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Objetivo: analisar os fatores associados a doenga renal
cronica em pessoas vivendo com HIV (PVHIV). Método:
estudo do tipo caso-controle pareado (4 controles para cada
caso), realizado em um servico de atendimento especializado
no sudeste do Brasil, por meio de analise de prontuarios de
PVHIV. A amostra foi de 85 participantes, correspondendo a
17 casos e 68 controles. Utilizou-se teste qui-quadrado de
Pearson (X2) e teste exato de Fisher, regresséao logistica, Odds
Ratio (OR), Intervalo de Confianga (IC) de 95% e p<0,05.
Utilizou-se os programas SPSS versao 25.0 e R Core Team,
2018 versdo 3.5.1. Resultados: os fatores associados a doenga
renal cronica identificados neste estudo foram: a presenca
de Hipertensdo Arterial Sistémica [OR=5,8, IC (95%)=1,84-
18,42, p=0,001] e o uso dos antirretrovirais nefrotéxicos em
esquema terapéutico anterior [OR=3,3, IC (95%)=1,105-
10,221, p=0,028]. Por outro lado, a idade menor de 40 anos
[OR: 0,122, IC (95%)= 0,015-0,981, p=0,022] foi identificada
como um fator de protegdo. Conclusdo: as PVHIV estudadas
possuem exposicdo multifatorial associadas a doenca renal
cronica. Entretanto, conhecer esses fatores auxilia na
identificacdo dos riscos e/ou disfuncdo renal existentes, além
de dar suporte na decisdo clinica dos profissionais da saude

que os assistem diretamente.
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Introdugéao

Nas ultimas trés décadas, a ocorréncia da aids
é considerada um dos maiores desafios para a salude
publica em nivel mundial. A aids configura-se a mais
importante e devastadora epidemia contemporanea®,

Conforme o relatério mundial mais recente, até o
ano de 2017, havia cerca de 36,9 milhdes de pessoas
vivendo com HIV/aids (PVHIV), dos quais, 75% tinham
conhecimento de seu estado soroldgico®. Dentre os que
ja foram diagnosticados, quatro a cada cinco pessoas
estdo em uso das Terapias Antirretrovirais (TARV)
(79%). Entre os que ja tinham acesso ao tratamento,
81% apresentaram carga viral indetectavel®,

Os desenvolvimentos cientificos e tecnoldgicos
no campo terapéutico permitiram o advento da TARV
possibilitando melhor progndstico e, consequentemente,
reducdo da morbimortalidade®. Apds o sucesso das
combinagGes dos farmacos antirretrovirais (ARV) para
o controle da replicagdo viral, as PVHIV tém alcancado
melhor qualidade de vida e maior longevidade®“-%). Este
cenario, portanto, atribui a infeccdo pelo HIV uma
condicdo de cronicidade da doenca®.

Entretanto, as PVHIV passaram a apresentar

riscos elevados de desenvolver comorbidades

(doengas cardiovasculares, hepaticas e renais),
como consequéncia da associagdo complexa entre
imunodeficiéncia, inflamagdo cronica, envelhecimento
e toxicidade dos antirretrovirais, ampliando o foco do
cuidado para um novo perfil das PVHIV ¢-7),

Diante da nova conjuntura da saude das PVHIYV,
estudos prévios sinalizaram uma preocupagdo com as
doencas cronicas, dentre elas, a doenca renal cronica
(DRC)-®), As diversas causas e mecanismos patogénicos
das doengas renais encontradas nessas pessoas sao
complexas, multifatoriais e possuem como agravante
os processos inflamatérios decorrentes da infecgdo
pelo HIV e da exposicao cumulativa de antirretrovirais
potencialmente nefrotdxicos®10,

A DRC em PVHIV, portanto, apresenta-se de forma
crescente e superior em comparagdao com a populagao
em geral?11-12 o que representa desafios clinicos,
gerenciais e econdmicos para a assisténcia a salude
destes individuos®?.

Estudos revelam uma maior prevaléncia de DRC
em PVHIV quando comparado a pessoas nao infectadas
pelo virus(t14-1%) apresentando o risco de progredir para
Doenga Renal Cronica Terminal (DRCT) de até 20 vezes
maiort,

A prevaléncia da DRC associada ao HIV varia de
forma geografica, populacional e por periodo do ano(3.1¢-
17, devido a heterogeneidade genética, a iniciagdo a
TARV(1® e aos diferentes métodos de definicdo para DRC

em cada regido, variando entre 2% e 38%31), Um estudo
realizado na regido sudeste do Brasil evidenciou que 35%
das PVHIV em uso de ARV nefrotdxicos a pelo menos 6
meses apresentaram alteragdes na fungdo renal®®,

Portanto, o elevado numero de PVHIV com DRC
retrata uma questdo a ser enfrentada pelos sistemas
de salde dos paises em desenvolvimento que possuem
alta prevaléncia de HIV e onde o acesso aos cuidados
a DRC é insuficiente(®, Essa elevacdo no numero de
casos acarreta em um aumento do uso dos recursos da
salde e, consequentemente, uma elevagdo dos custos
assistenciais dos servigos de saude(?),

Devido a relevancia do assunto*12 e a escassez de
pesquisas sobre esta tematica em ambito nacional®®, faz-
se necessario aprofundar estudos sobre a mesma e ampliar
a visdo do cuidado integral as PVHIV, com o intuito da
prevencdo de doencas, promocdo da saude e tratamento
oportuno®®, Em vista do exposto, o objetivo deste estudo
é analisar os fatores associados a DRC em PVHIV.

Método

Neste estudo foi analisado o delineamento tipo
caso-controle que foi aninhado, inicialmente, a um
estudo descritivo- analitico, retrospectivo, realizado em
prontuario clinico de PVHIV em uso de TARV. O estudo
ocorreu em um dos cinco Servigos de Atendimento
Especializado (SAE) as PVHIV em um municipio do
interior paulista, no periodo de fevereiro a junho de
2018. Esse SAE atende a maior parte da populagdo do
municipio, inclusive de outros municipios circunvizinhos.

Apartirdapopulagdoelegivelde 776 PVHIV atendidas
no SAE no ano de 2017 calculou-se a amostra, necessaria

para fase inicial do estudo. Para o calculo do tamanho

Za2.(P.Q)
dZ

onde n é o tamanho amostral, Z é a variavel reduzida para

amostral foi utilizado a seguinte formula: n =

7

um a =5%, P =50%, e um nivel de precisdo d = 5%.
O que resultou um de 384. Como se trata de uma
n 384

populagao finita, isto €, N-776 " 0,49, € maior que 0,05.

Portanto, foi feita uma correcdo do tamanho amostral
utilizando a seguinte férmula: "f:é, sendo o
tamanho amostral corrigido, o que resﬁltou em um
tamanho amostral de 258.

Inicialmente, analisou-se uma amostra de 258
participantes para o delineamento descritivo-analitico.
Os sujeitos foram sucessivamente incluidos no estudo,
na medida que os prontudrios dos pacientes foram
localizados no arquivo do servico. A partir desta
primeira analise, foi selecionado o primeiro prontuario
que satisfez os critérios de inclusdo e exclusdo. Neste
processo foram analisados 543 prontudrios, sendo

excluidos pelo critério de exclusdo 285 prontuarios.
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Posteriormente a analise dos 258 participantes,
foram selecionados como caso: as PVHIV que tivesse
no minimo duas medidas de estimativa de Taxa de
Filtragdo Glomerular (€TFG) com intervalo de 3 meses
ou mais de uma eTFG<60mL/min/1,73m?estimada pela
Equacdo do grupo Chronic Kidney Disease Epidemiology
Collaboration (CKD-EPI)@V), O critério de selegdo dos
controles foi por conveniéncia, isto é, foi selecionado
o0 primeiro prontudrio que satisfizesse os critérios de
inclusdo (ou seja, apds a identificagdo dos casos, foram
selecionados como controles, os quatro primeiros
prontuarios imediatamente apds o registro dos casos).

Constituiram-se como critérios de inclusdo: PVHIV
cadastradas e em acompanhamento clinico-ambulatorial
no SAE escolhido para o estudo; de ambos os sexos,
maior ou igual a 18 anos; em uso de TARV ha mais de 6
meses; ter prontuario e mais de um resultado de exame
de creatinina disponiveis; foram excluidos: individuos
com diagnostico de doenca renal aguda ou cronica
previamente ao diagnostico de HIV positivo; estar em
hemodialise antes de iniciar a TARV e ter abandonado o
uso de antirretrovirais.

Para este estudo caso-controle, a razdo de
pareamento escolhida foi de 1:4, isto &, para cada caso
foi escolhido quatro controles. Esta proporcdo, segundo
Miettnen (1976), aumenta o grau de semelhanga entre
0s casos e controles®?, Apds uma selecdo cuidadosa dos
exames laboratoriais, conforme os critérios descritos,
dos 258 prontudrios, foram identificados 17 casos e 68
controles. No presente estudo julgou-se conveniente
ndo utilizar varidvel alguma a ser pareada, e por isso,
todas as varidveis foram levantadas e analisadas como
variaveis de exposicdo.

Os dados referentes as variaveis sociodemograficas,
comportamentais, clinicas e laboratoriais, encontrados
em prontudrios dos participantes da pesquisa,
foram coletados pela propria pesquisadora por meio
de um instrumento construido para este estudo e
submetido a validagdo de face e exame de conteldo
por trés profissionais especializados (infectologistas
e nefrologista). O instrumento de coleta de dados,
o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido e o
instrumento de validagdo do instrumento de coleta
foram enviados por email com um prazo de 15 dias de
devolucdo da avaliagdo. Os pesquisadores avaliaram
o instrumento quanto a aceitacdo do questionamento,
facil compreensdo, relevancia dos itens, clareza na
redacao, presenca de ambiguidades e puderam realizar
sugestdes para alteragBes. Apds a analise dos juizes e
ajustes necessarios, foi realizado um estudo piloto com
15 prontuarios de PVHIV neste mesmo SAE.

Em relagdo as variaveis consideradas como fatores
associados especificos para o desenvolvimento da DRC,
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foram levantados os dados: sexo (masculino/ feminino),
idade (>40 anos/ <40 anos), cor (branca, parda, preta,
amarela, ndo declarada), tabagismo (sim/n&o), historia
pessoal (HP) de Hipertensdo Arterial Sistémica (HAS)
(sim/ndo), Diabetes Mellitus (DM) (sim/ndo), doenga
cardiovascular (DCV) (sim/ndo), dislipidemia (DLP) (sim/
ndo), litiase renal (sim/ndo), infeccdo do trato urinario
(ITU) de repeticdo (sim/ndo), tempo de diagnédstico de
HIV (<5 anos/=5 anos), tempo de uso de TARV (<5
anos/=5 anos), uso de antirretrovirais nefrotdxicos
em esquemas terapéuticos anterior (nenhum/um/dois
ou mais) antirretrovirais nefrotéxicos em esquemas
terapéuticos atual (nenhum/um/dois ou mais),
antirretrovirais nefrotéxicos em esquemas terapéuticos
anterior e atual (nenhum/um/dois ou mais), coinfeccao
de hepatite B e C (sim/ndo) e os Ultimos trés resultados
de exames laboratoriais de creatinina sérica.

A idade foi dicotomizada para analise estatistica,
assim optou-se por maior ou igual a 40 anos e menor
que 40. Para tal, a mesma foi baseada em artigos
internacionais nesta tematica, na qual apresentaram a
faixa etaria maior que 40 anos como a que apresenta
maior risco de alteragdes da fungdo renal(3-24-

Para a avaliagdo da dislipidemia foram considerados
os Ultimos trés exames laboratoriais registrados dos
niveis sanguineos de Colesterol High Density Lipoproteins
(HDL-c,) Colesterol Low Density Lipoproteins (LDL-c),
Colesterol Total (CT) e Triglicerideos (TG). Considerou
também o registro de drogas hipolipemiantes. Foram
utilizados os valores de referéncia da Diretriz Brasileira
de Dislipidemias e Prevencdo da Aterosclerose da
Sociedade Brasileira de Cardiologia®®, a saber: CT
desejavel <200 mg/dl; LDL-c 6timo <100 mg/dl; HDL-c
desejavel >40 mg/dl; e TG desejavel < 150 mg/dl.

Ja as variaveis HAS, DM, DCV, litiase renal, ITU
de repeticao e coinfeccdo de hepatite B e C foram
consideradas conforme relato da doenga nos prontuarios
dos pacientes.

Quanto aos antirretrovirais nefrotdxicos
consideraram-se os ARVs ja comprovados na literatura
como nefrotdxicos: Tenofovir Disoproxil Fumarato (TDF)
(6-28) Atazanavir (ATV),
Ritonavir (LPV/r) e Indinavir (IDV){:29),

Para obter as €TFG através da equacdo CKD-

Lopinavir potenciados com

EPI, primeiramente foi preciso converter a creatinina
convencional em Creatinina de Espectrometria de Massa
de Diluicdo Isotdpica (IDMS), considerada padrdo ouro,
visando minimizar sua variabilidade?,

O estadiamento da DRC baseado na €eTFG e
albuminuria é classificado em seis estagios (1, 2, 3A, 3B,
4 e 5), entretanto foram considerados apenas os estagios
3A (eTFG: 45-59 mL/min/1,73 m?); 3B (€TFG: 30-44
mL/min/1,73 m?); 4 (eTFG:15-29 mL/min/1,73 m?) e
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5 (eTFG < 15 mL/ min/1,73 m?)Y, visto que exames
de proteinuria de 24 horas e/ou relagdo Albuminuruia/
creatinindria (RAC) ndo foram analisados neste estudo,
ndo foi possivel identificar os estagios 1 e 2 de DRC.

Os dados foram processados e analisados por
meio do software Statistical Package for Social Sciences
(SPSS), versdo 25.0. Utilizou-se estatistica descritiva
através de: frequéncia absoluta (n) e relativa (%),
média, desvio padrdo (DP), minima e maxima, além dos
testes de associagdo Qui-quadrado de Pearson (X?) e
Teste exato de Fisher.

As variaveis independentes, previamente associadas,
foram submetidas a andlise de regressdo logistica. Para a
regressdo logistica, foi realizada a selegdo das variaveis
independentes, (sexo, faixa etaria, tabagismo, hepatite B e
C, Hipertensao Arterial Sistémica, Diabetes Mellitus, Doenca
Cardiovascular, dislipidemia, litiase renal, infeccdo do trato
urinario, tempo de diagndstico de HIV, tempo de uso da
TARV e antirretrovirais nefrotdxico atual e anterior) através
do teste da Razdo de Verossimilhanga. Adotou-se valor de
p<0,05. A partir do modelo escolhido, foram calculadas
as respectivas razoes de chances (OR) bruta e ajustada
dos parametros do modelo com o respectivo Intervalo de
Confianga (IC) de 95%. Em todas as analises, o nivel de
significancia adotado foi de 5% (alfa = 0,05). O programa
utilizado foi o R (R Core Team, 2018) versao 3.5.1G1,

O estudo foi conduzido de acordo com as normas
legais e éticas da Resolugdo 466/2012. O trabalho foi
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Escola
de Enfermagem de Ribeirdo Preto da Universidade de
Sao Paulo sob o protocolo n® 2439.373. Sob n° CAAE:

79881717.8.0000.5393 aprovado em 14 de dezembro
de 2017.

Resultados

Dos 258 prontudrios analisados inicialmente,
6,5% (n=17) enquadraram-se no critério de DRC pré-
estabelecido no estudo. Esses foram classificados como
caso. Apds andlise dos dados, identificou- se que entre os
85 participantes do estudo, 17 eram casos e 68 controles.

Entre os participantes incluidos nos casos, a maioria,
16 (94,11%) tinha idade acima de 40 anos. Destes,
82,35% estavam acima de 50 anos, 9 (52,94%) eram do
sexo masculino, 10 (58,82%) eram brancos e 4 (23,52%)
eram pardos. Em relacdo aos participantes incluidos nos
controles, a maioria, 45 (66,17%) encontrava-se na
faixa etdria acima de 40 anos, o sexo predominante foi
0 masculino com 47 (69,11%). As cores de pele branca e
parda tiveram a mesma frequéncia, 24 (35,29%).

A Tabela 1 apresenta uma média de idade maior
entre os casos 61,4 anos (DP=9,3) comparados aos
controles 49,9 anos (DP=10,8), ocorrendo o inverso
com o tempo de diagndstico de HIV, de uso de TARV
total, atual e anterior, em que foram menores.

A distribuicdo das trés ultimas €TFG dos casos e
controles de acordo com os estagios de DRC é vista na
Tabela 2. Identificou-se uma progressao da redugao da
€TFG entre as trés ultimas avaliagbes nos individuos
selecionados como caso, enquanto os controles
apresentaram em sua maioria eTFG=90 ml/min/1,73m?

e €TFG 89-60 ml/min/1,73m?2.

Tabela 1 - Distribuicdo das médias, desvios-padrdo, minima e maxima da idade, tempo de diagndstico de HIV e

tempo de terapia antirretroviral entre os casos (n=17) e controles (n=68). Ribeirdo Preto, SP, Brasil, 2018

Variaveis Casos Controles
'(V';gl)a Minino-Méximo Média (DP*) Minimo-Méximo
Idade 61,4 (9,3) 46-74,6 49,9 (10,8) 21,1-72,3
Tempo de diagnéstico de HIV 13,2 (6,5) 3,9-22,5 16,8 (6,7) 2,3-27,6
Tempo de uso de TARV' (total) 11,9 (7,4) 3,5-21,2 14,8 (6,3) 1,6-27,0
Tempo de uso de TARV' (atual) 3,6 (2,9) 0,1-11,7 4,1 (3,0) 0,5-12,3
Tempo de uso de TARV' (anterior) 8,3 (5,3) 0,8-17,0 9,8 (7,4) 0-22,4

*DP = Desvio-padrdo; 'TARV = Terapia Antiretroviral

Tabela 2 - Distribuicdo das trés Ultimas estimativas de taxa de filtracdo glomerular dos casos (n=17) e controles

(n=68). Ribeirdo Preto, SP, Brasil, 2018

Estagios de

DRC* TFG*t Caso/Controle
n* (%) n,* (%) n_ (%)
1 290 1(5,8) 46(67,6) 1(5,8) 49(72,0) - 51(75,0)
2 60-89 2(11,7) 22(32,4) 19(28,0) 1(5,8) 16 (23,5)
3A 45-59 7(41,1) - 11(64,7) - 87(47,0) 1(1,4)
3B 30-44 7(41,1) - 4 (23,5) - 4(23,5) -
4 15-29 - - 1(5,8) - 4 (23,5) -
5 - - - - - -
Total 17(100) 68(100) 17(100) 68(100) 17(100) 68(100)

*DRC = Doenga renal crénica; 'TFG = Taxa de filtragdo glomerular medida em ml/min/1,73 m?; *n1, *n2 e *n3 = Correspondem respectivamente ao
antepenultimo, penultimo e ultimo nimero de pessoas distribuido em cada faixa de TFG dos casos e controles

www.eerp.usp.br/rlae
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A Tabela 3 apresenta a distribuicdo do uso dos
antirretrovirais nefrotdxicos atual, anterior e, em
ambos os esquemas, terapéuticos. Identificou-se que
entre os casos houve o aumento do uso de apenas um
ARV nefrotéxico (11,7% para 82,3%) e reducdo do
uso de dois ou mais (52,9% para 17,6%). Observou-
se também uma maior frequéncia de ARV nefrotdxicos
nos esquemas terapéuticos anterior e atual entre os
casos (64,7%), enquanto nos controles apenas 35,2%
faziam uso de ARV nefrotdxico nos dois esquemas

terapéuticos.

NasTabelas4 e 5sdoapresentadas, respectivamente, a
descricdo e a regressdo logistica das variaveis consideradas
fatores de associacao (sexo, idade, tabagismo, hepatite B
e C) e (comorbidades, condigdo clinica relacionada ao HIV
e ao uso de TARV) para desenvolver DRC entre casos e
controles. Idade, HAS e antirretrovirais nefrotoxicos em
esquema terapéutico anterior apresentaram associagdo
estatisticamente significante com DRC neste estudo. A
idade menor que 40 anos €, portanto, um fator protetor
(OR=0,122, p=0,022) e o diagnodstico de HAS (OR=5,8,
p=0,001) e uso pregresso de ARV nefrotoxicos (OR=3,3,
p=0,028) fatores associados.

Tabela 3 - Distribuicdo do uso dos antirretrovirais nefrotoxicos atual e anterior entre os casos (n=17) e controles

(n=68). Ribeirdo Preto, SP, Brasil, 2018

Antirretrovirais nefrotéxicos

Caso (n=17)

Controle (n=68)

Uso atual*
Nenhum 00
Um 14
Dois ou mais 03

Uso anterior®

Nenhum 06
Um 02
Dois ou mais 09

Uso anterior e atual*
Nenhum 00
Em ambos 1

% n %
00 04 5,8
82,3 36 52,9
17,6 28 41,1
35,2 44 64,7
1,7 06 8,8
52,9 18 26,4
00 01 1,4
64,7 24 35,2

*Uso atual de um ou mais de um antirretroviral nefrotdxico; 'Uso anterior de um ou mais de um antirretroviral nefrotéxico; *Uso concomitante de

antirretrovirais nefrotoxicos

Tabela 4 - Analise dos fatores associados (sexo, faixa etaria, tabagismo, comorbidades) entre os casos (n=17) e

controles (n=68) em pessoas vivendo com HIV. Ribeirdo Preto, SP, Brasil, 2018

Fatores associados Caso Controle X2* Valor p° OR*bruto ORfajustado ICS (95%)
Sexo Masculino 9 47 1,58 0,200 0,56 0,39 0,17-18,5
Feminino 8 21
Faixa etaria <40 anos 1 23 5,240 0,022 0,12 11,42 0,015-0,981
>40 anos 16 45
Tabagismo Sim 4 19 0,187 0,666 0,76 1,70 0,22-2,632
Nao 13 47
Hepatite B Sim 0 3 0,777 1,0l 0,79 NET 0,71-0,885
Nao 17 65
Hepatite C Sim 0 62 1,614 0,342 0,78 NET 0,699-0,881
Nao 17 6
Hipertensao arterial Sim 9 11 10,21 0,001 5,83 8,37 1,84-18,42
sistémica Nso 8 57
Diabetes Melittus Sim 3 4 2,49 0,115 3,42 1,35 0,68-17,06
Nao 14 64
Doencas Sim 3 3 3,375 0,066 4,42 0,29 0,807-24,29
cardiovasculares Nzo 14 62
Dislipidemia Sim 15 54 0,53 0,463 0,61 8,82 0,157-2,403
Nao 2 13
Litiase Renal Sim 2 4 0,717 0,397 2,13 11,78 0,357-12,75
Nao 15 64
Infeccao do trato Sim 1 5 0,045 0,832 0,78 0,68 0,086-7,22
urinario Nao 16 63
*X2 = Qui quadrado; "Valor p = Nivel de significdncia; *OR = Odds Ratio; SIC = Intervalo de Confianca; | = Teste Exato de Fisher. INE = N&o Estimado

(paréametro correspondente ndo foi estimado pelo modelo devido & ocorréncia de problemas numéricos)

www.eerp.usp.br/rlae
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Tabela 5 - Analise dos fatores associados (condigGes clinicas relacionadas ao HIV e ao uso de terapia antirretroviral)

entre os casos (n=17) e controles (n=68). Ribeirdo Preto, SP, Brasil, 2018

Fatores associados Caso Controle X2* Valor p* OR¢ . OR¢ 1CS (95%)
bruto ajustado

Tempo de diagnéstico <5 anos 5 19 0,015 0,904 1,07 1,18 0,333-3,462

de HIV =5 anos 12 49

Tempo de uso de terapia <5 anos 8 28 0,087 0,768 1,17 0,97 0,402- 3,429

antirretroviral >5 anos 9 37

Carga virall Indetectavel 15 62 0,329 0,567 0,60 0,44 0,107-3,426
Detectavel 2 5

Antirretrovirais Sim 17 64 1,049 0,306** 0,79 NETft 0,706-0,884

nefrotoxicos (atual)? Nzo 0 4

Antirretrovirais Sim 11 24 4,857 0,028 3,36 446099,48 1,105-10,221

nefrotoxicos (anterior) # Nzo 6 44

*X2 = Qui quadrado; "Valorp = nivel de significancia; *OR = Odds Ratio; SIC = Intervalo de Confianga; IUItimo exame de carga viral; "Uso de antirretorivais
em esquema terapéutico atual; **Teste Exato de Fisher; ""NE = N&o Estimado (parémetro correspondente n&o foi estimado pelo modelo devido a ocorréncia

de problemas numéricos); *Uso de antirretrovirais em esquema terapéutico anterior

Discussao

Dentre os 17 casos e 68 controles analisados neste
estudo, encontramos que as variaveis idade, HAS e
antirretrovirais nefrotdxicos em esquema terapéutico
anterior apresentaram associagdo estatisticamente
significante com DRC. Sendo a idade menor que 40 anos
um fator protetor e, como fatores associados, ter HAS e
fazer uso pregresso de ARV nefrotdxicos.

Os principais achados deste estudo sinalizam para
a importancia de se detectar os fatores associados para
DRC tradicionais, os intrinsecamente relacionados ao
fato de viver com HIV e de estar em tratamento com
antirretrovirais potencialmente nefrotéxicos. Estudos
internacionais tém abordado essa tematica em tempos
atuais devido sua relevancia na populagdo que vive
com HIV(13,23,28,32).

A Doenga Renal Crénica possui uma baixa incidéncia
em PVHIV, embora considerada um importante problema
de salde publica mundial e ser mais prevalente entre as
PVHIV do que na populagao geral®-34), Fato que, justifica a
necessidade de se investigar os principais preditores para
a DRC em PVHIV utilizando a metodologia caso-controle.
Este estudo, portanto, é o primeiro que aborda esse tipo
de delineamento nesta tematica em é@mbito nacional.

A partir dos critérios pré-estabelecidos para a
definicdo de DRC, verificamos uma prevaléncia de 6,5%,
0 que equivale aos casos descritos neste estudo. Dentre
os 17 casos, sdao encontrados os estagios 3A, 3B e 4,
ndo sendo apontados PVHIV em estagio 5- Doenca Renal
Cronica Terminal. Esse resultado caracteriza os casos
deste estudo. A prevaléncia encontrada ratifica com o
resultado obtido em um estudo de coorte prospectivo
multicéntrico europeu em que acompanhou PVHIV entre
os anos de 2006 e 2014, no qual observou um aumento
de 4,1% para 6,9% de DRCG2,

Uma grande variagdo de prevaléncia da DRC é

encontrada em diferentes localidades, o que é justificavel

pela heterogeneidade populacional, regional, cultural,
estruturas de acesso a servigos de saude e diferencas
em critérios de diagndsticos(t32328), Baseando-se na
primeira revisdo sistematica que forneceu estimativas
de prevaléncia para DRC em PVHIV em varias regides
da Organizacdo Mundial da Salde, a partir da equagdo
CKD-EPI, identificou-se uma prevaléncia geral de 4,8%
(IC: 2,9-7,1), sendo a mais alta prevaléncia encontrada
na Africa e a mais baixa, na Europa®?.

Em estudos que utilizaram a equagdo CKD-EPI e
ndo avaliaram a presenca de proteinlria, a variagdo
compreendeu entre 3% (Texas), 3,3% (Brasil), 5%
(Australia), 5,4% (Londres) e 13,4% (Africa), entre as
pessoas que vivem com HIV(18:27,3537),

Enquanto os que analisaram TFG<60 ml/min/1,73
m?2 e presenca de proteindria em mais de uma medida, em
um recente estudo evidenciou uma presenca global de
11,7% de DRC, sendo 7,6% diagnosticados apenas pelo
critério de proteinuria®®. Assim como o representado
nas coortes holandesa (18,3%)® e vietnamita (8,3%)
4. Dados que mostram uma alta prevaléncia da doenga
quando utilizado os dois critérios de diagndstico.

Ter idade menor que 40 anos mostrou ser um fator
protetor para DRC, isto é, PVHIV com idade inferior a
40 anos tém menor propensdo de desenvolver DRC
em relacdo aos que tém idade acima de 40 anos.
Corroborando com outros pesquisadores que apontam
que com o aumento da idade ha uma maior predisposicdo
a menores €TFG, a maior regressdo da funcdo renal e
consequentemente desenvolver DRC®3-24),

Dentre os fatores associados ndo modificaveis para
desenvolver DRC, a idade avancada é considerada um
marcador independente de declinio da fungdo renal em
PVHIV por varios estudiosos(18:27-2838-39) O mesmo também
¢ identificado neste estudo, em que os casos possuem uma
média de idade de 61,4 anos e os controles, 49,9 anos.

A relagdo entre o aumento da idade e DRC também

foi estudada em uma coorte multicéntrica realizada
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durante nove anos com 23.000 PVHIV, na qual identificou
uma crescente prevaléncia de DRC com o avangar das
faixas etarias em que estes individuos estdo inseridos.
Entre as pessoas com idade entre 50 a 60 anos houve um
aumento de 5,2% para 7,2%, ja entre as que estavam
acima de 60 anos houve um aumento de 18,5% para
23,2% de DRCE2,

Entretanto, a caracteristica de envelhecimento
precoce entre as PVHIV faz com que adultos com meia
idade em uso de TARV apresentem uma alta exposicdo
inflamatoria e, portanto, pode ocorrer o aparecimento
prematuro de comorbidades cronicas, como a DRC(2440),
Esta afirmacdo estd de acordo com os resultados
encontrados em um estudo observacional retrospectivo,
no periodo de seis anos, o qual revelou uma redugdo
nas médias de idade entre os que apresentaram DRC de
49,4 anos para 46,4 anos (p <0,0001)“9,

Em relagdo as comorbidades identificadas, a HAS
foi a Unica doenga crénica que apresentou uma forte
associacdo com a DRC. As PVHIV com diagndstico de
HAS tém 5,8 vezes mais chances de desenvolver DRC
comparadas as que ndo tém HAS. Este dado ratifica
que a hipertensdo é um fator significativo e esta
independentemente associado ao rapido declinio da
eTFG das PVHIV, conforme o encontrado em recentes
coortes internacionais(?3-24:39:41-42),

Um estudo realizado na Espanha com 1596 PVHIV
corrobora com essa informagdo ao considerar que a
auséncia de hipertensdo é um marcador independente
de melhora da fungdo renal ao longo do tempo (OR:
0,212; IC95%: 0,061- 0,733; p<0,014)®3. Ademais,
outros pesquisadores evidenciaram uma maior carga
de hipertensdo entre PVHIV quando comparados com a
populagdo geral“2-43),

Outra varidvel que mostrou uma associagdo
significativa foi o uso de antirretrovirais nefrotoxicos
em esquema terapéutico anterior. Os individuos que
fizeram uso dos mesmos tém 3,3 vezes mais chances
de desenvolver DRC comparados aos que ndo fizeram
uso. Este fato pode ser explicado pelo maior tempo de
exposicdo a esses ARV especificos em TARV anterior
comparado com o atual?.

Um estudo de coorte multicéntrico corrobora com
este estudo, ao apresentar que a exposigdo cumulativa
de ARV nefrotdxicos durante os primeiros cinco anos
de seguimento apresenta uma progressao nos indices
de comprometimento renal”). Logo, as PVHIV que
possuiam TFG>90 ml/min/1,73 m?2 e iniciaram a TARV
com Tenofovir, Atazanavir, Lopinavir potencializados por
Ritonavir e Darunavir apresentaram uma associagao
significativa e crescente de DRC?.

Em virtude da nefrotoxidade do TDF reconhecida
pela literatura, o Ministério da Salude recomenda a

descontinuagdo desta droga em tempo oportuno (seis
meses de exposicdo) e substituicdo por outro ARV, se ao
utilizar esta droga houver declinio de 25% da eTFG basal
ou TFG<60 ml/min/1,73 m2®,

Ao adiar a descontinuagdo dos ARV nefrotoxicos,
danos transitorios em estruturas renais podem se tornar
permanentes%2846), Tanto a alta prevaléncia do uso de
ARV nefrotdxicos em esquema anterior e atual, quanto
a exposigao cumulativa destes ARV podem justificar o
numero de casos encontrados neste estudo.

Nesse contexto, o enfermeiro, como integrante de
uma equipe de saude, é um profissional que articula,
coordena e conduz intervengdes de cuidado, por meio de
metas, intervengdes e, consequentemente, obtengdo de
resultados satisfatérios. Seu papel é fundamental para
a identificacdo dos fatores associados a DRC e resolugdo
de problemas®”.

Além disso, a equipe de enfermagem deve
desempenhar agGes de educagdo em salde na prevencgao,
deteccdo precoce e manejo da DRC com o objetivo de
mudanga de comportamentos e habitos de vida“®). Assim,
proporcionar o protagonismo do cuidado as PVHIV a partir
do conhecimento dos riscos as doencas crbnicas que os
mesmos estdo expostos, sendo a DRC uma importante
comorbidade que pode acometer estes individuos.

Quanto as limitagbes do estudo, apesar de haver
rigor metodolégico desde a elaboracdo do modelo do
estudo até a andlise dos dados, algumas devem ser
assinaladas em decorréncia da natureza retrospectiva
do estudo. A coleta de dados foi realizada considerando
exclusivamente dados secundarios em prontuarios
dos pacientes, e por isso houve algumas lacunas na
obtengdo de informacgodes.

Outra
indisponibilidade de mais de um resultado de exames

limitacdo do estudo diz respeito a
de proteinUria de 24 horas ou RAC. Em vista disso, a
definicdo para DRC dependeu apenas do critério de
e€TFG<60 ml/min/1,73 m?2. Logo, a identificagdo de
estagios 1 e 2 de DRC ficaram prejudicadas ao passo
que apenas a presenca de albumindria =30 mg/24
horas ou relagdo Albuminuria/proteinindria (RAC)>30
mg/g em mais de uma medida ha mais de trés meses
caracteriza tais classificacdes.

Tais limitagcdes ndo impossibilitaram que a pesquisa
fosse realizada, visto que estudos internacionais também
apontaram dificuldades semelhantes com acesso aos
exames de proteinlria e, portanto, utilizaram a mesma
definicdo adotada neste estudo(18:27:36),

Conclusao

Os fatores associados a DRC em PVHIV foram a
presenca da HAS e de antirretrovirais nefrotoxicos em
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esquema terapéutico anterior. Outro fator também
associado, porém, como protegdo a DRC nas PVHIV foi a
idade menor que 40 anos.

As pessoas vivendo com HIV estudadas possuem
renal

exposicdo multifatorial associados a doenga

cronica. A presenga da HAS e de antirretrovirais
nefrotdxicos em esquema terapéutico anterior foram
considerados fatores associados a DRC nas PVHIV. Por
outro lado, a idade menor que 40 anos foi considerada
um fator de protegdo contra a DRC nas PVHIV.

Deste modo, conhecer os fatores associados a
DRC auxilia em sua identificagcdo e/ou na identificacao
da disfungdo renal existente entre PVHIV, além de dar
suporte na decisdo clinica dos profissionais da saude,
dentre eles, os enfermeiros, os quais o0s assistem
diretamente. Torna-se necessaria a consideragdo desses
fatores, com vista a implementacdo de intervencGes
para a prevengao, deteccao e manejo adequado da DRC
através de uma frequente monitorizagdo da fungdo renal
e de comorbidades existentes.

Por esse motivo, aconselham-se frequentes
atualizagbes nos SAE sobre as mudancas do perfil das
PVHIV, capacitacbes voltadas a prevencdao e manejo da
DRC, construgdo de protocolos de atendimento, bem
como sensibilizacdo dos profissionais de salde para um

trabalho interdisciplinar e um atendimento integral.
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