percentual de gordura corporal

1 Razdo das dobras cutaneas subescapular / tricipital

Tabela A12: Anélise da associacdo dos grupos segundo sexo.

Grupos
Sexo HIV =94 (%) Controle = 364 (%) p= (xz)
Masculino 55 12,00 178 38,86 0,172
Feminino 39 8,51 186 40,61
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Tabela A13: Anélise da associacdo dos grupos segundo varidveis categoricas.

GRUPOS
Variéveis p=)
HIV =94 (%) Controle = 364 (%)
Sexo
Baixa estatura 24 5,24 22 4,80 <0,001
Desnutriciio 21 4,58 22 4,80 <0,001
Obesidade 6 1,31 62 13,53 0,010

Tabela A14: Anélise da associacdo dos grupos do sexo masculino segundo baixa estatura,
desnutri¢do e obesidade.

Grupo Masculino

cs e 2
Variaveis HIV = 55 (%) Controle = 178 (%) p=%")

Baixa estatura 13 5,79 11 4,72 <0,001
Desnutri¢io 13 5,79 10 4,29 <0,001
Obesidade 4 1,71 24 10,30 0,216

Tabela A15: Andlise da associagdo dos grupos do sexo feminino segundo baixa estatura,
desnutri¢do e obesidade.

Grupo feminino

Variavei — (2
artavels HIV =39 (%) Controle = 186 (%) p=X)
Baixa estatura 11 4,88 11 4,88 <0,001
Desnutriciio 8 3,55 12 5,33 0,05
Obesidade 2 0,88 38 16,88 0,023
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Tabela A16: Andlise da associagdo dos grupos do sexo masculino segundo varidveis.

Grupo masculino

HIV =55 Controle =178
Variaveis Mediana Min max Mediana Min mix P
Idade 12,72 7,68 19,76 11,98 7,20 20,10 0,114
Circ. Cintura * 61 49 85 60,00 48,60 94,00 0,553
% gordura corporal T 12,68 6,84 37,50 12,10 4,70 4540 0,189
RCQ* 0,89 0,78 1,06 0,82 0,70 0,99 <0,001
DCSE/DCTR i 0,83 0,40 1,50 0,80 0,33 2,33 0,793

Min = Minimo; Max = Maximo;
* p = Teste de Mann-Whitney;

* Circunferéncia da Cintura
¥Relacdo Cintura Quadril

T Percentual de gordura corporal

1 Razdo das dobras cutaneas subescapular / tricipital
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Tabela 17: Andlise da associacao dos grupos do sexo feminino, segundo varidveis

Grupo femenino

HIV =39 Controle =186
Varidveis Mediana Min Maix mediana min Mix p~
Idade 12,06 8,15 18,35 12,20 6,80 20,40 0,909
Circ. Cintura * 65,00 48,00 86,00 61,35 45,2 81,80 0,011
% gordura corporal § 21,21 8,94 44,85 20,75 9,38 39,73 0,972
RCQ 7 090 0,71 1,06 0,77 0,65 0,99 <0,001
DCSE/DCTR i 0,63 037 1,20 0,76 041 1,44 0,002

Min = Minimo; Max = Maximo;

* p = Teste de Mann-Whitney;

* Circunferéncia da Cintura

¥Relagdo Cintura Quadril

1 Percentual de gordura corporal

1 Razdo das dobras cutaneas subescapular / tricipital
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