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RESUMO

Pacientes vivendo com HIV/AIDS estdo em risco nutricional aumentado em alguma fase da doenca,
0 que exige cuidados por parte de uma equipe multidisciplinar. Nutricao e infecgdo pelo HIV sdo dois
pilares que possuem uma interacdo complexa, dependente e ciclica, em que a desnutricao diretamente
afeta a imunidade celular e esta, quando reduzida por resultado da infecgao, pode levar a desnutricdo. A
perda de peso é considerada um fator preditivo independente na mortalidade de individuos infectados.
Para os pacientes que observaram perda de peso, deve-se ter como meta a restauracdo do peso com
uma abordagem multidisciplinar, garantindo nutricado adequada, exercicios e, se necessario, introdugao
de farmacos. Este artigo de revisdo tem por objetivo explicar a relagdo do virus HIV com o estado
nutricional do paciente, incluindo a avaliagdo de micro e macronutrientes, e discutir as alternativas de
tratamento para a perda de peso comumente vista na histéria da doencga.
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ABSTRACT

Patients living with HIV/AIDS are at increased nutritional risk at some stage of the disease, and require
care from a multidisciplinary team. Nutrition and HIV infection are two pillars having a dependent and
cyclic interaction, wherein malnutrition directly affects cellular immunity and, when this is reduced by
a result of infection, can lead to malnutrition. Weight loss is considered an independent predictor of
mortality in infected individuals. For patients with observed weight loss, you should aim to restore it
with a multidisciplinary approach, ensuring proper nutrition, exercise and, if necessary, introduction of
drugs. This review article aims to explain the relationship of the HIV virus with the nutritional status of
the patient, including assessment of micro and macronutrients, and also to discuss treatment options for
weight loss commonly seen in the history of the disease.
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INTRODUCAO vida: pessoal e de relacionamentos, laboral, nutricio-
nal, psicolégica, dentre outras.
A infeccao pelo virus da imunodeficiéncia hu- O ultimo boletim epidemiolégico publicado em

mana (HIV) é uma doencga crbnica e que exige do 2014 pelo Departamento de DST, AIDS e hepatites
individuo infectado adaptac¢des em varias esferas da virais do Ministério da Saude do Brasil estima apro-
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ximadamente 734 mil pessoas vivendo com HIV/
AIDS no Brasil', com prevaléncia de 0,4%. Mostra-
-se queda no crescimento na regido Sudeste do pais
e aumento linear no registro de novos casos nas
regides Centro-Oeste, Nordeste e Norte. Enquanto
nos homens ha tendéncia de taxa de crescimento
no numero de casos nos ultimos 10 anos no pais,
observa-se queda significativa no crescimento en-
tre as mulheres. A faixa etaria de 15-24 anos foi a
que mais apresentou aumento, em ambos 0s sexos.
Felizmente, apds a instituicdo da terapia antirretrovi-
ral (TARV) gratuita para todos os pacientes, vem se
constatando queda acentuada na mortalidade,que
passou de 6,1 6ébitos para cada 100 mil habitantes
em 2004 para 5,7 em 2013, representando uma di-
minui¢do de 6,6%. A média mundial € que quatro
entredez pessoas diagnosticadas estdo em estagio
avancado da infeccao pelo HIV.

O Brasil foi inovador para a resposta a epide-
mia de HIV/AIDS em dezembro de 2013: tornou-se o
terceiro pais do mundo e o primeiro dentre aqueles
em desenvolvimento a recomendar o inicioimediato
da TARV para todas as pessoas vivendo com o vi-
rus, independentemente da contagem de linfocitos T
do subtipo CD4. Issoaumenta bastante a expectativa
de vida dessespacientes, tornando-se semelhante a
populagdo em geral.

HIV/AIDS e estado nutricional

Pacientes vivendo com HIV/AIDS estdao em
risco nutricional aumentado em alguma fase da do-
enga, o que exige cuidados por parte de uma equipe
médica multidisciplinar. Nutricao e infec¢ao pelo HIV
sao dois pilares que possuem uma interacdo com-
plexa, dependente e ciclica, em que a desnutrigdo
diretamente afeta a imunidade celular e esta, quan-
do reduzida por resultado da infecgcdo, pode levar
a desnutricdo. Algumas condigbes podem agravar
esserisco, como anorexia, diarreia, maabsorgéo, di-
ficuldade para engolir alimentos e metabolismo alte-
rado de micro e macronutrientes?. Nota-se também
a capacidade de afetar o adulto, principalmente na
qualidade de vida e produtividade no trabalho?.

Uma condic¢ao nutricional considerada pobre,
medida através de indice de massa corporal (IMC)
baixo, € um preditor de mortalidade nestes pacien-
tes*S.

A perda de peso é considerada um fator pre-
ditivo independente na mortalidade de individuos in-
fectados®, principalmente se considerado de mode-
rada a grave’®. Mesmo perdas de peso menores que

5% do peso corporal total em pacientes infectados
pelo HIV, que sao consideradas pequenas, estao as-
sociadas com um risco de progressdo da doenga,
surgimento de infecgdes oportunistas e aumento na
mortalidade®®.

A perda de massa magra, considerada a mas-
sa celular, esta vinculada a um pior prognésticoda
doenca. Um estudo conduzido em 1989 por médi-
cos americanos ja mostrava indicios que o timing
de morte nessespacientes estaria ligado a sindrome
de Wasting, que se correlaciona diretamente com a
magnitude da deplegdo de massa magra'®. Estudos
posteriores demonstraram que perda de peso 3-6
meses apos o inicio da TARV também estdo asso-
ciadas a mortalidade aumentada-'2'*. Em estudo
conduzido na Tanzénia num coorte de pacientes in-
fectados, baixo IMC no momento do inicio da TARV
e perda de peso apds 1 més de tratamento foram in-
dependentemente associados com mortalidade por
AIDS™,

Adesnutricao proteico-caldrica pode ter efeitos
deletérios nas respostas celulares imune-mediadas,
incluindo contagem reduzida de linfécitos, a indugao
de uma resposta pro-inflamatoria generalizada e ati-
vidade bactericida reduzida'®.

Apos o inicio do uso da TARYV, alguns estudos
sugeriram uma diminuicdo na perda de peso em pa-
cientes portadores do virus'®'’. Entretanto, outros
estudos demonstraram que a TARV nao elimina a
perda de peso' e pode inclusive aumentar o risco
de perda de peso de pelo menos 5% nos primeiros 6
meses de TARV'®.

A principio, o alvo do suporte nutroldgico
é, portanto, de aumentar o peso e prevenir a per-
da deste no decorrer da historia clinica da doenca.
Esse suporte deve comecar o mais precocemente
possivel e deve incluir anamnese, avaliagdo nutrolo-
gica, educagédo, aconselhamento, suplementagao e
farmacos quando necessario?.

Para adultos infectados pelo HIV e que se
apresentam assintomaticos, recomendam-se visitas
a um nutrélogo 1-2 vezes por ano; para os sintoma-
ticos estaveis ou agudos e aqueles em cuidados pa-
liativos, recomendam-se 2-6 visitas por ano?.

Nao existem evidéncias concretas de um mé-
todo ideal para avaliacdo do estado nutricional. As-
socia-se 0 maior numero de parametros subjetivos e
objetivos para um diagndstico nutricional mais proxi-
mo da realidade.

Além da antropometria e pregas cutaneas, a
bioimpedanciometria tem sido utilizada na avaliagdo
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da composicdo corporal de pacientes com HIV/
AIDS. E um método de facil execucao, nao invasivo,
rapido, seguro, de baixo custo, que requer minimo
treinamento do operador e minima cooperagcédo do
paciente, cujos resultados sdo rapidamente obtidos
e facilmente reproduziveis, fornecendo estimativas
acuradas e confiaveis da massa magra, da agua cor-
poral total e da composicao do tecido adiposo.

Todavia, alguns estudos demonstraram que a
bioimpedancia ndo é um método capaz de detectar
a redistribuicdo de gordura corporal caracteristica
da sindrome de lipodistrofia relacionada ao HIV
(SLHIV), ndo sendo assim apropriadapara diagnos-
ticar essa sindrome. Esses estudos sugerem que o
método e as equacgdes sejam revalidados para serem
utilizados na avaliacdo da composicao corporal de
individuos com lipodistrofia?'-?223, Qutros consideram
o método util na avaliagcdo da composicao corporal
de pacientes com HIV/AIDS mesmo na presencga da
SLHIV, apesar da possibilidade de ter sua acuracia
reduzida na avaliagdo de individuos muito magros
ou muito obesos %425,

O valor prognostico do angulo de fase
(quantificagdo geométrica da mudanga de fase cria-
da quando parte da corrente elétrica é armazenada
pelas membranas celulares) foi confirmado na era
da TARV, quando se observou que, a despeito das
repercussoes favoraveis dessa terapia sobre o es-
tado nutricional, um AF baixo continuava sendo um
marcador de prognéstico adverso de progressao
clinica e sobrevivéncia, independente da condi¢ao
imunologica e da viremia?23,

A densitometria por DEXA do corpo inteiro € o
unico método que avalia diretamente todos os com-
partimentos corporais (massa 6ssea, massa muscu-
lar e agua, massa gordurosa), sem inferir dados a
partir da medida de apenas um compartimento. No
exame da composigado corporal por DEXA, a agua
corporal esta incorporada ao compartimento de
massa magra (musculos), ndo afetando a medida do
conteudo de gordura ou de tecido ésseo. Tem sido
usado com acuracia na avaliacdo de homens e mu-
Iheres soropositivas para o HIV, principalmente para
estimar a perda ou acumulo de tecido gorduroso em
abdome e membros?® 27:28,

Macronutrientes

Como dito anteriormente, a perda de peso e
a desnutricdo sdo comuns em pacientes com HIV/
AIDS e é possivel que ajude no mecanismo de pro-
gressao da doenca®*, mesmo no uso de TARV?. Um

baixo prognéstico nutricional no inicio da TARV tem
sido identificado como um preditor independente de
mortalidade sem levar em conta a imunidade no pe-
riodo da avaliagao®3!, enquanto pacientes que ga-
nham peso na fase inicial de tratamento melhoram
seu prognostico3233:34,

A taxa metabdlica em repouso (TMR) esta cer-
ca de 10% aumentada em pacientes soropositivos
para HIV, ficando maior na medida da progressao da
doenca. Entretanto, apesar de um aumento na TMR,
o0 consumo de energia diario total (CEDT) ndo ne-
cessariamente aumenta, pois pacientes em estagio
de doenca (AIDS) tendem a praticar menos atividade
fisica quando comparado a adultos normais e mes-
mo a adultos em fase inicial de infecgao pelo HIV.O
CEDT, portanto, ndo é um fator importante no dese-
quilibrio energético em pacientes com HIV/AIDS. A
perda de apetite, levando a diminuigdo no consumo
de energia na forma de alimentos, € o maior motivo
para a perda de peso®.

A deficiéncia de proteina esta intrinsicamente
associada com a deficiéncia de energia, o que ex-
plica o aumento desproporcional na necessidade de
ingestdo proteica nessespacientes, principalmente
aquelas proteinas de alto valor biolégico. Anormali-
dades no metabolismo dos lipidios também s&o fre-
quentes. Eles sdo usados como principal fonte de
energia, observado pela maior quantidade de lipidio
oxidado®.

Por causa dessesefeitos, os pacientes infec-
tados pelo HIV possuem necessidades nutricionais
adicionais: 10-15% na ingestao caldrica (aproxima-
damente 400kcal em homens e 300kcal para mu-
lheres) e um aumento de 50-100% na ingestao de
proteinas (cerca de 85 g/dia para os homens e 72 g/
dia para as mulheres).

Uma revisdo Cochrane que avalia a efetivida-
de de intervengdes nutrolégicas com o uso da su-
plementagcdo de macronutrientes (carboidratos, lipi-
des e proteinas) foi realizada em 2007 para tentar
elucidar o real potencial de resultados®. A maioria
dos estudos incluidos na revisao foi feita em paises
desenvolvidos e mediudesfechos intermediarios (in-
gestéo caldrica), mas naodissertousobre desfechos
clinicos importantes (morbidades e morte).

Em geral, qualquer tipo de suplementagao
(carboidratos, proteina ou férmulas ricas em lipide-
0s), quando comparada ao grupo sem suplemen-
tacdo nutricional, aumentou a ingestdo de energia,
proteinas e diminuiu a carga viral em 0.45 log10 c6-
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pias/ml-1; entretanto, ndo houve efeito no peso cor-
poral, massa magra ou contagem de células T CD4.
No caso dos grupos que receberam suplementagéo
nutricional balanceada (50-60% de carboidratos, 15-
30% de proteina e 20-30% de lipideos), os resulta-
dos foram semelhantes exceto pelo fato de nao ter
havido diferenga na carga viral entre os grupos. Em
outros grupos, foi investigada suplementagéo nutri-
cional especifica (mistura de aminoacidos contendo
arginina, glutamina e beta-hidroxi-beta-cetogluta-
rato; L-glutamina e antioxidantes como vitamina A,
betacaroteno, tocoferol, selénio e N-acetilcisteina)
comparada a um grupo placebo recebendo suple-
mentacgao isocaldrica e isonitrogenada —viu-se au-
mento no peso corporal, queda acentuada da carga
viral de HIV, mas nado se alterarama quantidade de
energia consumida, ingestdo de proteinas, células
CD4 e aumento na massa magra.

Pacientes malnutridos de leve a moderado
(IMC < 18,5 kg/m2) devem receber alimentagéo su-
plementar usualmente composta de alimentos fortifi-
cados, como misturas de milho e soja (CSB), alimen-
tacao fortificada pronta para o uso (RUTF), pastas
de lipidios ou biscoitos. Para os pacientes severa-
mente malnutridos (IMC < 16 kg/m2), deve-se ofertar
RUFT, nutricionalmente equivalente ao suplemento
F100 (leite enriquecido usado por entidades como
UNICEF para tratar desnutricdo severa).

Existem poucas evidéncias de estudos rando-
mizados que a suplementacdo de macronutrientes
tenha beneficio em individuos infectados pelo HIV,
mas existem evidéncias preliminares que itens de
suplementacao especificos, como misturas de ami-
noacidos, aumentam o peso e reduzem a carga vi-
ral2. Além disso, suplementagao com triglicérides de
cadeia média é mais efetiva do que a com triglicéri-
des de cadeia longa em reduzir disfungao intestinal
associada ao HIV e ma absorcao de gorduras.

Estudo mais recente publicado no British Me-
dical Journal®*, no qual pacientes receberam suple-
mentacdo com férmulas ricas em lipidios (60%) nos
trés primeiros meses de TARV, mostrou aumento
significativo no peso, massa corporal magra e na
forca de preensdo. O grupo que recebeu whey pro-
tein mostrou melhora na recuperagao imunoldgica,
mas as altera¢des notadas na contagem de células
CD4 e CD8 nao foramsuficientes para demonstrar
supressao viral, que foi semelhante em todos os gru-
pos.

Micronutrientes

Exercem papel importante no funcionamento
do sistema imunoldgico, principalmente através da
participagdo em reagdes enzimaticas que diminuem
a formacao ou neutralizam espécies reativas de oxi-
génio, além de reacgbes de preservagdao do material
genético celular. Um ciclo vicioso pode acontecer,
em quepacientes malnutridos possuem déficit de
micronutrientes, levando a progressao da imunossu-
pressao e estresse oxidativo, acelerando da replica-
¢ao viral e a queda de células T CD4%,

S&o0 necessarios mais estudos do tipo longitu-
dinal para avaliar os beneficios e desfechos clinicos
da manutencdo de niveis séricos de micronutrien-
tes normais ou até acima do valor de referéncia, ja
que o uso de complexos multivitaminicos e minerais
continua frequente em pacientes infectados pelo
HIV, alguns em dosagens altas, em conjunto com a
TARV*4° Existem muitas fontes de recomendacao
nutricional para coorte de populacdes saudaveis
em diferentes faixas etarias, porém poucos guideli-
nes para pacientes com imunidade comprometida.
A recomendacgéao atual da Organizagdo Mundial de
Saude (OMS) é assegurar uma Ingestao Nutricional
de Referéncia (INR) para cada micronutriente, mas
algumas Associagdes ja recomendam garantir 1 a 2
INRs.

Na era pré-TARV, era comum observar niveis
séricos diminuidos de micronutrientes importantes
como selénio*'*?, vitamina B124344, vitamina A*245, vi-
tamina C*¢47, betacaroteno*®“® e zinco®°. Usualmen-
te, nessa época, a deficiéncia desses micronutrien-
tes estava associada a queda no numero de células
T CD4%" e no aumento da mortalidade’?% e a suple-
mentagao de micronutrientes em altas doses parecia
melhorar parametros que mudariam positivamente
o curso da doencga (carga viral, CD4). A suplemen-
tagdo de selénio por 24 meses reduziu a queda na
contagem de linfocitos T CD4+ em pacientes ainda
livres de TARV, além de diminuir o numero de hos-
pitalizagdes independente do numero de células T
CD4#2,

Apds a introdugcdo da TARV, os estudos tém
se voltado para determinar se os beneficios clinicos
dessa terapéutica podem ser estendidos num nivel
microcelular. Os niveis de vitamina B12, por exem-
plo, parecem aumentar apés o inicio do tratamento®,
assim como os niveis de antioxidantes (vitamina E,
betacaroteno) estavam maiores em pacientes em
tratamento®. Megadoses de betacaroteno (180mg/
dia) parecem nao ter beneficio em pacientes que ja
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tomavam multivitaminicos. Em dois estudos longitu-
dinais com homens americanos soropositivos para
o HIV, a suplementagéo de vitaminas A, C, E, B1,
B2 e niacina foram associadas a progressdo mais
lenta da doencga®®®. Suplementagdo de vitamina E
em combinagdo com a vitamina C parece reduzir o
estresse oxidativo e a carga viral?>. Estudos com uso
do zinco concluiram que o ion parece ndo ter bene-
ficio para estes pacientes quando usado de maneira
isolada.

Resta ainda saber se o perfil de micronutrien-
tes influencia de alguma maneira pacientes sob
TARV com baixa replicagdo viral e se 0s mesmos
micronutrientes sdo capazes de aumentar a durabili-
dade da supressao viral®®.

Atividade fisica

A cronicidade da infecgao pelo HIV imp&e para
o profissional de saude o desafio de desenvolver es-
tratégias de intervengao para a melhoria da aptidao
fisica dos pacientes, e consequentemente, em sua
qualidade de vida®.

Uma revisdo sistematica® publicada em 2010
demonstrou que o treinamento concorrente com sé-
ries multiplas (associagdo dos componentes aerébio
e de forca na mesma sesséo de treino, com isola-
mento muscular) e o treinamento concorrente com
séries simples (grandes grupos musculares) propor-
cionam a melhora significativa nos pardmetros car-
diorrespiratorios (VO2 maximo) e muscular, porém
a diminui¢do na carga viral e o aumento dos linfoci-
tos CD4 nao foi observado. A atividade fisica afeta a
densidade mineral 6ssea de maneira significativa.

Exercicios de resisténcia mostraram-se bené-
ficos no aumento de massa celular corporal, massa
magra, forgamuscular e qualidade de vida em mulhe-
res americanas com aparente diminuicado na massa
celular corporal®. A suplementagdo de whey protein
nestas mulheres ndo aumentou o ganho de massa
celular.

Em outro estudo, pacientes foram submeti-
dos a um programa de treinamento de resisténcia
progressivo (PTRP) de 8 semanas, demonstrando
que um PRPT de alta intensidade pode aumentar de
maneira significativa a massa celular magra do indi-
viduo, podendo ser usado como adjuvante a trata-
mentos anabdlicos farmacolégicos®'. Um programa
de atividade aerdbica diminui a fadiga, peso, IMC,
gordura subcutanea e gordura central em pacientes
infectados pelo HIV-1%2,

Uma revisdo Cochrane publicada em 2010 que
avaliou estudos no ambito da intervengao da ativida-
de fisica concluiu que os PRPTs podem ter efeitos
benéficos e seguros no cuidado de pacientes adultos
vivendo com HIV/AIDS. Aparentemente, a pratica de
atividade fisica envolvendo forga (musculagéo) ou
um programa combinado de musculag&o + ativida-
de aerdbia trés vezes por semana por pelo menos 4
semanas consecutivas pode levar a uma mudanca
estatisticamente significante na composig¢ao corporal
e no peso corporal destes pacientes®.Nao parecem
existir mudangas significativas na carga viral dos pa-
cientes quando se isola o papel da atividade fisica,
porém notou-se uma inclinacdo para aumento das
células CD4 em individuos submetidos a estes pro-
gramas.

A suplementagdo com whey protein parece
nao mostrar beneficios clinicamente significativos,
mesmo em conjunto com a pratica de atividades fisi-
cas regulares®%4,

Intervencgoes farmacoldgicas

Perda de peso e consumo acelerado de mas-
sa muscular magra séo vistos em pacientes infecta-
dos pelo virus HIV em algum momento da doenca
e ainda sao considerados problemas clinicos signi-
ficantes, dadas as repercussdes ja discutidas ante-
riormente na morbidade e mortalidade.

Para os pacientes que observaram perda de
peso, deve-se ter como meta a restauracio do peso
com uma abordagem multidisciplinar, garantindo
nutricido adequada, exercicios e, se necessario, in-
trodugao de farmacos. A otimizagdo do tratamento
antirretroviral e a prevencao/tratamento de infecgdes
oportunistas sdo os primeiros pilares dessaaborda-
gem. O acompanhamento de um médico nutrélogo
& imprescindivel, e os resultados ja estdo corrobora-
dos por evidéncias cientificas®:6.

O acetato de megestrol € um progestageno
sintético estimulador do apetite, mas, por ter uma ati-
vidade glicocorticoide intrinseca, os efeitos de ganho
de peso sdo mais evidentes no compartimento de
gordura®’.

O principio ativo da marijuana (dronabinol) &
aprovado nos EUA para tratamento de anorexia in-
duzida pelo HIV, produzindo melhorias no apetite e
nausea, mas que aparentemente nao tem resultados
significativos quanto ao acetato de megestrol®,

A administracao de esteroides anabdlicos tem
sido usada em casos de hipogonadismo associado
ao HIV, que incide em 20-50% dos homens. Testos-
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terona toépica, derivados injetaveisda testosterona,
oxandrolona e nandrolona tém sido usados com su-
cesso nestes pacientes com ganhoestatisticamente
significante no aumento da massa muscular?®6%7°,

Com a diminui¢do da incidéncia da sindrome
consumptiva ou wastingapds o maior acesso ao tra-
tamento e disponibilidade da TARV, comecgou-se a
notar um conjunto de sinais e sintomas relaciona-
do ao uso dessesfarmacos a longo prazo conheci-
do como lipodistrofia associada ao HIV. Apesar das
causas nao serem conhecidas e sua origem ser mul-
tifatorial, a lipodistrofia do HIV é caracterizada por
deposicdo de tecido gorduroso nas mamas, parte
superior do dorso e posterior no pesco¢o, comparti-
mento visceral e lipoatrofia no subcutaneo (principal-
mente membros).

O hormobnio do crescimento recombinante
(rhGH) tem sido usado no tratamento da adiposida-
de visceral, ja que o hormdnio inibe a diferenciagéo
do adipdcito, reduz o acumulo de ftriglicéride e au-
menta a lipdlise™. Alguns estudos tém mostrado o
rhGH como superior ao placebo na melhora da forga,
fungéo fisica, peso corporal e na qualidade de vida
do paciente’?7374, Entretanto, deve-se manter moni-
torizagao dos efeitos colaterais de perto, que podem
ser comuns e incluem resisténcia periférica a insuli-
na, dor em articulagdes, e crescimento de tumores
preexistentes.
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