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RESUMO

Estudos com terapias complementares vém sendo feitos para melhorar a adesao a
terapia antirretroviral (TARV) devido diversos efeitos colaterais. O objetivo deste
projeto foi avaliar os efeitos metabdlicos da administracdo da vitamina D3 em
pacientes portadores do Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV) submetidos a
TARV. Para isso, 7 participantes fizeram uso de 1000 Ul/dia de vitamina D da marca
Althaia durante 60 dias, sendo acompanhados semanalmente. Foi realizada coleta
de sangue para analise no dia 0 e 60. Os resultados sugeriram uma melhora mais
pronunciada frente a nefrotoxicidade da TARV. Além da melhora de, ao menos, um
dos dois parametros do perfil lipidico, para 6 dos 7 pacientes, porém nem todos
resultados expressivos. Em contrapartida, quase ndo se observou melhora no perfil
hepatico. Para conclusfes consistentes sobre posologia ideal e desfecho primario é
de suma importancia a continuidade da realizacdo de estudos sobre o assunto.

INTRODUCAO

A TARV levou a uma reducao significativa na morbimortalidade relacionada ao HIV.
O sucesso terapéutico decorre da adesdo correta ao tratamento, porém os efeitos
colaterais metabdlicos e as repercussdes na qualidade de vida sdo obstaculos a
adeséo (Brasil, 2018). Por isso, tem-se investido em pesquisas de substancias que
contribuem para a melhoria de alteracbes organicas e metabdlicas causadas pela
terapia, sendo a vitamina D3 uma delas (Mongédo et al., 2021). Estudos tém
pesquisado sobre possiveis beneficios e sugerem uma possivel correlacéo entre a
suplementacdo da vitamina com o metabolismo lipidico e funcdo renal e hepatica
(Narciso et al., 2001; Lorvand et al., 2017). Frente a esse cenario, este trabalho teve
por objetivo avaliar se a suplementacdo com vitamina D3 propfe eficAcia em
melhorar indices metabdlicos sujeitos a alteracdes pelo uso da TARV em pacientes
com HIV. E, dessa forma, fazer uma avaliagéo descritiva e qualitativa dos resultados
encontrados.

MATERIAIS E METODOS
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Trata-se de um estudo experimental em modelo humano, aprovado na Comité
Permanente de Etica em Pesquisa com Seres Humanos (COPEP/UEM) parecer n°:
55672821.9.0000.0104, que avaliou o efeito de 1000 Ul/dia de vitamina D3 em
pacientes portadores do HIV em tratamento com TARV, sem uso atual ou recente da
vitamina. Sete pacientes do Nucleo de Estudo e Apoio ao paciente HIV - UEM se
adequavam aos pré-requisitos e aceitaram participar do projeto. Registraram a
concordancia em um Termo de Consentimento Livre e Esclarecido. A coleta de
dados pessoais foi realizada por meio de entrevista e esta descrita na Tabela 1.

A cada dois meses, de acordo com a disponibilidade de participagdo, um ou dois
pacientes receberam 60 comprimidos da vitamina, sendo orientados a tomar 1 por
dia ap6s uma refeicdo solida, visando melhor absor¢cdo. Foram orientados, ainda, a
evitar grandes mudancas em relacdo a alimentacéo, padrdo de atividades fisicas e
uso de medicagfes sem receita médica durante os dois meses para que a avaliacao
dos parametros sofresse a menor interferéncia possivel de fatores externos.
Semanalmente, mediante ligacdo, os pacientes eram contatados para que fosse
possivel acompanhar o uso correto da medicacédo, efeitos positivos e adversos que
poderiam surgir com o uso, além de possivel prescricdo de novos medicamentos.

Foi realizada a coleta de sangue em jejum nos dias 0 e 60 de tratamento. Monitorou-
se funcao renal pela dosagem da creatinina, funcdo hepatica pela dosagem de AST
e ALT, perfil lipidico através dos triglicérides e colesterol total.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Mediante acompanhamento semanal, ndo foi relatado troca de medicagdes da TARV
ou inicio de outras. Também, ndo foram relatados efeitos adversos. Em
contrapartida, foram relatados beneficios — paciente 1: melhora do apetite, paciente
3: melhora de dores articulares e paciente 7: melhora da insénia.

Tabela 1 — Dados pessoais dos participantes

Sexo | Idade | Tempo d¢ TARV Comorbidades

(P1) | Fem 68 24 anos Darunavir, Ritonavir, Lamivudina, Hipertensé&o, doenga renal
Abacavir cronica, dislipidemia

(P2) | Masc 65 21 anos Efavirenz, Lamivudina, Tenofovir, . ~

Atazanavir, Ritonavir Hipertensao

(P3) Fem 53 14 anos Dolutegravir, Lamivudina Asma, fibromialgia, artrite

(P4) Fem 70 29 anos Raltegravir, Tenofpylr, Lamivudina, Osteoporose
Etravirina

(P5) | Masc 50 19 anos Dolutegravir, Tenofovir, Lamivudina Hipertenséo

(P6) | Fem 46 23 anos Tenofovir, Lamivudina -

(P7) | Fem 52 18 anos Tenofovir, Lamivudina, Darunavir, -
Ritonavir

(P1), (P2), (P3), (P4), (P5), (P6), (P7): paciente 1, 2, 3, 4, 5, 6 e 7, respectivamente. Tempo d¢ = tempo de doenca.

A analise descritiva do perfil lipidico (Tabela 2) demonstrou que, com excecao dos
pacientes 3 e 5, todos apresentaram melhora na dosagem do colesterol total (CT) e
trés deles (P2, P5, P7) apresentaram melhora dos triglicérides (TGS).
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Tabela 2 — Resultados descritivos

Colesterol total Triglicérides Creatinina

(mg/dL) (mg/dL) AST (UI/L) ALT (UI/L) (mg/dL)
(P1) :DO 375,5 467,7 21,82 125,7 3,8
D60 302 640,8 52,38 31,43 4,1
(P2) DO 207,7 199,9 13,96 13,96 1,12
D60 197,3 105 20,95 26,19 0,92
(P3) iDO 326 156,8 11,5 6,98 0,92
D60 375,8 220 14 97,78 0,62
(P4) :DO 175,6 164 10,48 4.5 6,67
D60 151,2 235,4 17,46 78,3 0,58
(P5) DO 108,2 193,5 19,21 20,95 1,74
D60 167,8 175 6,98 15,7 1,17
(P6) : DO 205 139,4 12,2 24,4 0,42
D60 170,9 144 17,46 80,3 0,33
(P7) : DO 205,5 172,6 19,22 6,98 1,23
D60 187,5 133,7 19,84 69,8 0,92

Valores Mulher: < 32 Mulher; < 31
referéncia <200 < 150 Homem: < 38 Homem: < 41 06-1.2

DO = dia zero, D60 = dia 60 / término do tratamento.

A melhora de parametros lipidicos esta em consonancia com estudos prévios que
apontam a relagédo da vitamina D com a reducdo da adipogénese (Lorvand et al.,
2016). O Ritonavir, medicamento usado pelos pacientes 1, 2 e 7 (Tabela 1) € o que
tem a dislipidemia como efeito adverso mais pronunciado (Brasil, 2018), o que
explica as alteracdes de base apresentadas pelos trés. Em relacdo a paciente 1,
com comorbidades que alteram o perfil lipidico (doenca renal crénica e dislipidemia),
a vitamina D néo teve efeito positivo sobre os TGs. Quanto a paciente 3, portadora
de artrite reumatoide, condigcdo relacionada a piora do perfil devido a inflamacéo
cronica, o tratamento nao surtiu efeito em nenhum dos dois parametros avaliados.
J& em relacdo aos pacientes 4 e 6, que ndo apresentaram melhora dos TGs, e ao
paciente 5, que nao teve melhora do CT, nédo foi possivel estabelecer uma possivel
causa para as situacdes observadas apenas com as informacgdes dispostas. A
analise do perfil hepatico (Tabela 2) demonstrou reducdo de 74,9% e 25% da
enzima ALT apenas nos pacientes 1 e 5, respectivamente, e reducdo de 63,6% da
enzima AST no paciente 5. Como, para a grande maioria dos pacientes, ndo foram
observados resultados positivos, aparentemente, a suplementagcdo com vitamina D
1000 Ul/dia ndo traz beneficios para tais parametros, apesar de estudos prévios
demonstrarem relacdo da vitamina com a reducdo da expressao de citocinas proé-
inflamatorias relacionadas a progresséo da lesdo hepatica (Lorvand et al., 2016). Por
fim, a analise da fungcdo renal pela Creatinina (Tabela 2) evidenciou melhora do
parametro para 6 dos 7 pacientes. O Tenofovir, usado pelos pacientes 2,4,5,6, e 7
(Tabela 1) é o medicamento mais relacionado a nefrotoxicidade (Brasil, 2018). Os
resultados encontrados estdo em consonancia com estudos prévios. O rim possui
um papel importante na formacdo do metabdlito ativo da vitamina D, e essa, por sua
vez, exerce efeito protetor e regula atividades fisioldgicas renais (Canale, 2014).
Quanto a paciente 1, por ser renal crénica, ja é esperado o aumento da dosagem no
curso natural da doenca independentemente do uso da TARV ou mesmo da
vitamina D.
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CONCLUSOES

Os resultados obtidos sugerem uma possivel protecdo da vitamina D frente a
nefrotoxicidade causada pela TARV, desde que o0 paciente ndo apresente
comorbidade de base que altere a funcdo renal. Também, foram observados
resultados positivos para o perfil lipidico, principalmente colesterol total, porém nem
todos foram expressivos. A melhora menos pronunciada foi em relacdo a
hepatoxicidade. Por ser um estudo em modelo humano, diversas variaveis podem
interferir no resultado, apesar de as orientacdes terem sido passadas aos
participantes. Dessa forma, a continuidade de estudos sobre o assunto é importante,
podendo-se avaliar a possibilidade de aplicar outras metodologias, envolver uma
amostra mais robusta e controlada, além de outras posologias da vitamina D.
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