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Resumo

A Sindrome da Imunodeficiéncia Humana Adquirida (SIDA) onera a sociedade e representa um dos maiores desafios
da saude mundial em decorréncia da sua gravidade, disseminagdo e desigualdade ao acesso a terapia antirretroviral.
Obijetivo: analisar a espessura das trabéculas dsseas e a densidade de colageno total de fragmentos de autdpsias da
medula dssea de individuos com SIDA. Metodologia: estudo observacional retrospectivo, analitico e quantitativo,
realizado a partir de 60 fragmentos da medula éssea de individuos autopsiados, com idade entre 26 e 71 anos,
divididos em quatro grupos, adultos e idosos com e sem SIDA. Para as analises histomorfométricas foram utilizadas
as técnicas de histomorfometria com microscopia de luz comum para analise quantitativa da espessura e técnica de
microscopia com luz polarizada para avaliacdo do colageno total nas trabéculas dsseas. Resultados: os grupos de
adultos e de idosos com SIDA apresentaram diminuigdo significativa na espessura das trabéculas Osseas em
comparacao aos grupos de adultos e de idosos sem SIDA (p<0,001). Na avaliacdo do colageno os grupos de adultos e
de idosos com SIDA apresentaram aumento significativo do colageno total (p<0,001) em comparagdo aos grupos sem
SIDA. Na comparacao entre os individuos adultos e idosos com SIDA houve aumento significativo do colageno total
no grupo de adultos (p=0,041). Como resultado complementar, o indice de massa corporal entre 0s grupos com a
SIDA apresentou diminuicdo significativa no grupo de idosos (p=0,040) em compara¢do ao grupo de adultos.
Conclusdo: o fator SIDA influencia a diminuicdo da espessura das trabéculas dsseas e favorece o aumento do
colageno total em adultos e idosos sendo fator importante na avaliacdo da massa 6ssea, principalmente em individuos
com mais de 50 anos que apresentam maior perda da matriz organica.

Palavras chave: Anatomia e histologia; Colageno; Osso trabecular; Sindrome de imunodeficiéncia adquirida.

Abstract
The Acquired Human Immunodeficiency Syndrome (AIDS) burdens society and represents one of the greatest
challenges of global health due to the severity, dissemination and inequality in access to antiretroviral therapy.
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Objective: to analyze the thickness of the bone trabeculae and the total collagen density of fragments from bone
marrow autopsies with AIDS deficiency. Methodology: retrospective observational, analytical and quantitative study,
carried out from 60 bone marrow fragments from autopsied patients, aged between 26 and 71 years, divided into four
groups, adults and elderly with and without AIDS. For the histomorphometric analysis, histomorphometric techniques
with common light microscopy were used for quantitative analysis of the thickness and microscopy technique with
polarized light to evaluate the total collagen in the bone trabeculae. Results: Adult and elderly groups with dissipation
AIDS decreased in trabecular bone thickness compared to groups of adults and elderly without AIDS (p<0.001). In
the assessment of collagen in groups of adults and elderly people with AIDS, there was a significant increase in total
collagen (p<0.001) compared to groups without AIDS. When comparing adults and elderly people with AIDS, there
was a significant increase in total collagen in the adult group (p = 0.041). As a complementary result, the body mass
index among the groups with AIDS decreased, decreasing in the elderly group (p = 0.040) compared to the adult
group. Conclusion: the AIDS factor influences the decrease in the thickness of the bone trabeculae and favors the
increase in total collagen in adults and the elderly, being an important factor in the assessment of bone mass,
especially in those aged over 50 years who present the greatest loss of organic matrix.

Keywords: Acquired immunodeficiency syndrome; Anatomy e histology; Cancellous bone; Collagen.

Resumen

El Sindrome de Inmunodeficiencia Humana Adquirida (SIDA) agobia a la sociedad y representa uno de los mayores
desafios en la salud mundial por la gravedad, difusion y desigualdad en el acceso a la terapia antirretroviral. Objetivo:
analizar el grosor de las trabéculas 6seas y la densidad de colageno total de fragmentos de autopsias de médula 6sea
con deficiencia de SIDA. Metodologia: estudio retrospectivo observacional, analitico y cuantitativo, realizado a partir
de 60 fragmentos de médula 6sea de pacientes autopsiados, con edades entre 26 y 71 afios, divididos en cuatro grupos,
adultos y ancianos con y sin sida. Para los analisis histomorfométricos se utilizaron técnicas histomorfométricas con
microscopia Optica comin para el analisis cuantitativo del espesor y técnica de microscopia con luz polarizada para
evaluar el colageno total en las trabéculas Gseas. Resultados: Los grupos de adultos y ancianos con SIDA de
disipacion disminuyeron en el grosor del hueso trabecular en comparacion con los grupos de adultos y ancianos sin
SIDA (p <0,001). En la evaluacion del coldgeno en grupos de adultos y ancianos con sida, hubo un aumento
significativo del colageno total (p <0,001) en comparacién con los grupos sin sida. Al comparar adultos y ancianos
con SIDA, hubo un aumento significativo en el colageno total en el grupo de adultos (p = 0.041). Como resultado
complementario, el indice de masa corporal entre los grupos con sida disminuy6, disminuyendo en el grupo de
ancianos (p = 0.040) en comparacién con el grupo de adultos. Conclusion: el factor SIDA influye en la disminucion
del grosor de las trabéculas dseas y favorece el aumento del coldgeno total en adultos y ancianos, siendo un factor
importante en la valoracion de la masa 6sea, especialmente en los mayores de 50 afios que presentan la mayor Pérdida
de matriz orgénica.

Palabras clave: Anatomia e histlogia; Colageno; Hueso esponjoso; Sindrome de inmunodeficiencia adquirida.

1. Introducéo

A Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (SIDA) foi reconhecida em meados de 1981, nos Estados Unidos da
América, a partir da identificagdo de pneumonia em cinco pacientes adultos jovens do género masculino, homossexuais no
estado da California (Gottlieb, et al., 2021). Posteriormente, em abril de 1985 foi identificado que infecgdo pelo virus da
imunodeficiéncia humana (VIH) ocorria na maioria dos casos (kaslow, et al., 1987).

Desde os primeiros casos de infeccdo VIH, 78 milhGes de pessoas foram infectadas e 35 milhdes morreram de
doengas relacionadas a SIDA no mundo (Unaids, 2020). No Brasil, em 2019, foram diagnosticados 41.909 novos casos de VIH
e 37.308 casos de SIDA. A contabilizar nos Gltimos 40 anos, entre a década de 1980 e junho de 2020, 1.011.617 casos de
SIDA foram detectados no pais. Desde o inicio da epidemia de SIDA até 31 de dezembro de 2019, foram notificados no Brasil
349.784 6bitos tendo o VIH/SIDA como causa béasica 4 (Secretaria de vigilancia em salde, 2020).

De 1987 até os dias de hoje a industria farmacéutica vem trabalhando para aperfeicoar cada vez mais 0s
medicamentos da terapia antirretroviral (TARV), proporcionando aos pacientes com SIDA maior expectativa de vida e redugéo
do risco de transmissdo do VIH a pessoas ndo infectadas, entretanto individuos com VIH podem ter doencgas ndo transmissiveis
relacionadas (Odden, et al., 2007) ou ndo a idade (Triant, et al., 2007) mais precocemente, que pessoas ndo infectadas,

incluindo doencas dsseas (Starup et al., 2020).
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O esqueleto humano adulto é composto por osso cortical e osso trabecular. O osso cortical também chamado de
compacto circunda o espago medular formando a camada s6lida mais externa, enquanto o 0sso trabecular também chamado de
0SS0 esponjoso é composto por uma rede em formato lamelar semelhante a um favo de mel de placas trabeculares e hastes
intercaladas no qual as fibrilas de colageno sdo depositadas no compartimento da medula 6ssea. O mecanismo pelo qual os
osteoblastos depositam as fibrilas de coldgeno em padrdo lamelar permanece desconhecido, mas essa orientacdo confere
resisténcia ao 0sso (Baig & Bacha, 2021; Clarke, 2008). A maior area de superficie facilita o osso trabecular ter maior
atividade metabdlica em comparacdo com o 0sso cortical, embora 0sso cortical seja capaz de suportar maior parte da carga o
0sso trabecular contribui e serve para carregar e compartilhar tensdes. As trabéculas individuais de humanos tém espessura e
formato que variam de hastes cilindricas a placas achatadas e apresentam nimero variavel em qualquer local ésseo
determinado pela relagdo entre o tamanho das trabéculas (espessura) e sua quantidade no osso (Zaidi, et al., 2020).

Andlises do osso trabecular em individuos autopsiados com SIDA, envolvendo a quantificacdo do coladgeno séo
escassos na literatura (Dias, et al., 2015). Desse modo, é importante a realizagdo de estudos que investiguem sua relacdo com a
matriz organica e inorganica do 0sso. Sendo assim, surge a hipétese desse estudo, a SIDA é um fator capaz de interferir na
estrutura do osso trabecular e indice de massa corporal (IMC) em humanos. Nesse contexto, o presente estudo teve como
objetivo analisar a espessura das trabéculas ésseas de fragmentos de medula 6ssea dos individuos adultos e idosos, com e sem
SIDA, analisar a densidade de coldgeno total das trabéculas dsseas dos individuos adultos e idosos, com e sem SIDA, analisar

se o fator SIDA influenciou o IMC de adultos e idosos.

2. Metodologia

Estudo observacional retrospectivo, analitico e quantitativo com seres humanos autopsiados, aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa- CEP sob protocolo de n°1.692.900. No estudo foram selecionados fragmentos da medula 6ssea do 0sso
esterno coletados, no periodo de 1990 a 2018, a partir de laudos de autopsias armazenadas na disciplina de patologia geral da
Universidade Federal do tridangulo Mineiro em Uberaba, Minas Gerais, Brasil.

Para ser incluido no estudo os fragmentos foram selecionados de laudos com diagnostico de SIDA. Para o diagndéstico
foi utilizado os seguintes critérios: contagem de linfécitos TCD4 abaixo de 200 células/mm? ou a evidéncia de pelo menos uma
das doencas definidoras no momento da autdpsia, tais como, candidiase de es6fago, carcinoma invasivo de colo uterino,
citomegalovirose, criptococose extrapulmonar, criptosporidiose intestinal, sarcoma de Kaposi, histoplamose disseminada,
isosporidiose intestinal, leucoencefalopatia multifocal e ou linfoma ndo Hodgkin, tuberculose pulmonar disseminada e
toxoplasmose de 6rgdos internos (Silva, 2019; Yarchoan & Uldrick, 2018). Informag6es como, idade, cor, sexo e IMC também
foram coletados dos prontuarios.

Foram excluidos do estudo condicGes identificadas nos prontudrios que pudesse alterar o IMC ou a medula 6ssea
como, anasarca, nefropatias, doencas hepaticas, sindrome mielodisplasica, doencas mieloproliferativas, pacientes com
anomalias congénitas ou cromossémicas e fragmentos em mau estado de fixagao.

Com base nos critérios adotados, o nimero de fragmentos de autdpsias coletadas e avaliadas foi de 60, divididos em 4
grupos descritos da seguinte forma: fragmentos de autopsias de adultos com a SIDA (ACA), fragmentos de autopsias de
adultos sem a SIDA (ASA), fragmentos de autdpsias de idosos com a SIDA (ICA) e fragmentos de autopsias de idosos sem a
SIDA (ISA). O grupo sem SIDA foi formado de fragmentos de autdpsias de individuos ndo infectados pelo VIH no mesmo
0ss0, independente da causa da morte desde que ndo apresentassem nenhum dos critérios de exclusdo ou doengas acima
citadas. Ressaltamos que na literatura pacientes com SIDA é considerado idoso quando apresenta idade igual ou superior a 50
anos (Unaids, 2013; Mccomsey, et al., 2010). A caracterizacdo dos grupos quanto a faixa etaria, demonstra que para 0s grupos

que envolviam adultos a idade definida foi inferior a 50 anos, enquanto para os grupos de idosos foi superior a 50 anos,
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conforme tabela 1. Nesse estudo também comparamos os grupos para avaliar se o fator SIDA leva a alteragdes predominantes
em determinado grupo, assim a comparacéo foi feita de acordo com a faixa etéria de idade de adultos e idosos e de acordo com

0 quadro clinico com ou sem SIDA.

Tabela 1. Caracterizacdo das idades dos grupos.

Grupo Idade min/max. Média da idade
ACA 26 - 48 43
ASA 26 - 49 41
ICA 51-68 57
ISA 60-71 65

Idades minimas e maximas (min/méax.), adultos com a SIDA (ACA), adultos sem a SIDA (ASA) idosos com a SIDA (ICA)
idosos sem a SIDA (ISA). Fonte arquivo proprio.

Apos os critérios de selecdo e realizacdo da coleta do material, os fragmentos de medula 6ssea foram submetidos ao
processamento histolégico no laboratoério de histotécnicas da disciplina de Patologia Geral da UFTM. Os cortes histoldgicos
foram realizados com quatro micrdmetros (pum) de espessura por meio do micrétomo da marca MICROM modelo OUT 400 e
na capela da marca SP Labor a realizagdo das coloragbes com Hematoxilina eosina (HE) e Picrosirius (PS).

As laminas coradas pela HE foram utilizadas para a analise da espessura das trabéculas dsseas, expressa em um. Para
obtencdo das medidas, o fragmento em cada lamina foi dividido em quatro campos, e em cada campo foi selecionado, de forma
aleatoria cinco trabéculas dsseas. Para cada trabécula éssea foi realizada cinco medidas, que estendiam do menor para 0 maior
eixo. Totalizando assim 100 medidas por lamina.

Para realizacdo das morfometrias, tanto das trabéculas 6sseas quanto do colageno, foi utilizado o microscopio de luz
da modelo Axion com camera de video acoplada da modelo ICc 5 da marca ZEISS, com aumento final de 400x. O colageno
total foi quantificado por meio de Idminas coradas pelo PS sob luz polarizada apresentando locais birrefringentes com cor
avermelhada, identificados a partir da marcacéo da &rea dos campos selecionados por um Unico observador, para essas analises
foi utilizado o programa Axio vision versdo 4.9.1. A andlise estatistica foi realizada pelo software Statistica®, versdo 10.0.
Para variaveis com distribuicdo normal e variancia homogénea foi utilizado o teste paramétrico “t” de Student, na comparagdo
entre dois grupos. Para os dados ndo paramétricos, na comparagdo entre os dois grupos, o teste de Mann-Whitney. Como
diferencas estatisticamente significativas, foi adotado o p<0,05. Para efeito de comparacéo dos grupos o valor-p (faixa etaria)
se refere ao nivel de significancia obtido por meio do teste t-Student ou Mann-Whitney na comparagdo entre os individuos
adultos e idosos para cada quadro clinico. O valor-p (quadro clinico) se refere ao nivel de significancia obtido por meio do

teste t-Student ou Mann-Whitney na comparacéo entre os individuos com e sem SIDA para cada faixa etaria.

3. Resultados

Na comparagdo das trabéculas 6sseas entre os individuos com e sem SIDA de acordo com cada faixa etaria, observou-
se que o grupo ACA apresentou diminuicdo significativa na espessura das trabéculas 6sseas em comparagdo com os ASA,
(p<0,001) (Tabela 2, Figura 1) assim como ocorreu no grupo de (ICA) que apresentou diminuigdo significativa na espessura
das trabéculas 6sseas em comparagdo aos ISA, (p<0,001) (Tabela 2, Figura 2). Na comparacdo entre os individuos adultos e
idosos segundo a presenga ou ndo da SIDA, identificamos um aumento significativo na espessura das trabéculas 6sseas no

grupo de ISA em comparagdo com 0s ASA, (p<0,001) (Tabela 2).
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Tabela 2. Espessura média das trabéculas dsseas.

Espessura média das trabéculas Adulto Idoso Valor -pt
Com SIDA 104,91 £12,21(um) 105,94 £ 2,11(um) 0,074
Sem SIDA 140,17 + 4,50(pum) 152,69 + 5,40(pum) < 0,001
Valor -p2 <0,001 <0,001

Resultados das medidas das espessuras das trabéculas dsseas dos grupos ACA, ASA, ICA e ISA. Significativo para o valor
de (p<0,05). ACA=adultos com SIDA, ASA=adultos sem SIDA, ICA= idosos com SIDA e ISA= idosos sem SIDA. O
valor-pt (faixa etaria) se refere ao nivel de significancia obtido por meio do teste t-Student ou Mann-Whitney na
comparagdo entre os individuos adultos e idosos com e sem SIDA. O valor-p2 (quadro clinico) se refere ao nivel de
significancia obtido por meio do teste t-Student ou Mann-Whitney na comparacédo entre os individuos com SIDA e sem
SIDA para cada faixa etéria. Fonte: Arquivo prdprio.

Figura 1. Trabéculas 6sseas dos grupos ACA e ASA.

R g ¢ g i e G y v
:._:‘."“2‘-.‘, ;}}a 3 0
= “ [y .. ! g
Nas duas imagens podemos observar duas trabéculas 6sseas em cada grupo, sendo as do grupo ACA com espessura

menor. Técnica Hematoxilina Eosina. Aumento final 400x. ACA= Adultos com SIDA, ASA= Adultos sem SIDA.
Fonte Arquivo proprio.
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Flgura 2. Medidas das espessuras das trabéculas 6sseas dos grupos ICA e ISA.

2 -3

}‘;%‘ o ‘ﬁ} .

Medidas das espessuras das trabeculas Osseas dos grupos ICA e ISA com reducdo na espessura das trabéculas do
grupo ICA. Coloragdo: Hematoxilina Eosina. Aumento final 400X. ICA= ldosos com SIDA, ISA= Idosos sem

SIDA. Fonte Arquivo proprio.
Na analise do colageno total entre os Individuos com e sem SIDA para cada faixa etaria, verificou-se que o grupo de

ACA apresentou aumento significativo do colageno total em comparagdo aos ASA (p<0,001) (Tabela 3, Figura 3). Da mesma
forma, foi observado que o grupo de ICA apresentou aumento significativo do colageno total em comparagdo aos ISA,
(p0,002) (Tabela 3, Figura 4). Na comparacdo entre os individuos adultos e idosos, de acordo com a presenca ou ndo da SIDA,
foi identificado aumento significativo do colageno total nos ACA em comparacdo aos ICA (p0,041) (Tabela 3, Figura 5).

Tabela 3. Porcentagem do coldgeno total das trabéculas 6sseas.

Coléageno total (%) Adulto Idoso Valor -pt
Com SIDA 27,32 £ 15,65 16,31+ 9,36 0,041
Sem SIDA 8,86+ 11,62 5,76 + 3,33 0,814
Valor -p2 <0,001 0,002

Resultados da porcentagem de colageno total dos grupos ACA, ASA, ICA e ISA. Significativo para o valor de (p<0,05).
ACA=adultos com SIDA, ASA=adultos sem SIDA, ICA= idosos com SIDA e ISA= idosos sem SIDA. O valor-p! (faixa
etaria) se refere ao nivel de significancia obtido por meio do teste t-Student ou Mann-Whitney na comparagdo entre 0s
individuos adultos e idosos com ou sem SIDA. O valor-p2 (quadro clinico) se refere ao nivel de significancia obtido por meio
do teste t-Student ou Mann-Whitney na comparagdo entre os individuos com SIDA e sem SIDA para cada faixa etéaria. Fonte

Arquivo praprio.

Figura 3. Colageno total dos grupos ACA e ASA, com aumento significativo do colageno no grupo de ACA. Coloracéo:
Picrosirius sobre luz polarizada. Aumento final 400x. ACA= adultos com SIDA, ASA= adultos sem SIDA.

Fonte Arquivo proprio.
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Figura 4. Colageno total dos grupos ICA e ISA, com aumento significativo do coladgeno no grupo de ICA. Coloragéo:
Picrosirius sobre luz polarizada. Aumento final 400x. ICA= Idosos com SIDA, ISA= Idosos sem SIDA.

Fonte Arquivo prdprio.

Figura-5. Colageno total dos grupos ACA e ICA, com aumento significativo do coldgeno no grupo de ACA. Coloracgéo:
Picrosirius sobre luz polarizada. Aumento final 100x. ACA= Adultos com SIDA, ICA= ldosos com SIDA.

Fonte Arquivo prdprio.

Verificou-se que o IMC entre os grupos de acordo com a faixa etéria apresentou diferencas, porém, com diminuicao
significativa entre o grupo de ICA em comparacdo com os ACA (p=0,040). Nas demais comparaces ndo foram observadas

diferencas estatisticamente significativas (Tabela 4).
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Tabela 4. indice de massa corporal IMC dos grupos.

IMC (Kg/m?) Adulto Idoso Valor -pt
Com SIDA 22,71 +£5,35 18,85+ 3,52 0,040
Sem SIDA 2475+ 7,35 21,77 + 3,60 0,224
Valor -p? 0,329 0,069

Resultados do indice de massa corporal dos grupos ACA, ASA, ICA e ISA. Significativo para o valor de (p<0,05).
ACA=adultos com SIDA, ASA=adultos sem SIDA, ICA= idosos com SIDA e ISA= idosos sem SIDA. O valor-pt (faixa
etaria) se refere ao nivel de significancia obtido por meio do teste t-Student ou Mann-Whitney na comparagéo entre 0s
individuos adultos e idosos com ou sem SIDA. O valor-p? (quadro clinico) se refere ao nivel de significancia obtido por
meio do teste t-Student ou Mann-Whitney na comparagdo entre os individuos com SIDA e sem SIDA para cada faixa
etaria. Fonte arquivo préprio.

Como resultado complementar apresentamos a relacdo da cor (tabela 5) e sexo bioldgico (tabela 6) com o colageno,
IMC e espessura das trabéculas dsseas, ndo demonstrou diferenga significativa. Entretanto, esses dados fornecem

caracteristicas importantes para entender a distribui¢do de cada pardmetro estudado e sua relagdo com a populagdo desse

estudo.
Tabela 5. Relacéo da cor com os pardmetros coladgeno, IMC e espessura das trabéculas dsseas.
R Cor
Parametros Valor-p
Branco Preto
Colageno (%) 15,38 + 15,34 17,27 £ 12,13 0,684
IMC (Kg/m2) 22,75+ 6,20 21,69 + 3,56 0,561
Espessura (um) 126,16 + 22,01 117,10 £ 21,18 0,192

Relacdo da cor com os parametros colageno, IMC e espessura das trabéculas dsseas dos grupos ACA, ASA, ICA e ISA.
ACA=adultos com SIDA, ASA=adultos sem SIDA, ICA= idosos com SIDA e ISA= idosos sem SIDA. O valor-p* (faixa
etaria) se refere ao nivel de significancia obtido por meio do teste t-Student ou Mann-Whitney na comparacgao entre 0s
individuos adultos e idosos com ou sem SIDA. O valor-p2 (quadro clinico) se refere ao nivel de significancia obtido por
meio do teste t-Student ou Mann-Whitney na comparacéo entre os individuos com SIDA e sem SIDA para cada faixa
etaria. Significativo para o valor de (p<0,05). Fonte arquivo préprio.

Tabela 6. Relagdo do sexo com os pardmetros coldgeno, IMC e espessura das trabéculas 6sseas.

A Sexo
Parametros Masculino Feminino Valor-p
Colageno (%) 15,06 + 15,05 17,82 + 14,30 0,485
IMC (Kg/m?) 21,46 £ 5,29 23,93 +6,16 0,105
Espessura (um) 124,94 + 22,00 122,10 + 22,20 0,629

Relagdo do sexo com os parametros colageno, IMC e espessura das trabéculas dsseas dos grupos ACA, ASA, ICA e ISA.
ACA= adultos com SIDA, ASA=adultos sem SIDA, ICA= idosos com SIDA e ISA= idosos sem SIDA. O valor-p* (faixa
etaria) se refere ao nivel de significancia obtido por meio do teste t-Student ou Mann-Whitney na comparagéo entre 0s
individuos adultos e idosos com ou sem SIDA. O valor-p? (quadro clinico) se refere ao nivel de significancia obtido por
meio do teste t-Student ou Mann-Whitney na comparacao entre os individuos com SIDA e sem SIDA para cada faixa
etaria. Significativo para o valor de (p<0,05). Fonte arquivo préprio.

4. Discusséo
Fragmentos de autopsias de adultos e idosos com e sem SIDA foram avaliados observando a espessura das trabéculas

oOsseas, quantidade de coldgeno total e o IMC. Com relagdo a espessura das trabéculas dsseas, confirmamos nossa hipotese
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demonstrando que ter SIDA é um fator que interfere na estrutura do osso trabecular capaz de diminuir sua espessura. Com
relagdo ao colageno demonstrando que ter SIDA é um fator que interfere em sua deposicdo promovendo o aumento do
colageno total. Com relagdo ao o IMC confirmamos nossa hipotese demonstrando que ter SIDA é um fator que interfere na
redugdo do IMC em idosos.

A avaliacdo da DMO do o0sso trabecular por absorciometria de raio-X de dupla energia (DXA) é atualmente a técnica
mais utilizada, apesar de ndo invasivo e de baixa exposicdo a radiacdo ao paciente apresenta limitagcdes, como resultados
abaixo do valor real em pacientes com 0ssos pequenos e acima do valor real em pacientes com ossos maiores (Alvarenga, et
al., 2019). Assim a analise histomorfométrica realizada nesse estudo apresenta-se como um método complementar e fidedigna
para a analise da espessura das trabéculas 0sseas e consequentemente avaliagdo da massa éssea.

Estudos sugerem que a microarquitetura do 0sso trabecular é mais afetada em pacientes infectados pelo VIH (Yin, et.
Al., 2013) a infecclo pode aumentar a perda 6ssea diretamente devido a fatores relacionados a citocinas pro-inflamatérias
(Mcginty, et al., 2019) ou indiretamente devido ao uso da TARV (Pan, et al., 2004) na literatura ha relatos que o inicio da
TARYV resulta em uma redugdo de 2-6% na DMO durante as primeiras 96 semanas (Brown, et al., 2009). Na literatura ha
relatos que o uso da zidovudina, inibidor da enzima transcriptase reversa do virus é capaz de aumentar a a¢do dos osteoclastos
nos seus estagios iniciais in vitro e promover osteopenia em animais (Pan, Kilby & Mcdonald, 2006). O uso do tenofovir a 30
mg/kg/dia também é capaz de inibir a mineralizacdo do 0sso neoformado, aumentar a remodelacéo e influenciar na porosidade
do 0sso em animais (Castillo, et al., 2002).

Em humanos, estudos sugerem uma prevaléncia maior de osteopenia e osteoporose em pacientes infectados pelo VIH
recebendo TARV (Tebas, et al., 2007; Brown, et al., 2009). O farmaco o Efavirenz que faz parte da terapia de combate ao
virus, por exemplo, é capaz de interagir com as vias de producdo do hormdénio D em humanos induzindo seus precursores
como CYP3A4 e CYP24 resultando em niveis reduzidos. Esse hormoénio em sua forma ativa controla mais de 200 genes,
incluindo genes responsaveis pela regulagdo da proliferacdo celular, diferenciacdo e apoptose, sendo fundamental para a
prevencdo da perda da massa 6ssea (Welz, et al., 2010; Holick, 2007). O nimero e a espessura das trabéculas sdo importantes
guando se considera a mecanica 6ssea geral porque alteracGes afetam a conectividade da rede trabecular, perder trabéculas tem
efeito um efeito maior no enfraquecimento da rede e a diminuicdo da espessura acelera esse processo, na literatura ha relatos
de fraturas em mulheres devido a perda do nimero de trabéculas e em homens ocorrendo principalmente devido a diminui¢do
da espessura (Silva, et al.,1997; Snyder, et al., 1993).

A diminuigdo significativa na espessura das trabéculas 6sseas encontradas no estudo questéo referente ao grupo ASA
em comparagdo ao grupo ISA néo corroboram com a literatura que evidencia a diminui¢do da massa 6ssea em idosos (Zelenka,
et al., 2018). Tal fato pode ser explicado a partir das caracteristicas da amostra estudada como por exemplo, individuos idosos
mais ativos fisicamente e com bons hébitos alimentares.

O osso é um material composto, sofisticado, com relagdes entre mineral e colageno que influenciam a resisténcia
Ossea, quanto menor a espessura das trabéculas maiores as chances da perda da quantidade delas e da conectividade da rede
trabecular, tais mudancas podem afetar diretamente o volume 6sseo do 0sso trabecular e assim comprometer as propriedades
mecanicas do osso propiciando fragilidade 0ssea. Knott e colaboradores sugeriram que a osteoporose em 0ssos de animais nao
é apenas uma simples perda de matriz inorganica, mas envolve mudancas significativas na bioquimica e consequentemente nas
propriedades fisicas da fibra de colageno (Knott, et al., 1995). Na literatura ha relatos de véarias anormalidades na medula
0ssea, entre elas, fibrose e alteragdo do seu contelido total associado a infecgdo por VIH (Karcher & Frost, 1991; Dias, et al.,
2015). O estudo de Viguet e colaboradores investigou a relacdo do osso trabecular e do coldgeno em humanos sem SIDA,
demonstrando que modificacBes nos padrdes de liga¢bes cruzadas do colageno pode influenciar o comportamento mecéanico do
0sso (Viguet, et al., 2010).
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A idade é um fator a ser observado em pacientes com SIDA, pessoas com VIH podem ter doencas ndo transmissiveis
mais precocemente que pessoas ndo infectadas, incluindo doenga renal, cardiovasculares e cancer de pulméo néo relacionados
ao tabagismo (Triant, et al., 2007; Kirk, et al., 2007; Odden, et al., 2007). As comorbidades torna o cuidado complicado e a
combinacdo da TARV com outros medicamentos aumenta significativamente a chance de interages medicamentosas
potencialmente graves, que podem levar a toxicidade da droga, perda da eficacia do medicamento coadministrado e aumento
da carga viral levando a uma infeccdo mais agressiva (Marzolini, et al., 2011). Nesse estudo a SIDA foi um fator importante
para alteracbes da qualidade 6ssea nos individuos com mais de 50 anos, nossos dados corroboram com a literatura que
evidencia que 0ssos humanos sdo mais propensos deterioracdo com o aumento da idade em individuos sem VIH (Wang, et al.,
2002) e que a SIDA pode acelerar o processo de perda da massa 6ssea em idosos mesmo controlando fatores de risco, como
peso e tabagismo (Cotter, et al., 2014; Mazzotta, et al., 2015).

Os resultados de um menor IMC no grupo de idosos em comparagdo ao grupo de adultos com SIDA identificados em
nosso estudo também corrobora com a literatura que evidencia que pessoas com VIH que possuem baixo peso tem uma
prevaléncia maior de DMO baixa e risco de fratura 1,9 vezes maior, em comparacdo com a populagdo em geral (Mccomsey, et
al., 2010; Pramukti, et al., 2020), o baixo peso esta correlacionado ao quadro de osteoporose e 0 ganho de peso parece proteger
homens e mulheres contra a perda 6ssea (Hannan, et al., 2000; Wu, et al., 2002). O baixo peso corporal em pacientes
infectados pelo VIH apresenta varias condi¢cbes como doencgas preexistentes e adquiridas, quadro de viruléncia, exposicao ao
tabagismo, prética de atividade fisicas, alimentagdo entre outras (Mccomsey, et al., 2010).

Evidenciamos em nosso estudo que a SIDA é um fator para altera¢cdes hismofométricas da medula éssea, promovendo
alteracGes da quantidade de coldgeno total e diminuicdo da espessura das trabéculas 6sseas. Os mecanismos para elucidar 0s
fatores relacionados sdo temas para estudos posteriores, como por exemplo a identificacdo do nimero total de trabéculas
0Osseas, associada a quantificacdo de sua espessura e o tipo de coldgeno com técnica de imunohistoquimica. Nesse contexto,
nossos achados juntamente com pesquisas futuras se tornam mais profundas e complexas a fim de fortalecer e disseminar o
conhecimento acerca das altera¢es desencadeadas pela SIDA e contribuir para qualidade de vida desses individuos quanto aos

aspectos 6sseos.

5.Concluséo

Os resultados obtidos no presente estudo envolvendo fragmentos de autopsias de medula 6ssea de individuos com ou
sem SIDA nos permite concluir que a presenga da SIDA é um fator que influencia significativamente a diminui¢do da
espessura das trabéculas 6sseas do 0sso esterno em adultos e idosos, o fator idade e a presencga da SIDA observado no grupo
ICA ndo interferem significativamente na espessura das trabéculas dsseas do 0sso esterno quando comparado ao grupo de
adultos com SIDA, a presenca da SIDA ¢é um fator que influencia significativamente o aumento do coldgeno total das
trabéculas désseas do osso esterno em adultos e idosos, o fator idade e a presenca da SIDA observado no grupo ICA
influenciam significativamente a redugdo do colageno total nas trabéculas 6sseas do 0sso esterno quando comparado ao grupo
de adultos com SIDA, o fator idade e a presenca da SIDA observado no grupo ICA influenciam significativamente a reducéo
do IMC quando comparado ao grupo de adultos com SIDA, a presenca da SIDA ndo influencia significativamente na reducéo
do IMC em adultos e idosos em comparagdo com adultos e idosos sem SIDA e a presenca da SIDA é um fator de risco

importante para saude 6ssea de adultos e idosos.

Limitacdes do estudo
Como limitagBes do presente estudo destacamos que a pesquisa foi restrita as informacdes contidas nos prontuérios e

assim nao foi possivel determinar a influéncia de outras variaveis de doenca e tratamento como o uso da TARV nesse estudo.
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