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O presente estudo teve como objetivo analisar a literatura cientifica disponivel sobre a
utilizacdo do whey protein (WP) no tratamento da sindrome consumptiva do HIV. Bases
de dados completas da PubMed/Medline, Cochrane Central Register of Controlled
Trials (CENTRAL, na sigla em inglés), Scielo, ScienceDirect, EuropePubMedCentral,
LILACS (BIREME) e BVSalud foram avaliadas, e buscas foram realizadas utilizando
combinacoes entre os sequintes termos: whey protein, sindrome consumptiva, HIV e
massa muscular, em inglés, portugués e espanhol. Trés artigos foram identificados para
analise; um artigo foi publicado na revista AIDS, um no BM], e o terceiro no American
Journal of Clinical Nutrition. As trés pesquisas foram quantitativas (100%), com um total
de 407 participantes (média de participantes = 135,7). Os voluntarios de estudo
foram, em sua maioria, do sexo feminino (60,7% do total), e ndo eram portadores de
outras doengas cronicas causadoras de consumo proteico, nem usuarios de tratamen-
tos de efeito anabdlico. Os ensaios foram conduzidos em dois paises diferentes,
Estados Unidos (n = 2) e Etiopia (n = 1). Um estudo avaliou os efeitos de WP
isoladamente, um comparou os efeitos do WP com os do exercicio fisico, isoladamente,
e com uma associacdo entre WP e exercicio, e o terceiro comparou WP a proteina da
soja. As principais varidveis investigadas foram peso corporal (n = 3), massa celular
corporea (n = 2), massa livre de gordura ou massa magra (n = 3), massa de gordura
(n = 2), e forca muscular (n = 2). Dois estudos ainda avaliaram alguns parametros
imunolégicos, como CD4+ (n = 2) e cargaviral (n = 1). Os estudos demonstraram que
o WP pode levar a ganho de peso, mas ndo possui efeito significativo sobre massa
muscular na sindrome consumptiva do HIV.

The aim of the present study was to perform a systematic review of the available
scientific literature regarding the use of whey protein (WP) in the management of HIV
wasting syndrome. The following scientific repositories were searched: PubMed/
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Medline, Cochrane Central Register of Controlled Trials (CENTRAL), Scielo, ScienceDir-
ect, Europe PubMed Central (Europe PMC), LILACS (BIREME) and BVSalud. Search
parameters consisted of combinations of the terms HIV, wasting syndrome, muscle mass,
and whey protein, in English, Portuguese and Spanish. From these filters, three articles
were identified for analysis; one article was published in AIDS, one in BMJ, and the third
was published in the American Journal of Clinical Nutrition. All three studies were
quantitative in nature (100%), with a combined total of 407 participants (mean
= 135.7). Study volunteers were mainly female (60.7%), and volunteers had no other
pathologies that could lead to muscle wasting and were not receiving anabolic
treatments. The studies were performed in the United States (n = 2) and Ethiopia
(n = 1). One study analyzed the effects of WP alone, one compared WP to exercise and
to an association between these two, and the third study compared WP to soy protein.
The main research variables were weight (n = 3), body cell mass (n = 2), fat-free mass
or lean mass (n = 3), fat mass (n = 2), and muscle strength (n = 2). The results of the
three studies show that WP may lead to weight gain but has no significant effect on

= exercise

Introducao

A sindrome consumptiva do HIV é caracterizada pela perda
involuntaria de pelo menos 10% da massa corpérea em um
periodo de 12 meses, ou mais de 5% em 6 meses, acompanhada
por diarreia, fraqueza/fadiga ou febre por pelo menos 30 dias.'?
Sua presenca em soropositivos é considerada um marcador de
piora prognéstica e de risco de morte.> As diversas estratégias
terapéuticas empregadas no seu manejo incluem anabolizan-
tes esteroidais,*> hormédnio do crescimento (GH),> modulado-
res de citocinas,*> medicacdes orexigenas,” exercicio fisico,®~
dietoterapia,'®"" suplementacdo nutricional calérica efou
proteica,'>?% entre outros, incluindo associacdes entre os
diferentes recursos citados. Esses tratamentos visam reverter
a degradagdo muscular, restaurar a massa corporal e, se
possivel, aumentar a porcentagem de massa muscular por
meio da promocio da sintese protéica.* O whey protein (WP)
é uma conhecida proteina de alto valor biolégico, possuindo
excelente biodisponibilidade e absor¢do em longos trechos do
intestino delgado.?’?? Entretanto, ha pouca literatura dispo-
nivel sobre a sua inclusdo entre as estratégias contra a sindrome
consumptiva, tanto isoladamente quanto associada a outros
tratamentos, como o exercicio.

O presente estudo visou analisar a literatura cientifica
publicada sobre a utilizacdo do WP para reverter a sindrome
consumptiva do HIV, associada ou ndo ao exercicio fisico.
Considerando que grandes perdas de massa muscular podem
levar a um prejuizo motor e a uma piora da qualidade de
vida,* uma anélise da literatura existente torna-se impor-
tante para uma elaboracdo de alternativas de tratamento
conservador em pacientes com AIDS moderada a grave,
reduzindo o risco de lesdes musculares decorrentes de
treinamento fisico e os efeitos colaterais de tratamentos
medicamentosos. Tais informacgdes serviriam de norte para
médicos e nutricionistas no combate a perda de massa
proteica adicional nesta sindrome e possivelmente criariam

muscle mass in HIV/AIDS wasting syndrome.

um parametro para outras doencas crénicas nas quais possa
surgir consumo de massa muscular.

Os levantamentos nas bases cientificas resultaram na
identificacdo de trés artigos para analise,2>~2° identificados
por meio do fluxograma de tratamento sistematico mostrado
na =Fig. 1. Os trabalhos datam de 2001 a 2014 e foram
publicados nas seguintes revistas: AIDS (n = 1), American
Journal of Clinical Nutrition (n = 1) e BMJ (n = 1). A revista
AIDS é o veiculo oficial da International AIDS Society. O
American Journal of Clinical Nutrition é consagrado dentro
da area de nutri¢do clinica. O BM]J, antes conhecido como
British Medical Journal, € um dos periédicos médicos mais
antigos do mundo e é considerado uma das principais
publicagdes no campo da clinica médica.2® Todas as publi-
cagdes citadas possuem o sistema de revisdo de pares (peer
review) e fator de impacto acima de 5.27 Na =Tabela 1,
encontram-se dados gerais sobre os trés estudos levantados.
A =~Tabela 2 mostra informagdes referentes a metodologia e
varidveis de mensuracdo. Alguns aspectos dos dados expos-
tos nas tabelas estdo listados a seguir:

Populacoes Estudadas e Amostras

Os trés ensaios avaliaram pacientes adultos com diagnéstico
confirmado de soropositividade HIV+ (n = 3).2325 pojs
trabalhos utilizaram voluntarios de ambos os sexos.?*%°
Uma pesquisa visou especificamente mulheres soropositivas,
por haver poucos estudos publicados sobre o tema nesta
popula<;€1o.23 Em todos os trabalhos, foram excluidos porta-
dores de outras doenca que poderiam causar sindrome
consumptiva e usuarios de tratamentos anabolizantes.
Nenhum estudo exigiu terapia antirretroviral (TARV) como
condi¢do obrigatéria para participacdo. Em um trabalho, as
variaveis clinicas foram comparadas de acordo com o
momento de iniciacdo da suplementacdo em relacdo a
TARV (comego simultaneo versus 3 meses ap6s o inicio da
TARV).%
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205 artigos identificados através
de buscas em bancos de dados

- 058 em ScienceDirect

- 002 em Pubmed

- 000 em Scopus

- 003 em LILACS/BIREME

- 113 em Europe PubMedCentral

- 003 em Cochrane/CENTRAL

1 artigo de outras fontes
2 artigos via Google Scholar

'

du

200 artigos apds eliminagéo de

plicatas

\

195 artigos eliminados
(irrelevantes ao estudo)

5 artigos completos avaliados para
inclusdo no estudo

2 artigos excluidos

i

- 1 néo utilizou whey protein

- 1 de conteddo preliminar
publicado em outro artigo
no presente estudo

3 artigos completos incluidos

na analise qualitativa

Fig.1 Fluxograma e resultados da busca sistematica de artigos sobre uso de whey protein em pacientes HIV+, publicados em bases académicas

selecionadas.

Tabela 1 Dados dos artigos levantados sobre uso de whey protein em pacientes HIV+

Autores (ano)

Agin et al (2001)

Sattler et al (2008)

Olsen et al (2014)

Periédico

AIDS

American Journal of
Clinical Nutrition

BM|

Estudo (tipo)

Ensaio controlado
randomizado
quantitativo

Ensaio controlado
randomizado
quantitativo

Ensaio controlado
randomizado
quantitativo

Faixa etaria

28-66 anos
(média = 41 anos)

N 30 59 318
Amostra Voluntarios HIV+ Voluntérios HIV+ Voluntarios HIV+
Sexo Mulheres (n = 30) Homens (n = 52) e mulheres

(n=7)
26-66 anos
(média = 41 anos)

Homens (n = 108) e mulheres
(n =210)

18-29 anos

(média 33 anos)

Populacao
Pais de estudo

Mulheres soropositivas com
sindrome consumptiva

Pacientes soropositivos com
sindrome consumptiva

Pacientes soropositivos com
sindrome consumptiva

¢ Forca muscular - 1RM
¢ Massa livre de gordura - DEXA

EUA EUA Etibpia
Dose de whey 1 g/kg/dia 80 g/dia 32 g/dia
protein
Parametros ¢ Peso - balanca; * Peso - balanca ¢ Peso - balanca;
corporais * MCC - Dosagem de K+ corporal; * Massa de gordura - * Composicdo corporal - éxido
aferidos e ¢ Massa muscular - RM; bioimpedancia de deutério oral
instrumentos ¢ Massa de gordura — RM e DEXA; * MLG e MLG% -

bioimpedancia
« Circunferéncia de coxa,
quadril e cintura - N/I

¢ Massa magra - célculo
matematico;
¢ Forca muscular - dinamdmetro

Abreviacdes: TRM, repeticdo tinica maxima; DEXA, densitometria por dupla emissdo de raios-X; MCC, massa celular corporal; MLG, massa livre de
gordura; N/I, ndo informado; RM, ressondncia magnética.
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Autores (ano)

Agin et al (2001)

Sattler et al (2008)

Olsen et al (2014)

Randomizacao Sim Sim Sim
de grupos
Comité de ética Sim Sim Sim
Uso de grupos N&o (intervencdo controle) | Sim Sim
controle
Variaveis de Peso, MCC e forca muscular | Mensuracdo de variaveis de Mensuracdo de varidveis de estudo
controle pré-intervencao estudo pré-intervencdo pré-intervencao
Principais critérios [ MCC < 90% Perda de peso > 3% durante Idade > 18, IMC > 16 e residéncia a
de inclusao doenca, mas sem perda > 3% até 50km do centro de recrutamento
nos dois meses antes do estudo,
HIV RNA
< 5000 cépias/mL
Periodo de 14 semanas 12 semanas 3 meses
intervencao
Comparacao com | Sim Nao Nao

exercicio fisico?

Outras variaveis
observadas

Qualidade de vida

Albumina sérica, trigliceridios
séricos,

CD4+,

lipidios séricos, glicose sérica,
taxa de insulina, hemograma
completo,

carga viral,

testosterona sérica em homens

Carga viral, CD4+, CD3, CD8

Abreviagdes: IMC, indice de massa corporal; MCC, massa celular corporal.

O delineamento e a selecdo das amostras estdo detalhados
claramente nos trés artigos, incluindo a metodologia de selecao
de participantes e a distribui¢do aleatéria entre grupos. Os trés
ensaios especificaram a aprovacdo por comité de ética dos
protocolos utilizados, com obtencdo de consentimento infor-
mado dos voluntarios. Todos os estudos foram ensaios inter-
vencionais randomizados, controlados e prospectivos, e todos
descreveram de forma clara o tratamento estatistico dos dados
obtidos. As trés pesquisas foram quantitativas e observacionais,
mas uma®> também incluiu varidveis subjetivas, como quali-
dade de vida. Grupos controle foram utilizados para compara-
¢do dos parametros estudados em dois ensaios;?*2° o terceiro
utilizou um periodo de 6 semanas pré-intervencdo como
controle.?? Todos os estudos recrutaram voluntarios por meio
dos centros de tratamento envolvidos, obtendo representativi-
dade geral de pacientes em clinicas de doengas infecciosas. Dois
estudos foram realizados nos Estados Unidos,>>?° e o terceiro
foi realizado na Etiépia.?*

Intervencoes e Variaveis

0 foco dos estudos foi a utilizagdo do WP em soropositivos com
sindrome consumptiva. Agin et al compararam os efeitos deste
tratamento com exercicio fisico e também com uma associacao
entre ambos. Olsen et al compararam WP com intervencdo a
base de proteina de soja. O suplemento-teste empregado nos
trés ensaios foi WP; em dois?>?° a proteina foi utilizada por
meio de produto comercial ou preparado composto. Em todos
os estudos, os pacientes foram avaliados por nutricionistas,

com seguimento por meio de questionrios validados,>?

diarios,”> %> efou contagem de embalagens do suplemento
usado,?* para averiguacdo da ingestdo dietética. Os aportes
nutricionais planejados estavam acima das recomendacdes
diarias (RD) convencionais, com ingestdo proteica aumentada
por meio dos suplementos.

Em dois dos estudos, o suplemento ofertado era uma
composicio de WP com predominio de carboidratos.”>> Ja
Olsen et al utilizaram um preparado a base de WP em composto
hiperlipidico (60%).2* As dietas dos controles eram preparados
isocaléricos sem WP. Por sua vez, Olsen et al compararam os
efeitos do WP com um suplemento a base de soja.

Nas trés pesquisas, as intervengdes tiveram durag¢des
semelhantes (aproximadamente 3 meses). Sattler et al ainda
realizaram coletas de dados 6 e 12 meses ap6s o final dos
testes para avaliar a persisténcia dos efeitos observados. As
medidas corporais mais comumente aferidas nos trabalhos
analisados foram peso ponderal,>~2°> massa de gordura,?>?°
e massa livre de gordura,?>?* ou massa magra.”> Dois
trabalhos ainda realizaram aferimentos de for¢a muscular
por meio de medidas de repeti¢do Gnica maxima (1RM) de
carga® ou dinamometria.?*

Discussao

A Organiza¢ao Mundial de Satide (OMS) estimou existirem
36,7 milhdes de portadores de HIV no mundo em 2015, com
2,1 milhdes destes como novas infec¢des no mesmo ano.?
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Aproximadamente 17 milhdes destes pacientes estavam em
uso de TARV, constituindo 46,3% do total de portadores.?3
Entretanto, o estigma ainda associado ao portador do HIV
aliado a dificuldade de acesso de alguns pacientes a rede de
sadde para obterem o tratamento resulta em diagnosticos e
inicios de manejo tardios, levando a cargas virais elevadas e
quadros de AIDS plenos ja antes do inicio da TARV. E nestes
pacientes que ocorre o risco mais elevado de consumo
proteico.*

A perda de massa corpérea na sindrome consumptiva do
HIV esta associada a piora e progressdo para AIDS, ao risco
aumentado de coinfec¢des oportunistas, e a redugdo de sobre-
vida.> Apesar de ser caracterizada pela perda involuntaria de
pelo menos 10% do peso, estudos mostram que uma perda de
apenas 5% ja apresenta sérios riscos, com importante com-
prometimento da qualidade de vida*° Essa caquexia pode
ocorrer por fatores como reducdo de ingestdo alimentar em
quadros avancados de AIDS, desregulacao metabdlica (secun-
daria a atividade viral), desorganizacdo citocinica, deficiéncia
hormonal (principalmente de testosterona), infec¢des oportu-
nistas associadas ao HIV, entre outras causas.”®>3® Em casos
avangados de AIDS, a perda de massa corpérea é considerada
um fendmeno inevitavel, o qual pode resultar em pioras
funcionais e motoras, agravando o prejuizo a qualidade de
vida.>?%3"-32 Embora a TARV resulte em melhora imunolégica
por meio da reducdo da carga viral e do aumento na contagem
de linfécitos CD4+, ha evidéncias de que a perda de massa
corporal pode continuar a despeito da TARV.>'

Diversos tratamentos tém sido empregados para controlar a
perda de peso, que pode ser tanto da massa proteica quanto da
massa de gordura.! Entre esses, os mais comuns envolvem o
uso de hormonioterapia, principalmente com esteroides ana-
bolizantes.* ' Outros horménios e medicacdes utilizadas
incluem o GH e inibidores de citocinas, como a talidomida,”
com objetivo de reverter o consumo de massa, aumentar o
peso corporal e, principalmente, aumentar a massa livre de
gordura, especialmente a muscular.*>-3%31 Entretanto, estas
medicagdes sdo de alto custo e de aplicacdo relativamente
invasiva, além de possuirem diversos efeitos indesejados.

Além do processo de consumo de massa corporal em si, a
caquexia e o hipermetabolismo podem causar e intensificar a
hipoorexia,®>3* o que frequentemente faz com que o paci-
ente ndo consiga manter uma ingestdo calérica-proteica
suficiente para atender as necessidades energéticas.3>-3>:3
Considerando que isso ocorre concomitantemente aos efei-
tos malabsortivos causados pelo préprio virus sobre a
mucosa do trato digestivo, o quadro resultante é de pro-
gressivo déficit de energia.3’

Nos paises em desenvolvimento e em comunidades com
caréncias econdmicas e educacionais, a inseguranca alimentar
e o desconhecimento nutricional sdo fatores agravantes que
podem levar a estados graves de desnutri¢do e ao aumento da
mortalidade.?%*8-40 Como os portadores de AIDS podem ainda
sofrer coinfec¢do com outras doengas de consumo, como
tuberculose, acentuadas perdas de massa corpérea podem
ocorrer ainda nos estagios iniciais do quadr0.2'3"32 Portanto,
a avaliacdo do status nutricional e o manejo nutrolégico sdo
condutas essenciais para evitar a piora clinica.*’
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A OMS e a Associagdo Médica Brasileira (AMB) preconizam
um aumento de oferta calérica para tentar reverter a desnu-
tricdo do HIV. A primeira sugere uma ingestdo hipercalérica de
aproximadamente 120-130% das RDs nutricionais,*' enquanto
a segunda recomenda uma ingestdo de 1,5 g/kg/dia de pro-
tefna* para portadores de AIDS, para compensar o aumento do
gasto energético basal. No entanto, tais aportes frequentemente
nio sio tolerados pelo paciente.>® Estudos mostram, ainda, que
a simples incrementacdo do valor calérico da dieta ndo seria o
suficiente, uma vez que um aumento de carboidratos as custas
de umaingestao proteica reajustada e em quantidade adequada
leva a ganhos ponderais sem aumentos de massa muscular,
possivelmente favorecendo aumento na massa de gordura
total.’” Por outro lado, um incremento na ingestdo proteica
contribui para a melhora no balanco nitrogenado e para o
aumento de sintese proteica necessarias para o anabolismo,*
fundamental para a melhora funcional e de qualidade de vida
mesmo na auséncia da TARV.*? Portanto, o WP se torna uma
opcdo terapéutica atraente para essa finalidade, principal-
mente por se constituir de proteina de alto valor biolégico.

Estudos de outras doengas cronicas mostram que a ativi-
dade fisica resistida pode levar a recuperacdo de massa
muscular e, em alguns casos, até a um ganho de peso ponderal,
desde que associada 3 uma ingest3o alimentar adequada.** No
tratamento da AIDS, o exercicio fisico tem sido uma estratégia
frequente, devido a sua relativa facilidade de execucdo e ao
baixo custo da sua implementacdo.”-®2° Pesquisas com volun-
tarios saudaveis mostram que a atividade fisica seguida do uso
do WP tem beneficios anabdlicos maiores do que no exercicio
resistido isolado,**~*® promovendo a recuperacio e a sintese
proteica no musculo esquelético por meio de ativagdo davia de
sinalizacdo mTOR.*®° Por sua vez, estudos sobre a utilizagio
de suplementos nutricionais na AIDS sdo esparsos, embora seja
sugerido que os efeitos anabdlicos sejam semelhantes aos
observados em idosos e outros doentes cronicos.”’

Além dos resultados sobre o tecido muscular, estudos
mostram que o WP ainda tem efeitos benéficos sobre diver-
sos componentes do sistema imune,®? atuando principal-
mente sobre os linfocitos CD4+ e CD8> e aumentando
imunoglobulinas.>® A proteina ainda possui efeitos anti-
inflamatérios,>>> antibacterianos®® e até modula a produ-
¢do de elementos do sistema antioxidante,”* como a gluta-
tiona, um importante micronutriente que frequentemente se
encontra reduzido na sindrome consumptiva.”’—° Entre-
tanto, o nimero de estudos cientificos sobre os efeitos do
uso de WP em portadores de AIDS é muito pequeno, e nao
houve pesquisas publicadas sobre o tema no Brasil.

O presente trabalho teve como objetivo uma revisao dos
estudos publicados sobre o uso do WP no controle da
sindrome consumptiva do HIV, comparado ou ndo ao exer-
cicio fisico. Com esta finalidade, foi realizado um levanta-
mento sistemdatico e uma avaliacdo da literatura cientifica
disponivel em bases cientificas abrangentes e relevantes na
medicina. Os resultados obtidos sdo apresentados a seguir.

Peso Corporal
Agin et al observaram um aumento significativo no peso
corporal com o WP (3,6 + 2,3 kg, p = 0,001), enquanto nao



houve efeito significativo nos pacientes tratados com exer-
cicio fisico (p = 0,86) ou exercicio em combina¢do com o
suplemento (p = 0,31). Ja Sattler et al ndo observaram
diferencas significativas de peso entre pacientes que rece-
beram WP e controles ap6s 13 semanas de intervencdo,
mesmo quando os resultados destes foram divididos de
acordo com indice de massa corporal (IMC) (IMC < 17 versus
IMC > 17).

Olsen et al registraram aumentos significativos de peso nos
pacientes tratados tanto com o WP (2,05kg, intervalo de
confianga [IC] 95%; 1,12-2,99 kg, p < 0,001), quanto aqueles
que receberam proteina de soja (2,06kg, IC 95%; 1,14-2,97 kg,
p < 0,001), com a suplementacdo iniciada simultaneamente
com a TARV (“precoce”). Este aumento foi significativamente
menor quando a proteina foi iniciada apés os primeiros 3
meses de TARV (“tardia”) (1,20 kg, IC 95%; 0,32-2,09 kg).

Massa Muscular, Massa de Gordura e Massa Livre de
Gordura

Somente um estudo avaliou a massa muscular, possivel-
mente devido a complexidade técnica e ao custo dos recursos
necessarios.?> Agin et al recorreram a ressonancia magnética
(RM) de corpo inteiro para avaliar a composi¢do corporal;
para este fim, realizaram 41 imagens em cortes sequenciais a
cada 50 mm, antes e depois das respectivas intervencoes.
Nesta avaliagdo, perceberam um aumento significativo de
quantidade de tecido muscular esquelético somente no
grupo tratado com exercicio fisico resistido (1,2 + 0,69 kg,
p < 0,001); nos grupos cuja intervencdo foi com WP ou
WP + exercicio, ndo foi observado efeito significativo.

As avaliagdes de massa de gordura foram realizadas por meio
de RM e densitometria por dupla emissdo de raios-X (DEXA); os
autores®> observaram um aumento significativo deste tecido
nos voluntarios tratados somente com WP (RM: 2,5 + 1,8 kg,
p = 0,002; DEXA: 2,1 + 1,4 kg, p = 0,001). O grupo WP +
exercicio fisico ndo exibiu alterag6es significativas neste tecido.
Entretanto, observou-se uma reducdo significativa de tecido
adiposo nos voluntarios que realizaram somente exercicio (RM:
-1,7 + 1,8 kg, p = 0,02; DEXA: - 1,8 + 2,4 kg, p = 0,05).

Sattler et al, por sua vez, ndo observaram altera¢des
significativas na massa adiposa (avaliada por bioimpedan-
ciometria). Este resultado persistiu mesmo apés a exclusao
dos valores das mulheres nos testes, mostrando que ndo
houve influéncia de sexo. Os autores registraram, ainda, um
aumento significativo de triglicerideos séricos nos pacientes
controles (39 4+ 98 mg/dL, p = 0,035); ja nos usudrios de
WP, houve reducdo significativa de 16 + 62 mg/dL
(p = 0,035), possivelmente devido ao aumento de ingestdo
de carboidratos no grupo controle. Em ambos os grupos, ndo
houve efeito significativo sobre o colesterol total.

Massa livre de gordura ou massa magra foi avaliada nos 3
estudos. Agin et al avaliaram massa livre de gordura por meio
de RM e observaram aumentos nos 3 grupos de teste (WP:
1,4 + 1,4 kg, p = 0,01; exercicio: 1,6 &+ 2,4 kg, p = 0,06; e
exercicio + WP: 1,4 + 2,0 kg, p = 0,05). Estes resultados sdo
corroborados pelas observagdes de Olsen et al, que registraram
aumentos significativos de massa magra tanto com WP pre-
coce (0,85 kg, IC 95%; 0,16-1,53 kg), quanto com proteina de
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soja precoce (0,97 kg, IC 95%; 0,29-1,64 kg). Nos pacientes
com suplementacdo tardia, ndo foram registradas diferencas
significativas. Foi observado, ainda, que pacientes com melhor
resposta clinica a TARV (carga viral indetectavel em 3 meses)
exibiram os maiores aumentos de massa magra. Os autores
hipotetizaram que a melhora de status imunolégico e a
reducdo da infeccdo sistémica (com resultante diminuicdo
na inflamacdo clinica) seriam fatores determinantes para
este ganho de massa magra e para a durabilidade do efeito.
Apbs 6 meses pos-intervengao, os autores observaram perdas
do peso ganho durante a suplementac¢do. No entanto, estas
perdas ocorreram no tecido adiposo, e os ganhos em massa
magra continuaram. Estes efeitos ndo se sustentaram até 12
meses pos-intervencao.

Ja Sattler et al ndo registraram diferencas significativas em
massa magra ou porcentagem de massa magra, tanto entre
homens e mulheres quanto somente em homens, o que
indica que também ndo houve efeito de sexo. As medic¢des
antropomeétricas realizadas pelos mesmos autores demons-
traram uma reducdo na razdo cintura-quadril ap6s 6 sema-
nas no grupo do WP, mas houve aumento entre os controles
(p = 0,025). A razdo cintura-coxa sofreu redu¢do maior no
grupo de intervencdo (p = 0,014), enquanto a razdo coxa-
quadril-cintura sofreu aumento no mesmo grupo
(p = 0,004). Estas variaveis ndo se encontravam alteradas
ap6s as 12 semanas de teste. Os autores sugeriram que as
altera¢des antropomeétricas vistas no grupo controle seriam
um sinal de aumento de gordura corporal central, sendo uma
piora de risco cardiovascular devido a taxa elevada de
carboidratos no suplemento controle.

Massa Celular Corporea

No estudo de Agin et al, a massa celular corpérea (MCC) foi
avaliada por meio de dosagem de potassio corporal total (KT).
Os autores registraram um aumento discreto, porém ndo
significativo (p = 0,07), no grupo WP. Contudo, no grupo
WP + exercicio fisico, assim como no grupo do exercicio,
houve aumentos significativos de massa celular
(0,74 + 0,90 kg, p = 0,03; e 0,61 + 0,64 kg, p = 0.01, respec-
tivamente). Os autores hipotetizaram que os ganhos observa-
dos em MCC possivelmente ocorreram em compartimentos
extramusculares, como a parénquima visceral.?>

For¢ca Muscular

Agin et al avaliaram a for¢a muscular por meio de testes de
repeticdo Ginica maxima (1RM) de levantamento de peso. Os
testes foram realizados através de sete exercicios envolvendo
ombros, costas, e membros superiores e inferiores. Nos volun-
tarios que receberam WP, os autores observaram pequenos
aumentos de forca (6,6-16,9%). Os maiores ganhos foram
percebidos para flexdo de biceps (16,9%, p = 0,01), desenvol-
vimento de ombros (shoulder press) (15,9%, p = 0,02), supino
(13,5%, p = 0,02), e extensdo de perna (12,6%, p = 0,03); nos
demais, o ganho foi menor ou estatisticamente insignificante.
Porém, estes resultados foram consideravelmente inferiores
aos dos voluntarios nos grupos exercicio e exercicio + WP;
nestes, os aumentos de for¢a variaram de 40,6 a 95,3%
(p < 0.001 para todos). Com excecio de supino e
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desenvolvimento de ombros, houve ganhos maiores nos exer-
cicios sem associacdo com o WP.

Olsen et al avaliaram a for¢a muscular nas maos por meio
de dinamometria. Foi observado um aumento médio de forca
de 0,68 kg (IC 95%; - 0,11-1,46 kg; p = 0,090) entre os
voluntdrios tratados com WP no inicio da TARV. No entanto,
este aumento foi insignificante. Ja os usuarios de suplemen-
tacdo precoce com proteina de soja exibiram aumento médio
de forca muscular de 0,9 3kg (IC 95%; 0,16-1,70 kg,
p = 0,019). Os autores ainda observaram que estes efeitos
foram insignificantes nos voluntdrios com suplementac¢do
tardia relativa a TARV (0,47 kg, IC 95%; —0,9-1,04 kg). O
efeito positivo em for¢a muscular persistiu durante 6 meses
apos a cessdo do periodo de ensaio, mas houve uma reduc¢do
do ganho nos voluntarios com suplementacdo tardia (-
0,84 kg, IC 95%; - 1,53-0,04 kg). Sugeriu-se, entdo, que a
diferenca de efeito sobre for¢a muscular tenha sido resultado
de uma melhora de status clinico e inflamatério devido a
TARV.2*

Parametros Imunolégicos

Apesar de ndo terem sido observados efeitos significativos
sobre massa muscular pelo WP, os dados imunolégicos
exibiram um padrao bastante diferente. Olsen et al aferiram
aumentos significativos em contagens de linf6citos CD3 (150
células/pL, IC 95%; 24-275 células/uL) no grupo do WP, com
112 células/uL (IC 95%; 15-209 células/uL) para CD8, e 25
células/puL (—2-53 células/uL) para CD4+. Ndo houve dife-
renca entre suplementa¢do precoce ou tardia. Alteragdes
significativas ndo foram observadas no grupo da soja. Os
autores ainda avaliaram acido ribonucleico (ARN) HIV, mas
ndo observaram efeitos diretos significativos sobre a carga
viral. Estes dados sio semelhantes aqueles relatados por
Sattler et al, que referiram aumento de CD4+ de 31 + 84
células/mm> com WP, e decréscimo de 5-124 células/mm?
com o controle, ap6s 12 semanas (p = 0,03).

O conjunto de resultados dos dois estudos relatados
sugere que o WP propiciou uma melhora significativa tanto
de status imunolégico anti-HIV quanto de reducdo da carga
viral. Este Gltimo efeito provavelmente é devido ao aumento
de linfécitos T CD4+, e ndo resultado direto da utilizagdo da
proteina. Ainda assim, tal efeito se torna importante para a
melhora do quadro geral na sindrome consumptiva, ja que a
piora é diretamente proporcional as elevacdes na carga viral.

Outras Variaveis de Nota

A avaliacdo da qualidade de vida no trabalho de Agin et al
revelou uma diminuicdo significativa no indice de atividade
fisica no grupo cuja intervencdo consistiu unicamente de
ingestdo de WP (p = 0,01). O mesmo ndo foi observado no
grupo WP + exercicio, que referiu, em média, um aumento
ndo significativo (p = 0,15). Por refletir diretamente a dis-
posicdo para a manutencgdo de atividade fisica em pacientes
com suplementacdo somente de WP, observa-se que os
efeitos psicoldgicos da utilizacdo do suplemento, quando
administrado isoladamente, ndo atingiram o objetivo dese-
jado. Este dado, portanto, também favorece o emprego do
WP em associa¢do com exercicio fisico, visto que a prépria
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caquexia é responsavel por uma piora de qualidade de vida e
pela fragilidade percebida pelo portador. Ainda assim, houve
um aumento discreto na autopercepg¢do de saiide no grupo
do WP (p = 0,05), embora o mesmo nao tenha ocorrido no
grupo WP + exercicio. Este aumento foi consideravelmente
menor do que o do grupo que realizou apenas exercicio fisico
(p = 0,03).

Outro item relevante sobre a qualidade de vida foi a
tolerancia dos individuos ao WP e os efeitos deste sobre a
ingestdo calérica total durante o periodo do estudo. Sattler et al
registraram uma porcentagem alta de voluntarios que relata-
ram intolerancia ao WP (51,7%). A maioria das queixas ocor-
reram devido a sintomas gastrointestinais (diarreia,
flatuléncia ou dor abdominal) relatados pelos voluntarios.?
A propor¢do relativamente alta de pacientes que sofreram
incomodo ao ingerir o WP mostra que a palatabilidade e a
tolerancia ao suplemento sdo fatores importantes a serem
considerados ao se avaliar seu uso para portadores de sin-
drome consumptiva. A presenca de vdémitos ou dor abdominal
pode causar uma redugdo voluntdria ainda maior de ingestdo
calérica, piorando consideravelmente o status nutricional e
agravando o estado de desregulacao metabélica e catabolismo.

Olsen et al registraram uma taxa de 88% de aderéncia ao WP
em composto hiperlipidico, com indice pior (86%) na suple-
mentacdo precoce comparado a suplementacdo tardia (93%)
(p = 0,01). Ja Sattler et al relataram reducdes voluntarias de
ingestdo da alimentacdo didria nos grupos que receberam
suplementos. Estes dados podem ser explicados por uma
meta-analise recente que sugeriu que a ingestdo de WP pode
causar reducdes de apetite nos médio e longo prazos.60

Consideracoes Finais

As pesquisas levantadas possuiram metodologias quantita-
tivas definidas e bem estruturadas, com a utilizacdo de
grupos ou intervenc¢des controles e distribuicdo randomi-
zada de grupos. O nimero total de voluntarios de dois dos
estudos foi abaixo de 60;232 assim, a divisdo entre grupos de
teste resultou em coortes com menos de 20 individuos, o que
reduziu de forma importante o poder estatistico das analises
de cada grupo. Um trabalho obteve 313 participantes.24
Todos os voluntarios nos trés estudos tiveram acompanha-
mento nutricional por meio de entrevistas com nutricionis-
tas, de questiondrios autopreenchidos, de diarios ef/ou de
contagem de embalagens de suplemento utilizadas.

A ingestdo proteica nos grupos de teste foi aumentada
significativamente pela incorporacdo do WP a alimentacdo
diaria, resultando em taxas proteicas acima das RDs tradicio-
nalmente sugeridas para pessoas saudaveis e ingestdes calori-
cas totais mais elevadas. A quantidade de WP utilizada nos
suplementos ndo resultou em reducdo na propor¢do de carboi-
dratos em dois estudos.?>?° J4 um estudo utilizou suplemen-
tacdo hiperlipidica (60%, com apenas 24% de carboidratos).?*
Neste estudo, foi observado uma perda de peso e possivel perda
de massa de gordura durante o periodo de testes, persistindo
durante pelo menos 6 meses apds a intervengao.

Em 12 anos, foram realizados somente 3 estudos
sobre essa temadtica. Considerando o ndmero elevado de



portadores de HIV no mundo, assim como os elevados indices
de surgimento de novos casos anualmente, mais estudos se
fazem necessarios. O levantamento sistematico revelou exis-
tir um ndmero extremamente pequeno de trabalhos sobre o
uso de WP para a sindrome consumptiva do HIV. Entretanto,
os resultados obtidos demonstraram de forma undnime que,
embora este suplemento tenha levado a ganhos de peso
ponderal, isoladamente o WP ndo foi capaz de produzir
aumentos significativos de massa ou forca musculares,
importantes preditores para a sobrevida de portadores de
AIDS.®" Um dos estudos ainda demonstrou nio haver um
efeito significativo sobre massa muscular na associa¢do de
WP com exercicio fisico.”® Portanto, a utiliza¢io isolada do
WP possivelmente ndo geraria beneficios para a massa
muscular no manejo da sindrome consumptiva.

Ja Olsen et al observaram que WP em um suplemento
hiperlipidico teve um efeito discreto de aumento de massa
magra e forca muscular. Estes resultados sugerem que,
mesmo sem um efeito aparente do WP para ganhos de massa
magra, sua associagdo com um substrato lipidico (com
carboidratos reduzidos) pode resultar em ganhos de massa
e forca musculares no curto e médio prazo. Houve, ainda,
uma melhora significativa do status nutricional dos volun-
tarios que  consumiram essa combinacdo de
macronutrientes.

Considerando a alta prevaléncia de portadores de AIDS em
paises em desenvolvimento e o custo relativamente alto dos
suplementos, a revisdo sistematica leva a concluir que o WP,
por si s6, é de custo-beneficio desfavoravel a prevencao da
perda de massa magra e principalmente ao ganho de massa
proteica e de forca muscular. Os resultados de Agin et al ainda
sugerem que o exercicio fisico resistido seria um tratamento
conservador mais eficaz e economicamente mais viavel,
mesmo sem o0 WP.

Entretanto, os dados complementares de dois dos estudos
mostram um importante beneficio imunol6gico no uso do WP,
com melhora de taxas de CD3, CD4+ e CD8, e melhor controle
de citocinas inflamatoérias. Estes resultados corroboram aque-
les de outros estudos, nos quais foram observados efeitos
imunoldgicos benéficos para essa proteina.3>37-52% A pre-
sente revisdo sugere que o WP pode ser uma opgdo terapéutica
importante naqueles pacientes com sindrome consumptiva do
HIV e com mau estado imunolégico, possivelmente exercendo
um efeito importante em reduzir o risco imediato de morte, ao
melhorar o status imune. No entanto, sio necessarios mais
estudos sobre os efeitos imunol6gicos do WP em portadores da
caquexia da AIDS, assim como investigacdes da associacdo
exercicio-proteina para avaliar um possivel ganho simultaneo
de massa muscular com potencializacio da melhora da
imunidade.
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