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APRESENTACAO

Falar de envelhecimento humano, atualmente, tornou-se bem atrativo para
muitos profissionais de saude, estudiosos e pessoas da comunidade em geral, pois
0 grande interesse a cerca desse assunto é justificado pelo aumento da populacéo
idosa que cresce a nivel mundial. E acompanhado desse crescimento populacional
tem-se proporcionalmente varios fatores sociais e fisiopatologicos associados
e que merecem atencao especial. Diante de um assunto tao atual e cercado de
descobertas a serem feitas, 0 e-book “O conhecimento Cientifico na Area de Geriatria
e Gerontologia” tem como objetivo principal apresentar de forma clara e objetiva
estudos que foram desenvolvidos em algumas instituicdes de ensino e pesquisa do
pais abordando temas envolvendo a gereatria e gerontologia.

Nele serd abordado de forma interdisciplinar, pesquisas originais, relatos de
experiéncia e/ou revisdes abordando o eixo central, envelhecimento, mas também
aprofundando em temas relacionados as alteracdes fisiopatoldgicas causadas por
doencas infecciosas e/ou crdnicas, sexualidade, problemas sociais relacionados a
fragilidade e vulnerabilidade do idoso e o papel dos profissionais de saude no cuidar,
atender e viabilizar acdes estratégicas para um envelhecimento saudavel.

Os estudos aqui apresentados, foram desenvolvidos por académicos e
professores que tiveram a maestria em abordar pontos-chave de extrema relevancia
envolvendo o tema envelhecimento. Através dessa obra é possivel a divulgacéo
cientifica de temas relacionados a gereatria e gerontologia, despertando aos
interessados, um olhar critico e propor novas pesquisas na area.

Aline Cristina Souza da Silva
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CAPITULO 1

ANALISE DA INTENSIDADE E PADRAO DA ESTEATOSE
HEPATICA EM PACIENTES IDOSOS COM AIDS

Data de aceite: 17/01/2020

Aline Cristina Souza da Silva
Universidade Federal do Tridngulo Mineiro,
Disciplina de Patologia Geral

Uberaba-Minas Gerais
Livia Alves Martins

Universidade Federal do Tridngulo Mineiro,
Disciplina de Patologia Geral

Uberaba-Minas Gerais

Maria Paula de Paula Nascimento
Santa Casa da Misericérdia de Franca
Franca- Sao Paulo

Murilo Augusto Duarte Vieira

Universidade Federal do Tridngulo Mineiro,
Disciplina de Patologia Geral

Uberaba-Minas Gerais
Rosana Rosa Miranda Correa

Universidade Federal do Tridngulo Mineiro,
Disciplina de Patologia Geral

Uberaba-Minas Gerais
Camila Lourencini Cavellani

Universidade Federal do Tridangulo Mineiro, Curso
de Graduagao em Biomedicina

Uberaba-Minas Gerais

RESUMO: Introducao: O numero de idosos
infectados por HIV aumentou nos ultimos
anos e com isso houve maiores complicacoes
hepaticas nesse grupo, dentre elas a doenca

O Conhecimento Cientifico na Area de Geriatria e Gerontologia

hepatica gordurosa n&o alcodlica (DHGNA).
Objetivo: Avaliar a intensidade e o padrao
da esteatose hepatica relacionando-os a cor
e 0 género de pacientes idosos autopsiados
com Aids. Métodos: Fragmentos de figado
de idosos autopsiados com Aids (n=14) e sem
Aids (n=14) foram processados e as sec¢des
coradas com hematoxilina e eosina foram
analisadas. Para a andlise da intensidade
da esteatose foram avaliados 60 campos
de cada seccéo, obtendo-se a porcentagem
de esteatose por campo. Para a avaliacéo
do padrdo da esteatose (macrovesicular ou
microvesicular), toda a extensdo da seccéo
foi analisada. A intensidade e o padréo da
esteatose foram analisados de acordo com o
género e a cor. Resultados: Os idosos com
Aids apresentaram significativamente maior
porcentagem de esteatose (49,65 % x 41,80%),
bem como predominio do padrao microvesicular
(x>= 0,19). Em relagcdo ao género, o grupo
de mulheres idosas com Aids apresentaram
significativamente maior porcentagem de
esteatose hepatica (53,23% x 48,45%). Ja
em relacdo a cor, idosos ndo brancos com
Aids apresentaram significativamente maior
porcentagem de esteatose (55,81% x 47,57%).
Conclusao: A Aids esta relacionada com
aumento da esteatose hepatica em pacientes
idosos, especialmente do padrao microvesicular.
Processo patolégico que também pode associar-
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se a uma susceptibilidade racial, hormonal e/ou ambiental.
PALAVRAS-CHAVE: autopsia, envelhecimento, figado gorduroso.

ANALYSIS OF HEPATIC STEATOSIS INTENSITY AND STANDARD IN ELDERLY
PATIENTS WITH AIDS

ABSTRACT: Introduction: The number of elderly patients infected with HIV increased
in the last years and thus major liver complications have appeared in this group, with
nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD) one of these complications. Aim: To evaluate
hepatic steatosis intensity and pattern of elderly autopsied patients with and without
AIDS and the relationship of these data with race and gender. Methods: Liver fragments
of elderly autopsied patients with (n=14) and without AIDS (n=14) were processed
and sections stained with hematoxylin and eosin were analyzed. 60 fields of each
section were analyzed for steatosis intensity results. Steatosis pattern (macro and
microvesicular) was analyzed using the full length of the section. The influence of race
and gender in steatosis percentage and pattern was also analyzed. Results: Elderly
people with AIDS showed significantly higher percentage of hepatic steatosis (49.65 %
x 41.80%) and macrovesicular pattern predominance (x2= 0.19). Regarding influence
of gender, elderly women with AIDS showed significantly higher steatosis percentage
(563.23% x 48.45%). Regarding influence of race, elderly non-white elderly patients
with AIDS showed higher steatosis percentage (55.81% x 47.57%). Conclusion: AIDS
is related to hepatic steatosis increase in elderly patients, specially microvesicular
pattern. Pathological process that may also be associated with racial, hormonal and /
or environmental susceptibility.

KEYWORDS: autopsy, aging, fatty liver.

11 INTRODUCAO

No contexto HIV/AIDS, consideram-se idosos os pacientes com idade igual ou
superior a 50 anos (CDC, 1993; SOUSA, SUASSUANA E COSTA, 2009). Em 2016
foram registrados 2.217 de idosos acima de 60 anos com Aids no Brasil, confirmando
0 crescimento expressivo da populacdo idosa no cenario HIV/Aids (CAMBRUZZI e
LARA, 2012; BRASIL 2017). O crescimento observado dessa faixa etaria entre os
portadores de HIV pode ser justificado pelo aumento do uso de medicamentos para
tratamento da disfuncéo erétil, pela dificuldade desse grupo em assimilar préaticas
preventivas de doencgas sexualmente transmissiveis e por ndo aderirem ao uso de
preservativos (SILVA, 2013).

Os pacientes HIV positivos frequentemente possuem complicacdes hepaticas,
pois apesar de ndao ser um 06rgao pelo o qual o virus tenha predilecéo, ele sofre
consequéncias importantes que estao relacionadas com a evolugcdo da sindrome,
infeccdes oportunistas, abuso de alcool e uso frequente de medicamentos (GALVAN
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et al.,, 2002; GUARALDI et al., 2008). A prépria terapia antirretroviral causa uma
hepatotoxicidade grave, sendo relatada em pelo menos 10% dos pacientes em
tratamento (CRUM-CIANFLONE et al., 2009).

Uma das complicagdes mais comuns no 6rgéao é a doenca hepatica gordurosa
nao alcodlica (DHGNA). O acumulo de gordura nesses pacientes pode ser ainda
mais grave em individuos idosos, uma vez que com o processo de envelhecimento
0 6rgao também sofre alteracées morfofuncionais importantes como a coloragéo do
orgao € alterada e o tamanho e fluxo sanguineo diminuem (OLIVEIRA, TEIXEIRA e
CONCHALO, 2004). No entanto, a literatura & escassa quanto as alteragdes que a
sindrome provoca no figado de pacientes idosos e portanto, o objetivo foi analisar,
através de métodos morfoldgicos e morfométricos a intensidade e padrao da esteatose
hepatica em pacientes idosos com Aids relacionando essas alteragdes com o género

€ a Ccor.

2 | MATERIAS E METODOS

O projeto de pesquisa do presente trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa da Universidade Federal do Tridngulo Mineiro, protocolo n° 2.555.429.

Em um estudo retrospectivo, foram revistos protocolos de autopsias realizadas
pela Disciplina de Patologia Geral da Universidade Federal do Tridangulo Mineiro,
no periodo de 1996 a 2017. Foram selecionados 28 pacientes, os quais foram
agrupados: pacientes idosos com Aids (n=14) e pacientes idosos sem Aids (n=14).
Foram considerados idosos pacientes com idade igual ou superior a 50 anos (CDC,
2002).

As informacdes sobre a idade, o género, a cor (branca ou nao branca), ao peso
do figado e ao indice de massa corporea (IMC) foram obtidas dos laudos de autopsia.
O estado nutricional foi considerado de acordo com o IMC, calculado pela relagao
entre o peso corporal (kg) e 0 quadrado da altura (m). Os pacientes idosos com o
IMC abaixo de 22 kg/m?foram considerados subnutridos, e acima de 27 kg/m? com
sobrepeso (LANDI et al., 1999; BRASIL 2017). A coloracéo de Hematoxilina e Eosina
foi utilizada para determinacéo da intensidade e padréo de esteatose hepéatica macro e
microvesicular. Para a analise da intensidade da esteatose foram avaliados 60 campos
de cada lamina através do sistema analisador de imagens Leica QWin Plus®15, sob
luz comum com objetiva de 40x, sendo observados os vacuolos opticamente vazios.

Para a analise do padrao da esteatose, toda a extensao do corte foi analisada,
sendo observada qual o padrédo (macrovesicular ou microvesicular) predominou no
corte histoldgico.

A analise estatistica foi realizada pelo programa SigmaStat® 2.03. Para os

resultados que apresentaram distribuicdo normal e variancia homogénea foi utilizado
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o teste “t” de Student para comparacéao de dois grupos, sendo o0s valores expressos
em meédia * desvio padrao (x = dp). Caso contréario, a distribuicdo ndo normal, ou
normal, mas com variancias nao semelhantes, foi utilizado o teste nao paramétrico,
Mann-Whitney (T). Neste tipo de distribuicéo os valores foram expressos em mediana
e valores minimos e maximos (Med — Min-Max). Para analise de 3 ou mais grupos,
foi usado Kruskal-Walis (H), seguido pelo teste de Dunn quando necessario para
variaveis de distribuicdo ndo normal. Na avaliagdo do padrdo da esteatose foi utilizado
o teste de frequéncia x2 (qui-quadrado).

3 | RESULTADOS

A média das idades dos idosos com Aids foi de aproximadamente 57 anos e
dos idosos sem Aids foi de 68 anos, com predominio do sexo masculino e da cor
branca em ambos os grupos (Tabela 1). O IMC do grupo com Aids foi de 20,1 kg/m?e
daqueles sem a doenca foi 23,80 (Tabela 1); portanto o grupo com Aids apresentou
um estado de subnutri¢éo.

Com Aids Sem Aids
(n=14) (n=14)
Idade (anos) - (x + dp) 57,07 £ 5,73 68,85 + 6,52*
IMC (kg/m?) - Med (Min-Max) 20,10 + 4,95 23,80 + 7,08
Sexo (%) Masculino 11 (78,57) 10 (71,42)
Feminino 3(21,43) 4 (28,58)
Cor (%) Branca 11 (78,57) 11 (78,57)
Néo Branca 3(21,43) 3 (21,43)

t=-5,07; p<0,00; *t= -1,5992; p<0,12

Tabela 1: Caracteristicas constitucionais de 14 idosos com Aids e 14 idosos sem Aids
autopsiados no HC-UFTM no periodo de 1996-2017.

O grupo com Aids apresentou maior peso hepatico, porém sem diferenca
estatisticamente significante (Tabela2). Em relagdo a intensidade da esteatose, o
grupo com Aids apresentou estatisticamente maior porcentagem (Tabela 2). J& o
padréao microvesicular foi predominante em ambos os grupos (x2=0,19) (Figura 1).

Grupos Peso do figado (g) Esteatose (%)
Com Aids (n=14) 1662.42 + 411142I 49 65 (80,48—20,69)2
Sem Aids (n=14) 1378,07 386,62l 41,80 (('345,9?’—12,41)2

't=1,931, p=0,064; *T=871951,500, p=0,001

Tabela 2: Caracteristicas hepaticas dos 14 idosos com Aids e 14 idosos sem Aids autopsiados
no HC-UFTM no periodo de 1996-2017.
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Figura 1: Padrdo microvesicular predominante nos 28 pacientes com e sem Aids autopsiados
no HC-UFTM no periodo de 1996-2017.

Em relagcéo ao género e cor, em ambos 0s grupos, o género feminino e 0s néo
brancos apresentaram significativamente maior porcentagem de esteatose quando

comparados ao género masculino e aos brancos do mesmo grupo (Figura 2 A-B).
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Figura 2: Andlise da esteatose hepatica de acordo com cor e género de 14 idosos com Aids e
14 idosos sem Aids autopsiados no HC-UFTM no periodo de 1996-2017.

41 DISCUSSAO

Nesse estudo houve predominio do sexo masculino e cor branca entre o0s
grupos estudados. Dados epidemiolégicos mostram que nos ultimos 10 anos houve
prevaléncia de homens infectados, bem como ainda a cor branca (BRASIL, 2018).
No Brasil, observa-se uma epidemia de HIV/Aids concentrada em alguns subgrupos
populacionais, delineando uma tendéncia de pauperizacéo, heterossexualizacao e
envelhecimento da doenca (ARAUJO et al., 2012; BRASIL, 2018; GRANGEIRO,
ESCUDER, CASTILHO, 2010).

O IMC dos pacientes idosos com Aids evidenciou um estado de subnutricao,
enquanto os pacientes sem a doencga encontravam-se dentro da normalidade. O
estado nutricional tem grande importancia na clinica e no tratamento dos idosos,
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pois os individuos acima dos 65 anos passam por mudancas fisiol6gicas que alteram
o IMC em decorréncia do gasto energético e deficiéncia de utilizacéo, absorcéo e
transporte de nutrientes, além de doencas crbénico-degenerativas e alteracdes
do trato digestério que favorecem o estado de subnutricdo (YAMATTO, 2007). E
individuos com HIV frequentemente apresentam problemas nutricionais como
perda progressiva de peso, alteragdes da composicédo corporal e deficiéncias de
micronutrientes. A perda de peso € uma das manifestacdes clinicas mais precoces
e evidentes da doenca, podendo ocorrer em todas as fases da infeccao pelo virus
(KOTLER, 1993; OCKENGA et al., 2006). Nesse estudo, podemos concluir que as
alteracbes metabdlicas ocorridas nos pacientes idosos com Aids foram acentuadas
pela infecg¢éo viral.

Os dados cientificos revelam que a maioria dos pacientes infectados pelo HIV
apresentam esteatose hepéatica. E a justificativa para tal fato inclui a acéo direta
do préprio virus, uso de medicamentos como a TARV, uso abusivo de bebidas
alcoolicas e outras doencas metabdlicas associadas que acentuam esse processo
(HENDERSHOT et al., 2009; WELZEN, et al., 2019). Durante o processo inflamatorio
ocorre a liberagdo de citocinas, como o fator de necrose tumoral e a Interleucina-1
(IL-1), que séao capazes de modular o metabolismo lipidico, aumentando a sintese
de gordura pelo figado, contribuindo com o acimulo de gordura no citoplasma dos
hepatécitos (VENHOFF et al., 2007). Portanto, acreditamos que mesmo com o estado
inflamatorio crénico que naturalmente acontece durante o envelhecimento, a infeccéo
viral é capaz de acentuar as alteragcbes hepéaticas.

Dados sobre o padrao da esteatose sdo escassos na literatura, no entanto,
acredita-se que o padréo microvesicular seja predominante nos casos de esteato-
hepatite n&o alcodlica (MINCIS e MINCIS, 2006). O ponto chave para o surgimento
desse padrdo &€ um comprometimento da B-oxidagdo mitocondrial podendo ser
causada por fatores genéticos ou adquiridos, como aumento de espécies reativas de
oxigénio que naturalmente tende a aumentar com o envelhecimento (FROMENTY e
PESSAYRE, 1995; FROMENTY, BERSON e PESSAYRE, 1997). Portanto, acreditamos
que o envelhecimento foi predominante para esse achado, uma vez que mais de
78% dos pacientes em ambos os grupos aparesentaram padrao microvesicular da
estetaose.

Existentes poucos e conflitantes estudos em relacdo as diferencas entre
0s géneros na patogénese da esteatose no contexto HIV/Aids. O estudo de
Neuschwander-Tetri e cols (2010) evidenciou maior intensidade de esteatose em
mulheres quando comparadas aos homens (propor¢cao 2:1). Tal dado pode estar
refletindo maior incidéncia da doenga em mulheres, ou ainda, o fato que o género
feminino tende a procurar atendimento médico com maior frequéncia, facilitando a
identificacdo de mais alteragdes organicas e de forma mais precoce. Além disso,
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alguns estudos mostram que o efeito protetor do estrégeno na esteatose € perdido
no pés-menopausa (VOLZKE, et al., 2007; GUITIERREZ-GROBE et al., 2010, YANG
et al., 2014). Portanto, as alteracbes hormonais poderiam estar envolvidas nesse
achado.

Ja em relacéo a cor, um estudo revelou que entre os ndo brancos, os hispanicos
mostram-se associados a um maior risco de esteatose devido a maior prevaléncia de
obesidade e resisténcia insulinica, enquanto os negros apresentam menos esteatose
gue os brancos provavelmente devido a um melhor controle da homeostase lipidica
(BROWNING et al., 2004).

Concluimos que os idosos com HIV/Aids possuem maior porcentagem de
esteatose hepatica, bem como as mulheres e os ndo brancos. A intensidade do
processo patologico pode estar relacionada a uma susceptibilidade racial, hormonal
e/ou ambiental. J& o padrdao microvesicular da esteatose nos leva a pensar que o
envelhecimento foi fator predominante e néo a infec¢cao. No entanto, sdo necessarios
mais estudos para avaliar qual é a verdadeira influéncia do HIV nas alteracbes
hepéaticas.
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