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RESUMO

Introdugdo: A infecgdo cronica pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV) evolui com
influéncia inflamatéria mediada pelos Linfécitos TCD4 causando disfungdo em 6rgédos. A atuagdo
do virus, tanto quanto os efeitos colaterais dos antirretrovirais, favorecem para o avango das
doencas do musculo estriado esquelético (MEE) dentre outras. Objetivo: Analisar as
porcentagens dos nucleos, citoplasmas e fibras colagenas (FC) dos midcitos no MEE, em
individuos autopsiados, nao idosos e idosos, com e sem Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida
(AIDS) do Hospital de Clinicas (HC) da Universidade Federal do Tridngulo Mineiro (UFTM).
Metodologia: Trata-se de um estudo observacional, retrospectivo de abordagem quantitativa,
realizado a partir de 78 amostras do MEE nos individuos autopsiados do HC-UFTM no periodo
de 1990 a 2020. Foram formados quatro grupos: Nao idosos sem Aids (NISA-22), ndo idosos
com Aids (NICA-22), idosos sem Aids (ISA-17) e idosos com Aids (ICA-17) a mediana das
idades foi de 44 anos para (NISA) e (NICA), 54 anos (ICA) e 63 anos (ISA). Para as analises
histomorfométricas das porcentagens dos miocitos foi utilizada a coloracdo de Hematoxilina e
eosina (HE) e FC a coloragdo de Picrosirius (PS) sob luz polarizada, analisadas por meio da
microscopia de luz comum. Resultados: O grupo ISA apresentou uma porcentagem
significativamente maior de nucleos (p<0,001) quando comparados aos grupos NISA, NICA e
ICA. Os grupos NISA e NICA apresentaram estatisticamente maior porcentagem de colageno
comparados aos grupos ICA ¢ ISA (p<0,001). A correlagdo entre nucleo e citoplasma foi negativa
e significativa nos quatro grupos (p<0,0001). A correlagdo entre FC e ntcleo nos grupos NISA
(p<0,0012) e NICA (p<0,0368) foi negativa e significativa, ¢ a correlacdo entre citoplasma e FC
entre os grupos NICA (p<0,0353) e NISA (p<0,0012) foi negativa e significativa. Nao houve
correlagdo significativa entre nucleo, citoplasma e FC com a idade e o indice de massa corporea.
Conclusao: Concluimos que em individuos com e sem Aids, independente do sexo e da idade, os
miodcitos apresentaram hipotrofia, menor porcentagem de nucleos nos grupos NICA, NISA e ICA
comparados ao grupo ISA. Em relagdo as FC, os idosos apresentaram menor quantidade de
colageno, portanto, eles t€ém maior perda de massa muscular que ¢é caracteristico no
envelhecimento.

Palavras-chave: Autopsia, Células Musculares, Colageno, HIV, Sindrome da

Imunodeficiéncia Adquirida.



ABSTRACT

Introduction: Chronic human immunodeficiency virus (HIV) infection evolves with an
inflammatory influence mediated by TCD4 lymphocytes, causing organ dysfunction. The
action of the virus, as well as the side effects of antiretroviral drugs, favor the
advancement of skeletal striated muscle (SEM) diseases, among others. Objective: To
analyze the percentages of nuclei, cytoplasm and collagen fibers (CF) of myocytes in the
ESM, in autopsied individuals, non-elderly and elderly, with and without Acquired
Immunodeficiency Syndrome (AIDS) of the Hospital de Clinicas (HC) of the
Universidade Federal do Tridngulo Mineiro (UFTM). Methodology: This is an
observational, retrospective study with a quantitative approach, carried out from 78
samples of the SEM in autopsied individuals at the HC-UFTM from 1990 to 2020. Four
groups were formed: Non-elderly people without AIDS (NISA-22), non-elderly people
with AIDS (NICA-22), elderly people without AIDS (ISA-17) and elderly people with
AIDS (ICA-17) the median age was 44 years for (NISA) and (NICA), 54 years old (ICA)
and 63 years old (ISA). For the histomorphometric analysis of the percentages of
myocytes, Hematoxylin and Eosin (HE) staining was used, and the Picrosirius (PS)
staining in FC under polarized light, analyzed by means of common light microscopy.
Results: The ISA group had a significantly higher percentage of nuclei (p<0.001) when
compared to the NISA, NICA and ICA groups. The NISA and NICA groups had a
statistically higher percentage of collagen compared to the ICA and ISA groups
(p<0.001). The correlation between nucleus and cytoplasm was negative and significant
in the four groups (p<0.0001). The correlation between CF and nucleus in the NISA
(p<0.0012) and NICA (p<0.0368) groups was negative and significant, and the
correlation between cytoplasm and CF between the NICA (p<0.0353) and NISA groups
(p<0.0012) was negative and significant. There was no significant correlation between
nucleus, cytoplasm and HR with age and body mass index. Conclusion: We conclude that
in individuals with and without AIDS, regardless of sex and age, myocytes had
hypotrophy, a lower percentage of nuclei in the NICA, NISA and ICA groups compared
to the ISA group. In relation to CF, the elderly had a smaller amount of collagen,

therefore, they had a greater loss of muscle mass, which is characteristic of aging.

Keywords: Autopsy, Muscle Cells, Collagen, HIV, Acquired Immunodeficiency

Syndrome.
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1 INTRODUCAO

1.1 SINDROME DA IMUNODEFICIENCIA ADQUIRIDA E O VIRUS DA
IMUNODEFICIENCIA HUMANA

A Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS), foi identificada pela
primeira vez em 1981 ¢ uma doenga infectocontagiosa causada pelo Virus da
Imunodeficiéncia Humana (HIV). O virus pode ser transmitido através do ato sexual com
prevaléncia maior em heterossexual, (MALUNGUZA, HOVE-MUSEKWA,
MUKANDAVIRE, 2018), compartilhamento de agulhas e seringas, sangue, sémen,
secrecdo vaginal e leite materno (BALL et al., 2019).

E um retrovirus que tem a capacidade de adentrar as células do sistema
imunologico (SANCHES, MEDEIROS, LIMA 2019). A sua principal caracteristica ¢ a
supressdo profunda da imunidade pelos Linfocitos TCD4, comprometendo o sistema
imunoldgico que torna o individuo susceptivel as infec¢des oportunistas que se ndo
tratadas, levam inevitavelmente ao 0bito (SOUZA et al., 2020).

A Aids na musculatura estriada esquelética (MEE) ¢ uma consequencia de fraturas
Osseas em individuos infectados pelo HIV que pode levar a imobilidade, aumentar a
morbidade e mortalidade. A perda de massa muscular ¢ um fator crucial para essas
fraturas em individuos com diabetes mellitus tipo 2, também esta associado ao aumento
de fragilidade, sendo assim, pode ocorrer o risco de quedas e fraturas (SARODNIK et al.,
2018).

O risco aumentado de fratura em individuos com HIV é desconhecido, embora
seja eventualmente multifatorial, e lesdes capazes de terem taxas mais altas de fatores de
risco para osteoporose, como tabagismo ou coinfec¢ao por hepatite C (HORVATH et al,
2012; TESORIERO et al., 2010).

A infecgdo cronica pelo HIV eventualmente favorece o aumento da inflamagao
sist€émica, que tem sido relacionado ao aumento das taxas de fraturas (HOY, YOUNG,
2016). Além de que, o virus ¢ capaz de modificar os mecanismos de regulagdo Ossea,
levando assim a diminui¢des complementares na consisténcia 6ssea (VIKULINA et al.,
2010).

A infeccao por HIV , ou seu tratamento, contribui com caracteristicas associadas
ao envelhecimento, incluindo aumento da inconsisténcia genética, aumento da
senescéncia de células T, diminuicdo da regeneracao de células T virgens e comunicagao

intracelular modificadas de detec¢do irregular de nutrientes, inflamagdo agregada e
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proteinas citotoxicas. Com determinado tempo o envelhecimento reflete o acimulo de
dano celular podendo levar a diminui¢dao da fun¢ao celular e até mesmo o aumento de
obitos (VAN, KALAYJIAN 2017).

Os progressos na terapia antiretroviral (TARV) transformaram a infec¢io pelo
HIV em uma doencga crdnica, em que a maioria das pessoas que vivem com HIV nos
Estados Unidos tém agora mais de 50 anos. Apesar dos ganhos relevantes em satde e
sobrevivéncia que sao permitidos com o TARYV, a expectativa de vida de pessoas com
HIV continua a retardar em aproximadamente 5 anos, em comparagao com a populacio
em geral (S. ERAANANCHAI et al., 2017).

A infeccao pelo HIV ¢ caracterizada por um virus que se espalha por meio de
fluidos corporais e destréi lentamente células especificas do sistema imunoldgico e
provoca uma imunossupressio, conhecida como células TCD4. O tratamento com a
TARV diminui a carga viral e aumenta a expectativa de vida em individuos HIV
positivos. Até o momento, ndo ha previsoes para a cura da Aids (BOURKE et al., 2018).
Sem o tratamento TARV o virus torna o organismo incapaz de lutar contra infecgdes e
doencgas. Caso o individuo recuse a fazer o tratamento adequado, a infec¢do pelo HIV
leva a Aids (VOSHAVAR, 2019).

Ainda ndo héa dados eficazes para abordar os efeitos dos medicamentos de
inovagdo, especificamente inibidores da integrase de fusdo, no musculo estriado
esquelético. Porém mais estudos sdo fundamentais para melhor elucidar essas
informagdes que favorecem o desenvolvimento de inflamagao e degradacdo de proteinas
musculares (DOS-SANTOS-QUARESMA MVL, LIMA-RIBEIRO SM, 2021).

A infeccdo cronica pelo HIV evolui com influéncia inflamatéria mediada pelos
Linfocitos TCD4 causando disfungdo em o6rgdos. A atuagdao do virus, tanto quanto os
efeitos colaterais dos antirretrovirais, favorecem para o avango das doengas no musculo
estriado esquelético (MEE) dentre outras. O processo inflamatério decorrente da infecgdo
pelo HIV pode ser relevante na alteracao das fibras colagenas e na aceleracao da perda de
massa muscular (OLIVEIRA MS, 2021).

Ha vérios fatores que influenciam a subnutricdo em individuos com HIV, tais
como, ingestao alimentar diminuida aumento das necessidades medicamentosa, diversas
doengas enfraquecem o sistema imunitario desses individuos, aumentando o risco de
aparecimento de infec¢des oportunistas e mortalidade. E importante ressaltar que esses

individuos tenham uma avaliagdo nutricional cautelosa, que promova boas respostas ao
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tratamento, reabilite o progndstico e proporcione uma melhor qualidade de vida, o que
contribui de modo eficaz a perda de massa muscular (KAUFFMANNA et al., 2017).

A subnutri¢ao também esta associada a permanéncia hospitalar prolongada, no
entanto, nosso estudo foi analisado em individuos autopsiados que se encontravam
hospitalizados. A Desnutri¢do Proteico-Caloérica (DPC) consiste em um dos maiores

problemas de saude publica do mundo (VEGINE et al., 2011).

1.2 DADOS EPIDEMIOLOGICOS

No ano de 2020 foram identificados 38 milhdes de pessoas vivendo com HIV no
mundo (UNAIDS BRASIL, 2019). Com o inicio da TARV, na década de 80, a pandemia
da Aids tem passado por varias modificagdes, contribuindo para sobrevida de pessoas
infectadas pelo HIV (NAKAGAWA et al., 2012). Um total de 25,4 milhdes de pessoas
com Aids tiveram acesso a TARV em 2019, cerca de 690.000 morreram de doencgas
relacionadas a Aids em todo o mundo, em comparagdo com os anos de 2004 que foram
1,7 milhdes e em 2010 foram 1,1 milhdes de oObitos. Enquanto que, 75,7 milhdes de
pessoas foram infectadas pelo HIV até o final de junho de 2019. A mortalidade
relacionada a Aids diminuiu 39% desde 2010 (UNAIDS BRASIL, 2019).

No periodo de 2007 até junho de 2020 no Brasil foram notificados no Sistema de
Informacao de Agravos de Notificagdo (SINAM, 2020) 342.459 casos de infeccao pelo
virus HIV, de 237.551 (69,4%) casos em homens e 104.824 (30,6%) casos em mulheres.
A razao de sexos para o ano de 2019 foi de 2,6 ou seja, 26 homens para cada dez mulheres.
Foram diagnosticados 300.496 casos de infeccao pelo HIV e de 1980 a junho de 2019
foram notificados 1.011.617 casos de Aids. O pais tem registrado, anualmente, uma
média de 39 mil novos casos de Aids nos ultimos cinco anos. O numero anual de casos
de Aids vem diminuindo desde 2013, quando se observaram 43.368 casos em 2019 foram
registrados 37.308 casos (BRASIL, 2020).

A maior concentragdo dos casos de Aids no Brasil foi observada nos individuos

com idade entre 25 e 39 anos, em ambos os sexos. (Figura 1).
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Figura 1 - Razdo de sexos segundo faixa etaria por ano de diagnostico
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Fonte: Sinan; Siscel/Siclom; SIM 2019.

No periodo de 2009 a 2019, verificou-se uma queda de 29,3% no coeficiente de
mortalidade padronizado para o Brasil, que passou de 5,8 para 4,1 ébitos por 100 mil
habitantes. Desde o inicio da epidemia de Aids em 1980 até¢ 31 de dezembro de 2019,
foram notificados no Brasil 349.784 o6bitos tendo o HIV/AIDS como causa bésica

(Figuras 2 e 3). Desta forma, a Aids representa um problema de satide em virtude de seu

carater pandémico e gravidade (UNAIDS BRASIL, 2019).

Figura 2 - Taxa da faixa etaria de detec¢cdo por 100.000 habitantes entre homens e
mulheres no ano de 2009
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Fonte: Sinan; Siscel/Siclom; SIM 2019.
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Figura 3 - Taxa da faixa etaria de detec¢io por 100.000 habitantes entre homens e
mulheres no ano de 2019
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Fonte: Sinan; Siscel/Siclom; SIM 2019.

1.3 HIV E MUSCULO ESTRIADO ESQUELETICO

O MEE ¢ complexo e necessita de controle voluntario que se manifesta na fungao
dindmica. Dessa forma, ele se encontra circundado com a locomog¢do e ajuda os
individuos a realizar a maioria de seus movimentos, por exemplo, andar, falar, jogar bola
ou até mesmo sentar-se de forma correta (GASH, et al., 2020).

O MEE tem um papel importante em nosso organismo durante a homeostase da
glicose e dos lipidios. Sendo assim, a perda ou aumento da massa muscular ¢ capaz de
influenciar o metabolismo do individuo como alimentagdo, locomogao e respiracdo. A
funcdo muscular ¢ afetada por diversos sistemas de qualidade que estabelecem a fungao
de proteinas e organelas (SARTORI, ROMANELLO, SANDRI, 2021).

O ventre muscular ¢ formado por células musculares, responsaveis por
desempenhar a contracdo, cada célula muscular no ventre ¢ revestida por uma membrana
chamada endomisio, ao se juntar com outras células iguais forma-se um grupo chamado

fasciculo muscular, o qual ¢ revestido por uma membrana denominada perimisio. Os
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revestimentos endomisio, perimisio e epimisio continuam além do ventre muscular,
dando origem assim ao tendao (Figura 4) (MATTOS, 2020).

As células musculares sao denominadas fibras musculares estriadas esqueléticas
devido elas serem estreitas e alongadas, estdo envoltas pela matriz extracelular (MEC)
rica em carboidratos e proteinas, que constituem o tecido conjuntivo do musculo. Sao
multinucleadas e os nucleos se localizam na regido periférica da fibra, préximo a
membrana basal. Essas células possuem um potencial contratil que ¢ uma caracteristica

essencial das células animais (SILVA, CARVALHO, 2007).

Figura 4 - Estrutura do musculo estriado esquelético
Estrutura de um misculo esquelético
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Fonte: Anatomia-papel-e-caneta. ole.off.br 2010.

Os filamentos de actina e miosina sustentam sua contrac¢do, sao organizados em
arranjos semelhantes, chamados sarcomeros, que no aspecto microscopico ¢ estriado. Os
miocitos sdo a parte celular da estrutura muscular que contém altas concentragdes de
proteinas especializadas e usam energia quimica para ocasionar forca mecanica na forma

de contragao celular (Figura 5) (SWEENEY, HAMMER, 2018).
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Figura 5 - Composicio das miofibrilas do musculo estriado esquelético
Miofibrilas

compostas de

Troponinal) |Actina ropomiosina)(| Miosina TitinaJ Nebulina

[Filamentos finos| | Filamentos grossos
[
organizados no
I .
sarcomero] *  Proteinas contrateis

Proteinas regulatorias
Proteinas acessorias gigantes

Fonte: Anatomia-papel-e-caneta. ole.off.br 2010.

1.4 SARCOPENIA

O termo Sarcopenia (grego, Sarx para "carne" e Penia para "perda") refere-se a
reducdo da massa e fungio muscular com o envelhecimento. E uma sindrome
caracterizada por perda progressiva e generalizada de massa e for¢a muscular esquelética
que esta relacionado a varios fatores, como deficiéncia fisica, baixa qualidade de vida,
morbidade e morte. Sua maior prevaléncia ¢ em individuos idosos ou com HIV positivo.
Exercicio fisico ¢ um fator de extrema importancia para manter a aptidao fisica nos
individuos, pode influenciar como um método eficaz para exercer o controle de diversas
condi¢des associadas a infeccdo pelo HIV. A infec¢do por HIV e seus tratamentos
relacionados afetam tanto o sistema imunologico, como também podem causar varios
distirbios musculoesqueléticos, incluindo pré-sarcopenia ou sarcopenia, mialgia e
baixa densidade mineral 6ssea. Exercicios aerobicos, de resisténcia progressiva sao
avaliados como parte complementar dos cuidados médicos e do tratamento de

individuos infectados pelo HIV (ECHEVERRiA P, et al., 2018).

1.5 ETIOLOGIA DA SARCOPENIA

A sarcopenia pode ser primaria ou secunddria: primdria ¢ a perda de massa
muscular associada ao envelhecimento. A secundaria, estd relacionada a algumas

doengas como por exemplo: cancer maligno, doenca pulmonar obstrutiva cronica,
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insuficiéncia cardiaca e insuficiéncia renal dentre outras doengas, portanto sdo fatores de
risco, a baixa atividade fisica e comportamento sedentario na populagdo em geral.
Consequentemente, ha necessidade de mais pesquisas clinicas sobre a medigao
apropriada da massa muscular e o manejo da sarcopenia. Sendo assim, ha necessidade de
mais pesquisas clinicas sobre a medi¢ao apropriada da massa muscular e o manejo da

sarcopenia (BAUER L et al., 2019).

1.6 SINTOMAS DA SARCOPENIA

As transformacdes musculares estdo relacionadas com perda ou diminuicao
funcional que refletem no metabolismo basal, funcdo renal, cardiaca, capacidade vital,
fungdo pulmonar, o que eventualmente favorece o organismo acumulo de doencas
cronicas como diabetes, hipertensdo, osteoporose e obesidade, e como consequéncia da
perda de massa muscular. Ocorrem alteragdes no sistema nervoso e redugao de secregdes
hormonais, o que acarreta problemas na marcha e no equilibrio aumentando o risco de

quedas e fraturas (EFDeportes, 2012).

1.7 COLAGENO

O colageno tem funcao de contribuir com a resisténcia e integracao dos tecidos
conjuntivos onde esta presente. Além de que, essa proteina também ¢ responsavel por
garantir a integridade da MEE e agir na fixa¢do de células. O colageno ¢ essencial no
processo de cicatrizacao e regeneragao dos tecidos afetados (DE SOUZA et al., 2021).

A diminui¢ado da quantidade de coldgeno prejudica a influéncia mecanica entre os
fibroblastos e a matriz extracelular (MEC) e, consequentemente, leva ao dano da fun¢ao
dos fibroblastos e diminui¢ao da quantidade de coldgeno. Demais componentes da MEC,
incluindo fibras elésticas, glicosaminoglicanos e proteoglicanos, também mudam durante
o envelhecimento, levando assim a redugdo na quantidade de componentes funcionais
(SHIN et al., 2019). As estruturas da MEC dentro do MEE desempenham um papel
importante, mas pouco apreciado, no desenvolvimento da funcao e adaptagdo muscular
(PURSLOW, 2020).

As Fibras colagenas (FC) atuam nos tecidos, na sua regido mais superficial (derme
papilar), apresenta-se mais fina enquanto na por¢ao mais profunda (derme reticular) as
fibras tém aspecto mais calibrosos e evidentes (MECHAM, HEUSER, 1991). Essas fibras
estdo presentes inclusive no MEE (KIELTY et al., 2002). No corpo humano, o coldgeno
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¢ a proteina estrutural mais comum que representa cerca de 30% do contetdo total e 9%
da massa nao gordurosa do MEE (TAKALA, VIRTANEM, 2000).

Dentre os colagenos mais abundantes na MEE, destacam-se os tipos I: ¢ o mais
comum em torno de 90%, sintetizado pelos fibroblastos, ¢ mais predominante em 0ssos,
pele, dentina e tenddes, responsavel pelas forcas ténseis. O tipo III encontra-se
comumente associado ao tipo I e estd presente, principalmente em tecidos com alto grau
de elasticidade, como nos musculos, tecidos moles, vasos sanguineos, derme e fascia. O
colageno tipo IV (ndo fibrilar) ¢ o colageno que forma rede e é o componente mais
importante da membrana basal (DE SOUZA et al., 2021) e o tipo V (fibrilares) sdo
proteinas secretadas, produzidas pelos fibroblastos o de menor proporcao 5% (KUMAR,
ABBAS, ASTER, 2016; OLIVEIRA et al., 2017).

As mudangas, tipo e quantidade de FC podem estar associados com a idade e as
doencas (ORTOLAN et al., 2013), a quantidade de colageno nos tecidos ¢ varidvel ao
decorrer da vida (HAUS et al., 2007).

A avaliagcdo do estado nutricional tem por objetivo identificar alteracdes com a
finalidade de proporcionar uma intervencdo mais adequada, e dessa forma, auxiliar na
recuperagdo ou manutencdo da saide do individuo. Portanto, torna-se evidente a
importancia da avaliacdo nutricional com relagdo existente entre a Aids e a nutrigdo
(GONCALVES et al., 2019).

Tendo em vista a escassez de estudos sobre alteracdes morfoldgicas e
morfométricas em colagenos, nucleo e citoplasma nos miocitos da MEE acometidos pela
Aids, os resultados obtidos neste estudo visam fornecer bases cientificas para uma melhor
compreensao no estudo em questao.

a) Considerando que tais alteracdes da porcentagem do nucleo, citoplasma e FC
dos midcitos na MEE podem estar relacionadas com a idade e a doenca dos
individuos com e sem Aids, este estudo justifica-se por analisar as fases que
antecedem o envelhecimento propriamente dito tornando-se importante para
promocao de saude e elaboracdo de planos terapéuticos. Contudo, andlises
histomorfométricas dos individuos idosos e ndo idosos autopsiados com e sem
Aids, envolvendo a MEE por meio de métodos histoquimicos se fazem
necessarias € apresentam importancia para a investigacdo nas alteracdes

teciduais.
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235 b) Nesse contexto, temos como hipdtese do presente estudo que a Aids e o
236 envelhecimento sdo causas provaveis de afetar a estrutura no MEE e
237 influenciar nas porcentagens dos nucleos e ou/citoplasma e das fibras
238 colagenas dos midcitos.
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229 2 OBJETIVOS
230 2.1 OBJETIVO GERAL

231 Analisar as alteracdes histomorfométrica dos miocitos no MPM em individuos
232 idosos e ndo idosos com e sem Aids autopsiados, no HC-UFTM no periodo de 1990 a
233 2020.

234

235 2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

236 1. Quantificar as porcentagens de nucleo e citoplasma no MPM de individuos
237 autopsiados idosos e nao idosos com e sem Aids;

238 II.  Quantificar as porcentagens de fibras colagenas no MPM de individuos autopsiados
239 1dosos, e ndo idosos com e sem Aids;

240 III.  Correlacionar as porcentagens de nucleo, citoplasma e FC no MPM com a faixa

241 etaria e o IMC de individuos autopsiados idosos € ndo idosos com e sem Aids.
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3 MATERIAIS E METODOS
3.1 DADOS GERAIS DA AMOSTRA

O presente estudo tem delineamento observacional, retrospectivo de abordagem
quantitativa aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da UFTM conforme
protocolo nimero 1.692.900, referente a um projeto “guarda-chuva” intitulado: Avaliacao
morfologica e morfométrica da medula 6ssea e do musculo estriado esquelético de
individuos com Aids autopsiados (Anexo 1).

Foram selecionados individuos por meio dos laudos completos de autdpsias,
realizadas pela Disciplina de Patologia Geral (PATGE). Os laudos avaliados foram
obtidos de ambos o0s sexos, idosos e ndo idosos com e sem Aids. A divisdo dos grupos foi
de acordo com as faixas etarias a seguir: idosos com Aids (ICA n=17) com idade igual
ou superior a 50 anos, idosos sem Aids (ISA n=17) com idade igual ou superior a 60 anos,
ndo idosos com Aids (NICA n=22) com idade entre 40 a 49 anos e ndo idosos sem Aids
(NISA n=22) com idade entre 50 a 59 anos. Vale ressaltar que, idosos com Aids sdo
considerados a partir de 50 anos de idade (UNAIDS, 2013; MCCOMSEY et al., 2010).

Nosso "n" foram 78 casos de autdpsias em perfeito estado de conservagdo de
acordo com a idade, cor, IMC, sexo, apresentar teste positivo ou ndo para HIV e achados
anatomicos patologicos.

O estado nutricional foi considerado de acordo com o IMC para adultos e idosos,
calculado pela relagdo do peso corporal em kg pela altura em m?. Para os idosos, o IMC
abaixo de 22 kg/m?, foi considerado subnutri¢do e acima de 27 kg/m? sobrepeso enquanto
que para os adultos niio idosos o ponto de normalidade foi considerado de 18,5 a 25 kg/m?

(CERVI, FRANCESCHINI, PRIORI, 2005).

3.2 CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO

Como critérios de inclusdo, foram selecionados 78 laudos de autopsias de
individuos com e sem Aids NISA, NICA, ISA e ICA, a partir das condigdes dos blocos
em estado perfeito de conservagdo da MEE retirados da regido musculo peitoral maior de
acordo com a idade, cor, IMC, sexo, apresentar teste positivo ou ndo para HIV e achados
anatomicos patoldgicos. Para confirmagdo do diagndstico de Aids foi necessario que o
individuo apresentasse os seguintes critérios: contagem de linfécitos TCD4 abaixo de 200

células/mm? ou a evidéncia de, pelo menos, uma das doencas definidoras da sindrome no
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momento da autopsia, tais como: broncopneumonite, enfartamento difuso de linfonodos,
hemorragia subaracnodidea, carcinoma invasivo de colo uterino, leptomeningite purulenta,
candidiase de esdfago, criptococose pulmonar, meningoencefalite, esplenomegalia,
tuberculose pulmonar disseminada, toxoplasmose de 6rgaos internos, edema cerebral,
meningoencefalite, esofagite, cardiopatia hipertensiva, nefroesclerose benigna,
inflamagdo cronica granulomatosa acometendo os pulmdes, sindrome da angustia
respiratoria aguda, choque séptico, criptosporidiose intestinal, sarcoma de kaposi,
histoplamose disseminada, isosporidiose intestinal, leucoencefalopatia multifocal e/ou
linfoma nao Hodgkin (LIU J, et al., 2021). Os protocolos das autopsias desses individuos
ndo sao classificados como grupo vulneravel.

Foram excluidos laudos incompletos de individuos autopsiados, com anomalias
congénitas ou cromossdmicas, blocos em mau estado de conservacao e individuos com

diagnostico de distrofia muscular.

3.3 PREPARACAO DO MATERIAL

Os fragmentos do MEE retirado do musculo peitoral maior direito ou esquerdo do
torax se encontravam emblocados na PATGE do HC-UFTM, onde seguiram os seguintes
protocolos: foram fixados em formalina 10% tamponada por um periodo de 48h a
temperatura ambiente. Posteriormente, foi realizado o processamento histoldgico da
seguinte forma: desidratacdo em alcoois etilico com concentracdes crescentes (70%, 80%,
90% e duas trocas em alcool 100%) por uma hora em cada éalcool, diafanizados em dois
xiléis 100% por uma hora em cada xilol, impregnados em duas parafinas em estufa 60°
por uma hora em cada parafina e emblocados em parafina liquida a temperatura de 60 °C

(Figura 6).
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Figura 6 - Procedimentos e equipamentos para confec¢ao dos blocos de parafina
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Preparo histologico para confecg@o dos blocos
Fonte: Elaborada pelos autores, 2021.

Posteriormente foi realizado cortes em espessura de 4 micrometros (um) no
aparelho microtomo. Os cortes foram colocados em banho-maria a 50° para confecgdo
das laminas para microscopia e acondicionadas em estufa a 60° para secagem no periodo
de 1 hora. Foi realizado a coloracao pela hematoxilina e eosina (HE) para avaliagao do
nucleo e citoplasma dos midcitos da seguinte forma: as laminas foram desparafinizadas
em dois xil6is absoluto e hidratadas em alcoois decrescente 100%, 90%, 80%, 70% até a
agua destilada, posteriormente as 1aminas foram coradas em hematoxilina de harris por 8
minutos, foram colocadas em agua corrente por 4 minutos para fixar a hematoxilina de
harris, passadas em dalcool acido rapidamente para diminuir o excesso de coloracao,
lavadas em 4gua corrente, passadas no alcool amoniacal para acentuar a coloracido da
hematoxilina de harris, apos essa colocacdo as laminas foram passadas no alcool 95%,
coradas em eosina alcoolica por 3 minutos, desidratadas em 3 &lcoois absolutos e
diafanizadas em 3 xildis absolutos, ao término da coloracao as laminas foram montadas

com laminula e o auxilio de uma cola, “Entellan” (Figura 7).
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Figura 7 - Procedimento para confec¢cao das laminas
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Preparo histologico para confecg@o das laminas he e ps.
Fonte: Elaborada pelos autores, 2021.

Para analise da porcentagem do colageno, foi utilizado a coloragao de picrosirius
(PS), as laminas seguiram o mesmo protocolo de desparafinizacdo e hidratagao.
Posteriormente foram submergidas no corante vermelho da siria 0,1% com &cido picrico
saturado no periodo de 50 min. Apos esse periodo foram lavadas em 4gua corrente, e
coradas em hematoxilina de harris por 5 minutos afim de corar o nucleo das células,
depois foram hidratadas em trés alcoois 100%, diafanizadas em 3 xilois absoluto e
montadas com auxilio de uma laminula e “Entellan”. A coloragao de PS evidencia fibras
de colageno com birrefringéncia quando expostas a luz polarizada, e nos permite avaliar

a organizacao dessas fibras nos tecidos quando codificadas (Figura 6) (COELHO, 2018).

3.4 ANALISE HISTOMORFOMETRICA

Para a realizacdo da contagem da porcentagem de nucleo e citoplasma dos
miocitos foi realizado o seguinte protocolo: as laminas coradas pelo método de HE, foram
analisadas utilizando o sistema analisador de imagens interativo Axion-CamlICc 5
(Zeiss®) acoplado a um microscopio de luz comum em objetiva de 40x (aumento final
de 1.600x). Para obten¢ao dessas medidas, o corte histologico foi dividido nas laminas
em quatro campos, em cada campo foram selecionados, aleatoriamente, cinco medidas.
No campo analisado foi utilizado uma matriz integradora, a imagem foi projetada através
do microscopio de luz comum, nessa matriz foram marcados quatro linhas com dez

pontos que totalizaram 5 campos. Os nucleos e citoplasmas foram contados conforme
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apresentavam nos pontos, totalizando 25 medidas em cada quadrante, portanto em cada
lamina obtivemos 100 medidas. Sendo assim foi realizada a contagem das porcentagens
dos nucleos e dos citoplasmas nas laminas com fragmento do MEE, no qual concluimos

os resultados (Figura 8) (TEIXEIRA et al., 1997).

Figura 8 - Método utilizado para analise da porcentagem dos miocitos na
musculatura estriada esquelética pela coloracao HE

Porcentagem do midcitos, lamina corada pelo método he (40x) com quadrante demarcado e matriz
integradora.
Fonte: Elaborada pelos autores, 2021.

A quantificagdo da porcentagem do colageno no MEE foi analisada
histologicamente pelo método de coloracdo do PS, utilizando o sistema analisador de
imagens interativo AxionCamICc 5 (Zeiss®) em objetiva de 40x (aumento final de
1.600x). O campo analisado foi expresso em pm. Foi utilizado uma camera acoplada ao
microscopio de luz comum com o polarizador ¢ ao computador para digitalizacao da

imagem (Figura 9).
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Figura 9 - Microscopio de luz comum acoplado ao monitor para analises
morfométricas, utilizando o sistema analisador de imagens interativo AxionCamICc
5 (Zeiss®)

Microscopio e programa utilizado para anélise morfométrica da porcentagem dos midcitos e colageno total.
Fonte: Elaborada pelos autores, 2021.

Em cada lamina foram feitos quatro quadrantes, sendo cinco medidas em cada
quadrante totalizando 20 medidas por lamina. As areas com presenca do colageno
apresentaram aspecto birrefringente de cor avermelhada, que foram analisadas para obter

o percentual em um do depdsito do coldgeno por area no campo analisado (Figura 10).

Figura 10 - Método de PS utilizado para analise da porcentagem das fibras
colagenas no misculo estriado esquelético

Quantificagdo de FC. Coloragao picrosirius (40x), sob luz polarizada.
Fonte: Elaborada pelos autores, 2021.
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3.5 ANALISE ESTATISTICA

Para a andlise estatistica, foi elaborada uma planilha eletronica no programa
Microsoft Excel®, e sua realizacdo se fez por meio do programa GraphPad Prism®?5.0.
A verificacdo da distribuicdo das variareis quantitativas foram feitas pelo teste de
Shapiro-Wilk. Os dados apresentaram distribui¢do ndo normal, com variancias nao
semelhantes, assim, foi utilizado o teste ndo paramétrico Kruskal Wallis (H), com pds
teste de Dunn's. Neste tipo de distribui¢do os valores foram expressos em mediana,
valores minimos ¢ maximos (Med, Min-Max). Para andlise de correlagdo, foram
empregados os coeficientes de correlagdo de Pearson (r) para distribuicdo normal e
Spearman (rS), para distribuicdo ndo-normal. Foram consideradas estatisticamente

significativa quando as diferengas em p foi menor que 5% (p<0.05).
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4 RESULTADOS

No presente estudo foram analisados 78 fragmentos no MEE na regiao do musculo
peitoral maior de individuos com e sem Aids, idosos e ndo idosos autopsiados no periodo
de 1990 a 2019 no HC-UFTM.

A mediana das idades foi de 44 anos para nao idosos com e sem Aids e de 54 ¢ 63
anos para idosos com e sem Aids, respectivamente, com significancia estatistica, com
predominio do sexo masculino e da cor branca em todos os grupos. Com rela¢do ao IMC
dos pacientes, NICA, ISA e ICA, demonstraram estar dentro da normalidade, ja os
individuos NISA apresentaram IMC moderadamente acima do peso sem diferenga
significativa (Tabela 1). Os dados obtidos nos prontuarios dos individuos referente ao
IMC, as taxas concluidas em percentual nos grupos foram: NISA com taxas de 9%
subnutri¢do, 40,9% sobrepeso e 50% dentro da normalidade, NICA com taxas de 27,27%
subnutri¢ao, 31,81% sobrepeso e 40,90% dentro da normalidade com maior prevaléncia,
ICA com taxa de subnutri¢do 58,82% maior prevaléncia, 17,64% sobrepeso e 23,52%
dentro da normalidade e ISA com taxa de subnutri¢do 52,94% que reflete o equilibrio a
ingestdo balanceada, sobrepeso 17,64% e 29,41%, dentro da normalidade, ressaltando

que os grupos ICA e ISA sdo idosos e houve uma grande semelhanca nas taxas de IMC.
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394  Tabela 1 Variaveis demograficas dos 78 individuos com e sem Aids, idosos e nao
395 idosos autopsiados no HC-UFTM no periodo de 1990 a 2020

ICA ISA NICA NISA
(n=17) (n=17) (n=22) (n=22)
Idade (anos)
Med 54lb 631a 441a,1b 44la, b
(Min-Max) (51 - 68) (60 - 76) (39 - 48) (39 - 49)
IMC (kg/m?)?
Med 20,88 21,79 21,46 23,58
(Min-Méx) (12,13 - (14,90 - (14,36 - (17,05 -
38,74) 39,42) 31,77) 39,22)
Sexo (%) Masculino  12(70,58)  12(70,58)  12(54,55) 12 (54,55)

Feminino 5(29,42) 5(29,42)  10(4545) 10 (45,45)

Cor (%) Branca 13(76,47)  14(82,35)  *13(59,10) 17 (77,27)
NéoBranca 4 (23,53) 3 (17,65) 8 (40,90) 5(22,73)

396 Fonte: elaborada pelos autores, 2021.
397  Kruskal Wallis: '* '°H = 59,922; p<0,001 - 2H = 3,568; p = 0,312. *Um caso com cor ndo informada.

398

399 4.1 ANALISE DAS VARIAVEIS

400 Quanto ao numero de nucleos no MEE houve menor porcentagem com diferenca
401  estatisticamente significativa nos grupos ICA, NICA, NISA em comparag¢ao com o grupo
402  ISA (p<0,001) (Figura 11A e Figura 12A-D). Os grupos ICA, NICA, NISA apresentaram
403  maior quantidade de citoplasma em comparagdo com o grupo ISA com diferenga

404  estatistica (p<0,001) (Figura 11B e Figura 12A-D).
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Figura 11 - Distribuicio topografica de nucleos e citoplasmas dos midcitos na
musculatura estriada esquelética de individuos ICA, ISA, NICA e NISA autopsiados
no HC-UFTM, no periodo de 1990 a 2020

1= 1

ICA 15A NICA  NISA ICA  ISA NICA NISA
H=18,677; p<0.001 H=18,402; p<0.001

ICA: Idosos com Aids

ISA: Idosos sem Aids

NICA: Nio idosos com Aids

NISA: Nio idosos sem Aids

Fonte: elaborada pelos autores, 2021.

Figura 12 - Morfologia das porcentagens pelo método de HE dos nicleos e
citoplasmas dos midcitos na musculatura estriada esquelética dos individuos NISA,
NICA, ISA e ICA

g, A
(—) indicando nucleo e (*) indicando citoplasma (HE,40x).
ICA: Idosos com Aids
ISA: Idosos sem Aids
NICA: Néo idosos com Aids
NISA: Nao idosos sem Aids
Fonte: elaborada pelos autores 2021.
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Os grupos NICA e NISA apresentaram maior porcentagem de colageno quando
comparados aos grupos ICA e ISA, com diferenga estatisticamente significativa

(p<0,001) (Figura 13 e 14).

Figura 13 - Distribuicio topografica das fibras colagenas dos midcitos na
musculatura estriada esquelética de individuos NISA, NICA, ISA e ICA,
autopsiados no HC-UFTM no periodo de 1990 a 2020

10 + ¥
T 1
B' ES
| Fi 1
o
C g r
% *
i T |
B

ra
—a—
—a—

ICA [SA NICA NISA
H=43 410; p<0,001

ICA: Idosos com Aids

ISA: Idosos sem Aids

NICA: Nio idosos com Aids

NISA: Nao idosos sem Aids

Fonte: elaborada pelos autores, 2021.

Quando comparamos as porcentagens das fibras coldgenas, observamos uma
maior porcentagem nos grupos NICA e NISA comparados com os grupos ICA e ISA que

pode ser caracteristico do envelhecimento (Figura 14).
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Figura 14 - Morfologia das fibras colagenas pelo método PS sob luz polarizada na
musculatura estriada esquelética dos individuos NICA, NISA, ICA e ISA

Seta indicando area do colageno marcada de cor avermelhado com aspecto birrefringente pelo método de
picrosirius sob luz polarizada.

ICA: Idosos com Aids

ISA: Idosos sem Aids

NICA: Nao idosos com Aids

NISA: Nao idosos sem Aids

Fonte: elaborada pelos autores, 2021

Fonte: elaborada pelos autores, 2021.

A correlagdo entre nucleo e citoplasmas dos miocitos no MEE nos grupos ICA,
ISA, NICA e NISA foi negativa e significativa, Sendo assim, demonstragdes indicam que
o valor de teste de correlacdo de PERSON, as variaveis foram inversamente proporcional
quanto maior o citoplasma menor a porcentagem de nucleos.

(Figura 15 A-D).
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459  Figura 15 - Correlacio entre nucleo e citoplasma dos midcitos na musculatura
460 estriada esquelética dos individuos ICA, ISA, NICA e NISA autopsiados no HC-
461  UFTM no periodo de 1990 a 2020
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Nacleo midcitos (%) Mwaclen midcitos (%)
r=-1.000; p=0,0001 r= -1.00; p=0.0a01
( D
- 17 119
E L - :5: 104
E 94 E 0
E g
Y g 2
I
T I . : f .
0 | 2 3 5 i 3 3
Soclen midcitos (%) Niclen midcitos (%)
==, 998 n{ll,m'll'l I r=-1.000; I.._-"_m]n 1
462 (A) Idosos com Aids - ICA
463 (B) Idosos sem Aids - ISA
464  (C) Nao idosos com Aids - NICA
465 (D) Néo idosos sem Aids — NISA
466 Fonte: elaborada pelos autores, 2021
467
468 A correlagdo entre FC e ntcleo dos midcitos no MEE nos grupos ICA e ISA foi

469  positiva e ndo significativa, portanto as variaveis nao se associam (Figura 16A-B). Ja

470  entre os grupos NICA e NISA a correlagao foi positiva e significativa (Figura 16C-D).
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471  Figura 16 - Correlacido entre nucleo e FC dos midcitos no MEE dos pacientes ICA,
472 ISA, NICA e NISA autopsiados no HC-UFTM no periodo de 1990 a 2020

A B
2.0 2.5+
- = .
Z 159 ot .
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S PREE . .,
E 0.5 " _E G - .
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(X ; ; - . i1 . 1
il 1 2 3 4 1l | 2 3
Fibras coligenas (%) Fibiras coligenas (%)
r= 3813 p=0,1310 r= 674y p=tl, 7970
C D
3 34
E 2+ E -
g . = g
z & 2
Bl el b z
2 L ] L ] (=
=2 % =z
e . . . 2
=1 L ] =
= . &
i . T . 7 . 1 .
[} 1 2 3 4 ] ] 4
Fibras colagenas (o) Fibras colagemas (%)
r=044T4; p=0036H = 06445 pe=a g2
Fonte: elaborada pelos autores 2021.
473 (A) Idosos com Aids - ICA
474  (B) Idosos sem Aids - ISA
475 (C) Nao idosos com Aids - NICA
476 (D) N&o idosos sem Aids - NISA
477 A correlacao entre FC e citoplasma dos miocitos no MEE nos grupos ICA e ISA

478  foi negativa e nao significativa, Sendo assim a demonstragdo indica que os testes foram
479  inversamente proporcionais (Figura 17A-B). J& entre os grupos NICA e NISA foi
480 negativa e significativa, demonstracdo indica que os testes foram inversamente

481  proporcionais (Figura 17C-D).
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482  Figura 17 - Correlacio entre citoplasma e fibras colagenas dos miocitos na
483 musculatura estriada esquelética nos individuos ICA, ISA, NICA e NISA
484  autopsiados no HC-UFTM no periodo de 1990 a 2020
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485 Fonte: elaborada pelos autores, 2021.
486 (A) Idosos com Aids - ICA

487 (B) Idosos sem Aids - ISA

488  (C) Nao idosos com Aids - NICA
489 (D) Nao idosos em Aids — NISA
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A correlacao entre nucleo dos miocitos e a idade nos grupos ICA, NICA e NISA
foi positiva e nao significativa. J4 essa mesma analise no grupo ISA foi negativa e nao
significativa (Tabela 2).

A correlagdo entre citoplasma dos midcitos e a idade nos grupos ICA, NICA e
NISA foi positiva e ndo significativa. Ja essa mesma analise no grupo ISA foi negativa e
nado significativa (Tabela 2).

A correlagdo entre FC dos miocitos e a idade nos grupos ICA, NICA e NISA foi
positiva e ndo significativa. J4 essa mesma andlise no grupo ISA foi negativa e ndo
significativa entre os grupos (Tabela 2). Portanto ndo houve correlagdo entre as variaveis

elas ndo se associam.

Tabela 2 Correlacao entre nucleo, citoplasma e FC dos midcitos quanto a idade dos
78 individuos ICA, ISA, NICA e NISA, e autopsiados no HC-UFTM no periodo de
1990 a 2020

Varaveis ICA ISA NICA NISA
Nicleo miéeitos x idade r=0,1844 r=-0,0914 r=0,1842 =0,0278
p=0 4786 p<0,7272 p<04118 p=0,9021
Citoplasma midcitos xidade 0184 r=0.0914 r=0,1842 =0,0278
p<04786 p<0,7272 p<04118 p<0,9021
Fibras colagenas x idade r5=0 0493 r=-0 3552 r=02528 =0 1089
p<08509  p<0,1617 p<0.2563 p<0,6297

r=Pearson; r3= Speamman p<0.03 estatisticamente significativo

Fonte: elaborada pelos autores, 2021.

A correlagdo entre niicleo dos midcitos e IMC nos grupos ICA, ISA, NICA e
NISA foi negativa e ndo significativa (Tabela 3).

A correlagdo entre citoplasma dos miocitos e IMC no grupo ISA foi negativa e
nao significativa. Ja essa mesma analise nos grupos ICA, NICA e NISA foi positiva e ndo
significativa (Tabela 3).

A correlagao entre FC dos midcitos e IMC nos grupos NICA e NISA foi negativa
e nao significativa. J4 essa mesma andlise nos grupos ICA e ISA foi positiva e nao
significativa (Tabela 3).

Em relacdo ao IMC, os individuos NICA, ISA e ICA, apresentaram um estado de

eutrofia (peso adequado), enquanto os NISA apresentaram valor de IMC levemente acima

Dissertacdo de Mestrado — Vandair Gong¢alves Pereira



517
518
519

520
521
522

523
524

Resultados

do peso, porém sem diferenga estatistica entre os grupos. Portanto nao houve correlagao

entre as variaveis elas ndo se associam.

Tabela 3 - Correlacido entre nucleo, citoplasma e FC dos miocitos no MEE quanto

ao IMC dos 78 individuos NISA, NICA, ISA e ICA autopsiados no HC-UFTM no

periodo de 1990
Varidveis ICA ISA NICA NISA
Fﬁflﬂﬂmimﬁﬂﬁ KEVIC F-G.3553 F—ﬂ,'—ilﬂﬂ F—G,l?ﬂs Iz'ﬂ.?-gl‘.‘
p<0,1617 p<0,1021 p<0,4286 p<0,1878
p<0.2615 p<0,1021 p<0. 4098 p=<0_1878
Fibras Egla'_gm'x MC f5=011593 @,158? F-G.ITTI —=3189
p<0,5414 p<0,5429 p<0.4305 p=l1481
= Pearson; 15= Spearman p<0,05 estatisicamente significativo
Fonte: elaborada pelos autores, 2021.
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5 DISCUSSAO

No presente estudo foram selecionados fragmentos do musculo peitoral maior de
individuos autopsiados, nao idosos e idosos com e sem Aids, para avaliar a porcentagem
dos midcitos e a das fibras coldgenas. Validamos nossa hipdtese evidenciando que ter
Aids e ser idoso ¢ uma causa que prejudica as fibras musculares do musculo estriado
esquelético.

A prevaléncia da infeccdo pelo HIV tem maior predominio do sexo masculino.
Segundo Knauth, 2020 os homens sdo os mais afetados pela infec¢do do HIV no Brasil.
O autor relata tendéncia nos ultimos 10 anos que representa os seguintes dados oficiais,
homens heterossexuais com 49% dos casos, seguidos dos homossexuais com 38% e dos
bissexuais com 9,1%. Nossos achados corroboram com a literatura portanto houve um
percentual maior na faixa etaria masculina infectados pelo HIV (KNAUTH et al., 2020).

Em virtude do predominio da perda de massa muscular entre os idosos, tanto a
tomografia computadorizada quanto a ressondncia magnética sdo atualmente
consideradas os exames mais utilizados, sendo capazes de especificar diferentes tecidos
e infiltragdo de gordura no musculo. Porém, ambas as técnicas sdo caras € ndo estao
globalmente disponiveis, € também podem comprometer os individuos principalmente
idosos por ser exames de alta exposicao a radiacdo (CARNEVALE et al., 2018). Assim
sendo, esse estudo utilizando as andlises histomorfométricas designa-se para futuras
analises da porcentagem dos miocitos e fibras colagenas na avaliacdo dessa perda de
massa muscular.

Nao existe um tratamento capacitado para a sarcopenia, porém exercicio fisico e
fisioterapia podem ser altamente eficazes para amenizar o declinio da massa muscular e
da forga associada ao envelhecimento. Além disso, a atividade fisica, em suas diversas
combinagdes, aumenta a capacidade aerdbia e a for¢a muscular e esta associada a melhora
da composicao corporal e desfechos inflamatorios (BONATO et al., 2020).

Apesar das andlises serem realizadas, uma das possibilidade pra justificar essa
alteracao no MEE sao outros fatores envolvidos como, o uso da TARYV a falta de exercicio
fisico. A incidéncia da atrofia muscular encontrada nos grupos ISA e ICA pode estar
relacionado a idade, qualidade de vida dos individuos e também nao uso da TARV, porém
exercicios fisicos e tratamento da TARV sdo primordiais para prevenir e tratar varias

doengas, principalmente perda de massa muscular. Exercicio fisico complementar conduz
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a hipertrofia muscular, aumenta a forca e elasticidade e também traz grandes beneficios
para a recuperacdo da fung¢do musculo esquelético e, principalmente a regeneracao
celular, o que pode reverter a atrofia (HE, YE, 2020).

Os resultados histomorfométricos no presente estudo sao pertinentes em virtude
de que foram adquiridos a partir de individuos infectados ou nao pelo HIV, em
contrapartida a maioria das pesquisas reveladas na literatura, a tuberculose era a principal
infeccdo oportunista prevalente ao HIV, porém ha vérios fatores de infec¢des oportunistas
causadas em individuos com HIV, broncopneumonite foi a causa mais relatada em nossos
achados infectados pelo HIV (ADIGUN, SINGH 2021).

Quanto a literatura individuos convivendo com HIV possuem uma consisténcia
mineral 0ssea mais baixa e maior risco, relacionado com a idade, de osteoporose e fraturas
que estdo agregados a uma morbidade relevante (ERLANDSON, GUARALDI,
FALUTZ, 2016). Portanto, a baixa massa muscular ¢ uma das func¢des relacionada a
idade, um fator de risco auto suficiente, assim como para fraturas na populacdo geriatrica
(ZANKER, DUQUE, 2019).

Foi observado diferentes modalidades quanto ao IMC nos individuos autopsiados
analisados. Complicacdes do peso corporal entre adultos mais velhos com HIV podem
inferir doengas resultante dos efeitos da TARV, envolvendo estilo de vida,
enfraquecimento, alteracdes hormonais associadas ao envelhecimento. Além disso, o
efeito das intervengdes voltadas ao peso corporal pode ter um impacto incoerente na
funcdo metabdlicos e cardiovasculares (ALBA et al., 2019). Com relagdao ao IMC nesse
estudo os individuos idosos com e sem Aids demonstraram estatisticamente um estado de
eutrofia (peso adequado), enquanto os ndo idosos sem Aids apresentaram valor de IMC
levemente acima do peso, sem diferenca estatisticamente significativa.

Com os achados no estudo a quantificagao do nucleo e citoplasma dos midcitos
no MEE entre idosos com e sem Aids, apresentou menor porcentagem de ntcleos e
consequentemente maior porcentagem do citoplasma nos grupos ISA, NICA e NISA
comparado ao grupo ISA, que pode estar relacionado a idade e a doenga. Segundo os
autores a sarcopenia ¢ definida como uma evolugao disseminada no MEE, condi¢ao
muscular esquelética progressiva e generalizada (CRUZ et al., 2019; DE SANTANA et
al., 2019).
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A atrofia muscular esquelética acontece em consequéncia que o tamanho da fibra
muscular ¢ acometido, sendo assim, o individuo perde massa muscular. Os resultados do
presente estudo corroboraram com os achados descritos na literatura por Nassr e Nasri,
visto que a fibra muscular ¢ acometida (NASSR, NASRI, 2019).

O envelhecimento desempenha um papel no comprometimento do musculo
esquelético. Mesmo ndo tendo informacdes sobre tabagismo, alcoolismo subentende que
individuos autopsiados com HIV, naquela época ndo tinham acesso as informagdes.
ndividuos com baixa renda entdo provavelmente tinham um grau de alcoolismo e
tabagismo, isso pode influenciar, além de que, os fatores de risco do estilo de vida, sdo
comuns e devem ser investigado (SUI et al., 2020).

A rapida perda de massa muscular esquelética com o avangar da idade e de
individuos com Aids tem como principal causa a caquexia, portanto pode resultar de
perdas de unidades motoras, diminuigdo da taxa de sintese proteica do musculo
esquelético e regulacdo do apetite prejudicada. Apesar de que as perdas musculares com
a infeccdo pelo HIV possam ser mais rdpidas e dramaticas do que as observadas com o
envelhecimento. (EVANS, ROUBENOFF, SHEVITZ 1998). A massa muscular
esquelética e o consumo de glicose sdo pertinentes para a fungdo imunoldgica nos
individuos, sendo assim a diminui¢do do musculo esquelético pode originar do aumento
de disttrbios fisioldgicos, mortalidade e morbidade, uma vez que a massa muscular tem
funcdo primordial na sustentagdo do esqueleto nos individuos (YILMAZ et al., 2021).

O processo natural de envelhecimento e varias doencas de base desses individuos
comparam as alteragdes na composicdo e integridade estrutural e mecanica do tecido
conjuntivo (PANWAR et al., 2018).

Em relacdo as porcentagens das FC, os grupos dos individuos nao idosos com e
sem Aids, apresentaram maior porcentagem comparado aos grupos idosos com e sem
Aids. O colageno ¢ uma das proteinas fibrilares mais abundantes do nosso organismo,
presente na MEC que tem funcao de sustentacao, resisténcia e elasticidade, esta presente
principalmente no tecido conjuntivo e 6sseo. Individuos idosos que ndo apresentaram
porcentagem de coldgeno, inferi-se maior propensao ao desenvolvimento de
comprometimento no MEE (STANDLEY et al., 2020).

Observamos uma associagdo positiva entre o avango da idade e os achados

histopatologicos na estrutura do MEE. A idade ¢ um fator crucial no aumento da FC do
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Discussdo

MEE, portanto sdo considerados que mais estudos clinico-patologicos contribuam para
confirmar nossos achados (BARRETO, SANTOS, 2019; AVILA, RODRIGUES,
SANCHEZ, 2018). Na literatura foi constatado também que as fibras de coldgeno sdo
danificadas com o passar do tempo, perdendo sua espessura e resisténcia o que leva a
perda de massa muscular (AVILA, RODRIGUEZ, SANCHEZ, 2018).

Houve uma correlagdo negativa e significativa, nos quatro grupos entre os nucleos
e citoplasmas dos miocitos no MEE. Demonstracdes na literatura apresentam alteragdes
dos musculos esqueléticos dos individuos com infec¢ao pelo HIV que sdo comuns.
Assim, eles demonstraram do mesmo modo que ¢ crucial a percepgao sobre neoplasias e
condi¢des associadas que afetam musculos, ossos e articulagdes (PRETELL et al., 2016).

Portanto, com os achados do nosso estudo inferimos que as alteragdes encontradas
no MEE, tais como a diminui¢ao das fibras colagenas e da porcentagem dos nticleos no
musculo estriado esquelético, acometem nao s6 os individuos idosos como também, os
ndo idosos, sendo portanto decorrente de varios fatores como a propria infec¢ao pelo HIV

e o envelhecimento.
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Consideracoes Finais

6 CONSIDERACOES FINAIS

No presente estudo técnicas histomorfométricas demonstraram menor
porcentagem de nucleos nos individuos autopsiados idosos com Aids e ndo idosos com e
sem Aids o que infere comprometimento no MEE, sendo assim essas técnicas nos
mostrou um método complementar de analises com comprometimento na massa muscular
que sdo capazes de identificar tais alteragdes em estruturas importantes para melhor
avaliacdo. O nucleo da célula ¢ extremamente importante para exercer fungdes como
controle nas proteinas produzidas, acumulam informagdes genética, sendo assim maior
parte do DNA esta presente no nucleo.

Através das caracteristicas comuns do envelhecimento e da Aids, tanto os idosos
quanto os ndo idosos, dependendo do grau da doenca frequentemente tém maior
probabilidade de perda da massa muscular, fatos que influenciam as forgas tenséis da
musculatura ocorrendo em alguns casos a sarcopenia, que se relaciona a fragilidade e ao
envolvimento da satude, esses resultados sdo considerados que individuos com grau
avancado de infecgdes condiz a essa perda de massa muscular.

Esse estudo demonstrou que a diminui¢do do colageno pode induzir perda de
massa muscular, seja devido ao envelhecimento, como também baixa imunidade. Uma
vez que, esses individuos estavam com alto grau de infec¢des oportunistas.

Desta forma os resultados obtidos neste estudo visam fornecer bases cientificas
para uma melhor compreensao no estudo em questdo, tornando-se importante para

promocao de saude e elaboracao de planos terapéuticos na populagao.
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Conclusoes

7 CONCLUSOES

Concluimos com nossos resultados que os individuos idosos € com Aids tiveram
uma diminui¢do de nucleo e fibras coldgenas que pode estar relacionado tanto com o
envelhecimento quanto a propria infec¢ao pelo HIV. Dessa forma a partir desse estudo a
infeccdo pelo HIV e o envelhecimento nos dias de hoje em individuos em tratamento
pode contribuir clinicamente com um acompanhamento multidisciplinar, como
profissionais nutricionistas, fisioterapeuta para um melhor tratamento, sendo assim pode
diminuir a deficiéncia na perda de massa muscular (sarcopenia).

Ressaltamos que estudos complementares sdo importantes para melhor
entendimento das altera¢des na diminui¢do do colageno nos individuos autopsiados. Uma

vez que na literatura hé poucos relatos com material de autopsias em pacientes com HIV.
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Resumo

Introducdo: A Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS), uma doenga infectocontagiosa, onde a principal
caracteristica é a supressdo da imunidade pelos Linfocitos T CD4. Objetivo: Analisar a porcentagem dos midcitos e a
densidade das fibras colagenas de fragmentos autopsiados da musculatura estriada esquelética de pacientes idosos e
ndo idosos com e sem AIDS. Metodologia: Estudo, retrospectivo, observacional, analitico e quantitativo realizado a
partir de 78 amostras divididas em quatro grupos, idosos e ndo idosos com e sem AIDS, com idade entre 44 e 63 anos.
Resultados: Para as analises histomorfométricas da porcentagem dos midcitos utilizamos métodos de Hematoxilina e
eosina e para as fibras colagenas o Picrosirius sob luz polarizada, ambos foram realizados em microscopia de luz
comum. Resultados: Houve uma diminuicdo estatisticamente significativa de nlcleos nos grupos ndo idosos com e
sem AIDS e idosos com AIDS em comparagdo aos grupos idosos sem AIDS (p<0,001). As fibras colagenas nos
grupos ndo idosos com e sem AIDS apresentaram maior quando comparados aos grupos idosos com e sem AIDS
(p=0,001). A correlagdo entre nicleo e citoplasma foi negativa e significativa nos quatro grupos (p<0,0001), entre
fibras colagenas e nucleo, ndo idosos sem AIDS (p<0,0012) e ndo idosos com AIDS (p<0,0368) foi negativa e
significativa, entre citoplasma e fibras coladgenas o grupo ndo idoso com AIDS (p<0,0353) e ndo idosos sem AIDS
(p<0,0012) foi negativa e significativa. Conclusdo: Inferimos que o envelhecimento e a AIDS influencia na perda de
massa muscular e contribui na diminuicéo das fibras colégenas.

Palavras-chave: Células musculares; Idosos; Sindrome da imunodeficiéncia adquirida.
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Abstract

Introduction: The Acquired Immunodeficiency Syndrome (AIDS), an infectious disease, where the main characteristic
is the suppression of immunity by T CD4 lymphocytes. Objective: To analyze the percentage of myocytes and
collagen fiber density from autopsied fragments of skeletal striated musculature from elderly and non-elderly patients
with and without AIDS. Methodology: Retrospective, observational, analytical and quantitative study carried out from
78 divided into four groups, elderly and non-elderly with and without AIDS, aged between 44 and 63 years. Results:
For histomorphometric analysis of the percentage of myocytes using Hematoxylin and eosin methods and for collagen
fibers and Picrosirius under polarized light, both were performed under ordinary light microscopy. Results: There was
a statistically defined decrease in nuclei in the non-elderly groups with and without AIDS and elderly with AIDS
compared to the elderly groups without AIDS (p<0,001). Collagen fibers in the non-elderly and non-deaf AIDS
groups were higher when compared to the elderly groups with and without AIDS (p=0,001). The correlation between
nucleus and cytoplasm was negative and low in the four groups (p <0,0001), between collagen fibers and nucleus,
non-elderly people without AIDS (p<0,0012) and non-elderly people with AIDS (p<0,0368) was negative and
decreased, between cytoplasm and collagen fibers the non-elderly group with AIDS (p<0,0353) and non-elderly
without AIDS (p<0,0012) was negative and decreased. Conclusion: Aging and AIDS influence the loss of muscle
mass and contribute to the reduction of collagen fibers.

Keywords: Muscle cells; Elderly; Acquired immunodeficiency syndrome.

Resumen

Introduccion: El Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida (SIDA), una enfermedad infecciosa, cuya caracteristica
principal es la supresiéon de la inmunidad por parte de los linfocitos T CD4. Objetivo: Analizar el porcentaje de
miocitos y densidad de fibra de colageno de fragmentos autopsiados de musculatura estriada esquelética de pacientes
ancianos y no ancianos con y sin SIDA. Metodologia: Estudio retrospectivo, observacional, analitico y cuantitativo
realizado a 78 divididos en cuatro grupos, ancianos y no ancianos con y sin sida, con edades comprendidas entre 44 y
63 afios. Resultados: Para el analisis histomorfométrico del porcentaje de miocitos mediante métodos de hematoxilina
y eosina y para fibras de coldgeno y Picrosirius bajo luz polarizada, ambos se realizaron bajo microscopia éptica
ordinaria. Resultados: Hubo una disminucién estadisticamente definida en los ndcleos en los grupos de no ancianos
con y sin SIDA y ancianos con SIDA en comparacién con los grupos de ancianos sin SIDA (p<0,001). Las fibras de
colageno en los grupos de SIDA no ancianos y no sordos fueron mas altas en comparacion con los grupos de ancianos
con y sin SIDA (p=0,001). La correlaciéon entre nlcleo y citoplasma fue negativa y baja en los cuatro grupos
(p<0,0001), entre fibras de colageno y nucleo, personas no ancianas sin SIDA (p<0,0012) y personas no ancianas con
SIDA (p<0,0368) fue negativo y disminuido, entre el citoplasma y las fibras de colageno el grupo de no ancianos con
SIDA (p<0,0353) y no ancianos sin SIDA (p<0,0012) fue negativo y disminuy6. Conclusién: Inferimos que el
envejecimiento y el SIDA influyen en la pérdida de masa muscular y contribuyen a la reduccion de las fibras de
colageno.

Palabras clave: Células musculares; Ancianos; Sindrome de inmunodeficiencia adquirida.

1. Introducéo

A Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS) é uma doenca infectocontagiosa causada pelo Virus da
Imunodeficiéncia Humana (HIV). Foi identificada em 1981 e a partir dai tornou-se um problema de satde piblica. O virus tem
como alvo principal os linfécitos T CD4 comprometendo o mecanismo de defesa do organismo (Sanches et al., 2019).

De acordo com os dados epidemiolégicos, no ano de 2020 foram identificados 38 milhdes de pessoas vivendo com
HIV no mundo, no entanto a doenca tem passado por mudangas no perfil epidemiolégico desde o inicio da Terapia
antirretroviral (TARV), contribuindo para sobrevida de pessoas infectadas (Nakagawa et al., 2012). E nesse contexto
destacam-se as alteragGes na matriz extracelular (MEC) dos miécitos na musculatura estriada esquelética (MEE) (Yarasheski et
al., 2011), uma vez que o envelhecimento e a infeccdo pelo HIV contribuem com as alteracbes morfoldgicas nos nucleos e
fibras colagenas (FC) dos midcitos na MEE (Sweeney & Hammer, 2018).

A infeccdo pelo HIV/AIDS em pacientes adultos e idosos pode estar relacionado a diversos fatores como também a
diminuicdo do nlcleo e coldgeno na MEE. Tendo em vista a escassez de estudos sobre alteragbes morfoldgicas e
morfométricas na MEE em individuos autopsiados, o estudo foi desenvolvido para melhor entender a infeccdo pelo HIV em
idosos e dessa forma fornecer bases cientificas para uma melhor compreenséo do tema.

Nesse contexto, acreditamos que a AIDS e o envelhecimento podem ser capazes de afetar a estrutura do MEE e

influenciar no aumento ou diminuigdo da porcentagem de FC dos midcitos. Assim, o objetivo do presente estudo foi analisar as
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alteragfes morfoldgicas e morfométricas dos nucleos, citoplasmas e fibras colagenas dos individuos idosos e ndo idosos com e
sem AIDS autopsiados no HC-UFTM.

2. Metodologia

Estudo quantitativo, retrospectivo, observacional e analitico (Pereira et al., 2018), aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa (CEP) da UFTM conforme protocolo ndmero 1.692.900. Foram selecionados 78 laudos completos por meio de
autépsias realizadas pela disciplina de Patologia Geral (PATGE) da Universidade Federal do Triangulo Mineiro em Uberaba-
MG.

O estado nutricional foi considerado de acordo com o indice de massa corporal (IMC) para adultos e idosos, calculado
pela relagdo do peso corporal em kg pela altura em m2. Para os idosos, o IMC abaixo de 22 kg/m?, foi considerado subnutrigio
e acima de 27 kg/m? sobrepeso, enquanto que para os adultos ndo idosos o ponto de normalidade foi considerado de 18,5 a 25
kg/m? (Cervi, Franceschini e Priori, 2005).

Como critérios de inclusdo, foram selecionados individuos de ambos os sexo e idade independentes da causa de morte
ou doenca de base, a partir das condi¢Ges dos blocos em estado perfeito de conservacdo. A divisdo dos grupos foi de acordo
com as faixas etarias a seguir: idosos com AIDS (ICA) com idade igual ou superior a 50 anos, idosos sem AIDS (ISA) com
idade igual ou superior a 60 anos, ndo idosos com AIDS (NICA) com idade entre 40 a 49 anos e ndo idosos sem AIDS (NISA)
com idade entre 50 a 59 anos. Vale ressaltar que, segundo a Organizagdo Mundial da Sadde (OMS), idosos com AIDS sdo
considerados a partir de 50 anos de idade (Unaids, 2013; Mccomsey et al., 2010). Foram excluidos laudos incompletos, blocos
em mau estado de conservagéo e individuos que apresentavam distrofias musculares.

Para a analise morfoldgica, dos ntcleos e citoplasmas foi utilizado a coloragdo pelo método de Hematoxilina e Eosina
(HE) e analisada em microscopio de luz comum e para as fibras colagena (FC) a coloracéo foi pelo método de Picrosirius (PS)
analisada em microscépio sob luz polarizada.

Para realizacdo da morfometria foi utilizado o equipamento analisador de imagens interativo AxionCamICc 5 (Zeiss®)
acoplado em um microscépio de luz comum em objetiva de 40 vezes (aumento final de 1.600 vezes). O campo analisado dos
nicleos e citoplasmas foi por meio de uma matriz integradora, onde foram marcados quatro linhas e 10 pontos que totalizaram
cinco campos. Os pontos foram contados aleatoriamente conforme apresentavam o nlcleo e o citoplasma, totalizando 25
medidas em cada quadrante. Os quadrantes foram divididos em quatro campos por lamina, portanto em cada lamina obtivemos
100 medidas. Os resultados foram expressos em porcentagem. Para a quantificagdo das FC foi utilizado 0 mesmo equipamento,
em cada lamina foram feitos quatro campos, sendo cinco medidas em cada quadrante, totalizando 20 medidas por lamina.
Porém, nesta anélise foi acoplado o polarizador no microscopio de luz comum para digitalizacdo da imagem, assim as areas
com presenca de coldgeno apresentaram aspecto birrefringente de cor avermelhada. O campo analisado foi expresso em
micrémetros (um).

Para a andlise estatistica, foi elaborada uma planilha eletrénica no programa Microsoft Excel®, e sua realizagao se fez
por meio do programa Statistical Analysis Using the Advisory Statistics for Scientists - Sigma Stat® 3.5 e para a construcéo
dos graficos foi utilizado o programa GraphPad Prism®5.0. A verificacdo da distribuicdo das variareis quantitativas foi feita
pelo teste de Shapiro-Wilk. Os dados apresentaram distribuicdo ndo normal, com variancias ndo semelhantes, assim foi
utilizado o teste ndo paramétrico Kruskal wallis (H), com pos teste de Dunn's. Neste tipo de distribuicdo os valores foram
expressos em mediana e valores minimos e méaximos (Med, Min-Mé&x). Para analise de correlacdo foram empregados 0s
coeficientes de correlacdo de Pearson (r) para distribuicdo normal e Spearman (rS) para distribuicdo ndo normal. Foram

consideradas estatisticamente significativas as diferengas em que a probabilidade (p) foi menor que 5% (p<0,05).
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3. Resultados

No presente estudo foram analisados 78 fragmentos da MEE (musculo peitoral maior) de individuos com e sem
AIDS, idosos e ndo idosos autopsiados no periodo de 1990 a 2019 no HC-UFTM. A mediana das idades foi de 44 anos para
ndo idosos com e sem AIDS e de 54 e 63 anos para idosos com e sem AIDS, respectivamente, com significancia estatistica
(p<0,001), com predominio do sexo masculino e da cor branca em todos os grupos. Com relagdo ao IMC dos pacientes, NICA,
ISA, ICA e NISA sem diferenca significativa (p<0,312) (Tabela 1).

Tabela 1: Varidveis demogréaficas dos 78 Individuos com e sem AIDS, idosos e ndo idosos autopsiados no HC-UFTM no
periodo de 1990 a 2020.

Idosos com Idosos sem Mdo idosos com  Ndo idosos sem
Aids Aids Aids Aids
ICA ISA MICA MNISA
[n=17) (n=17) (n=22) (n=22)
Idade (anos)
Med 541k g3la 44l 1k 4412 1o
(Min-IAx) (31 - 658) (60 - 76) (39 -48) (39 -4%)
IMC (Kg/m?2)?
Med 20,88 21,79 21,46 23,58
(Min-Max) {12,13-38,74)  (14,80-38,42)  (14,36-3177)  (17.05- 3823
sexo|(3) Masculing 12 (70,58) 12 (70,58) 12 (54,55) 12 (54,55)
Femining, 5 (29,42) 5 (29,42) 10 (45,45) 10 (45,45)
Cor (%) Eranca 13 (76,47) 14 (82,35) *13 (59,10) 17 (77.27)
Nio Branca 4 (23,53) 3 (17,65) 8 (40,90) 5(22,73)

kmskal Wallis: 21 = 59 922 p=0,001 2H = 3,568; p=<0,312. *Um caso com cor nio informada.
Fonte: Autores.
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3.1 Analise das variaveis
Quanto ao numero de nucleos na MEE houve diminuicdo estatisticamente significativa nos grupos ICA, NICA, NISA
em comparacdo com o grupo ISA (p<0,001) (Figura 1A e Figura 2A-D). Os grupos ICA, NICA, NISA apresentaram maior

quantidade de citoplasma em comparacdo com o grupo ISA com diferenca estatistica (p<0,001) (Figura 1B e Figura 2A-D).

Figura 1: Distribuicdo topogréafica de ndcleos e citoplasmas dos midcitos na MEE de individuos NISA, NICA, ISA e ICA
autopsiados no HC-UFTM, no periodo de 1990 a 2020.

Tﬁ} %HH

ICA I5A MICA  MISA ICA ISA MNICA NISA
H=18,677; p<0,001 H=18,402; p=0,001

Fonte: Autores.

Figura 2: Padrdao morfologico pelo método de HE dos nucleos e citoplasmas dos miécitos na MEE dos individuos NISA,
NICA, ISA e ICA.

(—) indicando nucleo e (*) indicando citoplasma (HE,40x). Fonte: Autores.
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Os grupos NICA e NISA apresentaram maior porcentagem de colageno quando comparados aos grupos ICA e ISA,
sendo essa diferenga estatisticamente significativa (p<0,001) (Figura 3 e 4).

Figura 3: Distribuicéo topografica das FC dos miécitos na MEE de individuos NISA, NICA, ISA e ICA, autopsiados no HC-
UFTM no periodo de 1990 a 2020.

=] —_—
- h
24 | ' | +
‘
ICA SA NICA NISA
T"=-1+;-|1 P )

Fonte: Autores.

Figura 4: Padrdo morfoldgico das FC pelo método PS sob luz polarizada na MEE dos individuos NISA, NICA, ISA e ICA.

Seta indicando area do colageno marcada de cor avermelhado com aspecto birrefringente pelo método de picrosirius sob luz polarizada.
Fonte: Autores.
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A correlagdo entre nucleos e citoplasmas dos miocitos na MEE nos grupos ICA, ISA, NICA e NISA foi negativa e
significativa (p<0,0001) (figura 5 A-D).

Figura 5: Correlagéo entre nucleos e citoplasmas dos midcitos na MEE dos individuos NISA, NICA, ISA e ICA autopsiados
no HC-UFTM no periodo de 1990 a 2020.
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Fonte: Autores.
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A correlagéo entre FC e nucleos dos midcitos na MEE nos grupos ICA e ISA foi positiva e ndo significativa
(p<0,1310 e p<0,7970) (Figura 6A e 6B). Ja entre os grupos NICA e NISA foi positiva e significativa (p<0,0368 e p<0,0012)
(Figura 6C e 6D).

Figura 6: Correlacdo entre nicleos e FC dos midcitos na MEE dos individuos NISA, NICA, ISA e ICA autopsiados no HC-
UFTM no periodo de 1990 a 2020.
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Fonte: Autores.
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A correlagéo entre FC e citoplasmas dos midcitos na MEE nos grupos ICA e ISA foi negativa e ndo significativa
(p<0,1310 e p<0,7970) (Figura 7A e 7B). Ja entre os grupos NICA e NISA foi negativa e significativa (p<0,0353 e p<0,0012)
(Figura 7C e7D).

Figura 7: Correlacao entre citoplasmas e FC dos miécitos na MEE nos NISA, NICA, ISA e ICA autopsiados no HC-UFTM no
periodo de 1990 a 2020.
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Fonte: Autores.


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v10i10.18516

Research, Society and Development, v. 10, n. 10, e151101018516, 2021
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v10i10.18516

A correlacédo entre nicleos dos midcitos e a idade nos grupos ICA (p<0,4786), NICA (p<0,4118) e NISA (p<0,9021)
foi positiva e ndo significativa. Ja essa mesma analise no grupo ISA (p<0,7272) foi negativa e ndo significativa (Tabela 2).

A correlagdo entre citoplasmas dos midcitos e a idade nos grupos ICA (p<0,4786), NICA (p<0,4118) e NISA
(p<0,9021) foi positiva e ndo significativa. J& essa mesma analise no grupo ISA (p<0,7272) foi negativa e ndo significativa
(Tabela 2).

A correlacdo entre FC dos midcitos e a idade nos grupos ICA (p<0,8509), NICA (p<0,2563) e NISA (p<0,6297) foi
positiva e ndo significativa. Ja essa mesma analise no grupo ISA (p<0,1617) foi negativa e ndo significativa entre 0s grupos
(Tabela 2).

Tabela 2: Correlagdo entre nicleos, citoplasmas e FC dos midcitos quanto a idade dos 78 pacientes NISA, NICA, ISA e ICA
autopsiados no HC-UFTM no periodo de 1990 a 2020.

Variaveis ICA ISA NICA NISA
Niicleo midcitos x idade =0,1844 —=-0,0914 r=0,1842 r=0,0278
p<0,4786 p<0,7272 p<0,4118 p<0,9021
p<0,4786 p<0,7272 p<0,4118 p<0,9021
Fibras colagenas x idade rS=0,0493 r=-0,3552 r=0,2528 r=0,1089
p<0.8509  p<0,1617 p<0.2563 p<0,6297

r=Pearson; rS= Speaman p<0,03 estatisticamente significativo

Fonte: Autores.

A correlagéo entre nicleos dos midcitos e IMC nos grupos ICA (p<0,1617), ISA (p<0,1021), NICA (p<0,4286) e
NISA (p<0,1878) foi negativa e ndo significativa (Tabela 3).

A correlacdo entre citoplasmas dos midcitos e IMC no grupo ISA (p<0,1021) foi negativa e ndo significativa. Ja essa
mesma analise nos grupos ICA (p<0,2615), NICA (p<0,4098) e NISA (p<0,1878) foi positiva e ndo significativa (Tabela 3).

A correlagdo entre FC dos miocitos e IMC nos grupos NICA (p<0,4305) e NISA (p<1481) foi negativa e nao
significativa. Nos grupos ICA (p<0,5414) e ISA (p<0,5429) foi positiva e ndo significativa (Tabela 3).

Em relagdo ao IMC, os pacientes NICA, ISA e ICA, apresentaram um estado de eutrofia (peso adequado), enquanto o
NISA apresentaram valor de IMC levemente acima do peso, porém com diferenca ndo estatisticamente significativa entre os

grupos (Tabela 3).
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Tabela 3: Correlagdo entre nicleos, citoplasmas e FC dos midcitos na MEE quanto ao IMC dos 78 pacientes NISA, NICA,
ISA e ICA autopsiados no HC-UFTM no periodo de 1990 a 2020.

Variaveis ICA ISA NICA NISA
Nicleo mideitos x IMC F-O,SSSS f=-0,4100 F-O,IT-S f=-0,291"
p<0,1617 p<0.1021  p<04286  p<0,1878
Citoplasma miécitos x IMC =0,2885 r=-0,4100 r=0.1850 =0.2917
p<0.2615 p<0.1021  p<04098  p<0.1878
Fibras cola'genas x IMC rS=0,l593 f=0158-" r=-0,1771 r=-3189
p<0,5414 p<05429  p<0.4305 p<1481

r= Pearson; 1S= Speaman p<0.05 estatisticamente significativo

Fonte: Autores.

4. Discussao

O presente estudo teve como objetivo analisar as alteragdes morfoldgicas e morfométricas dos nlcleos, citoplasmas e
fibras colagenas dos pacientes idosos e ndo idosos com e sem AIDS autopsiados no HC-UFTM. Sendo nossa hipdtese,
validada. Pois evidenciamos que obter AIDS associado ao envelhecimento é uma causa que prejudica a massa muscular do
musculo estriado esquelético.

A prevaléncia da infec¢do pelo HIV tem maior predominio do sexo masculino. Segundo Knauth ele descreve que 0s
homens sdo os principais alvo afetado pela infeccdo do HIV no Brasil, relata também uma maior tendéncia nos dltimos 10
anos, homens heterossexuais com 49% dos casos, seguidos dos homossexuais com 38% e dos bissexuais com 9,1% (Knauth et
al., 2020). Nossos achados corroboram com a literatura.

Em virtude do predominio da perda de massa muscular entre os idosos, a concentracdo a métodos simples e baratos
para estimar a massa muscular por meio de tecnologias de imagem, tanto a tomografia computadorizada quanto a ressonancia
magnética (RM) sdo atualmente consideradas os exames mais utilizados, sendo capazes de especificar diferentes tecidos e
infiltracdo de gordura no musculo. Porém, ambas as técnicas sdo caras e ndo estdo globalmente disponiveis, e também podem
comprometer os individuos principalmente idosos por serem exames de alta exposi¢do a radiacdo (Carnevale et al., 2018).
Assim sendo, esse estudo utilizando as analises histomorfométricas designa-se um método eficaz e confiavel para futuras
anélises da porcentagem dos midcitos e fibras colagenas na avaliacdo dessa perda de massa muscular, por meio de bidpsias em
pacientes. Entretanto em nosso estudo néo foi evidenciado diferenca estatistica entre os grupos estudados.

Exercicios fisico pode ser altamente eficaz para absorver o declinio da massa muscular e da forca associada ao
envelhecimento. A atividade fisica, em suas diversas combinagdes, aumenta a capacidade aerdbia e a forca muscular e esta
associada a melhora da composicdo corporal (Bonato et al., 2020). A incidéncia da atrofia muscular encontrados nos grupos
ISA e ICA podem estar relacionados a idade, qualidade de vida dos individuos e também ao uso da TARV, porém exercicios
fisicos sdo primordiais para prevenir e tratar varias doencas, principalmente perda de massa muscular. Exercicios fisico conduz
a hipertrofia muscular, aumenta a forca e elasticidade e também traz grandes beneficios para a recuperagdo da funcdo do
musculo esquelético e, principalmente a regeneracdo celular, o que pode reverter a atrofia (He & Ye, 2020).

Os resultados morfométricos e morfoldgicos desse trabalho sdo pertinentes em virtude de que foram adquiridos a

partir de individuos infectados ou ndo pelo HIV, em contrapartida a maioria das pesquisas descritas na literatura, a tuberculose
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foi a principal infeccfo oportunista associada ao HIV e a principal causa de morte em todo o mundo e, particularmente, em
locais com recursos limitados. A tuberculose foi responsavel por 35% da mortalidade global em individuos com HIV/AIDS em
2015 (Adigun & Singh, 2021). Porém em nosso estudo essa ndo foi a causa frequente de morte nos pacientes com HIV/AIDS.

Pessoas convivendo com HIV possuem uma consisténcia mineral 6ssea (CMO) baixa e maior risco relacionado com a
idade de osteoporose e fraturas, que estdo agregados a uma morbidade relevante (Erlandson, Guaraldi & Falutz, 2016). Na
literatura encontra-se descrito que a AIDS influencia a diminuicdo da espessura das trabéculas 6sseas da medula Gssea e
favorece o aumento do colageno total em adultos e idosos com AIDS, principalmente em individuos com mais de 50 anos que
apresentam maior perda da matriz orgénica (Ferreira et al., 2021). Portanto, a diminui¢do da massa muscular ¢ uma das
fungdes relacionada a idade, sendo um fator de risco auto suficiente para fraturas na populagdo geriatrica (Zanker & Duque,
2019). O HIV resultante de uma combinacdo de ativacdo imune crénica pode apresentar um grau de comprometimento no
musculo esquelético e um risco aumentado de perda muscular, que estabelece complicacbes metabdlicas e avanco do
envelhecimento.

Como resultados nesse estudo a quantificacdo dos nucleos e citoplasmas dos midcitos na MEE entre idosos com e sem
AIDS, apresentaram diminuicdo de nicleo e aumento do citoplasma nos grupos ISA, NICA e NISA comparado ao grupo ISA,
que pode estar relacionado a idade e & doenca. Segundo estudos descritos na literatura a sarcopenia € definida como uma
evolucdo disseminada na MEE, condi¢do muscular esquelética progressiva e generalizada (Cruz et al., 2019; De Santana et al.,
2019). A atrofia muscular esquelética acontece em consequéncia da reducdo das vias de sintese e/ou aumento das vias de
degradacéo de proteinas nos individuos. Os resultados do presente estudo corroboraram com os achados descritos na literatura
por Nassr e Nasri, visto que a fibra muscular é acometida (Nassr & Nasri, 2019).

O envelhecimento desempenha um papel no comprometimento do muasculo esquelético. Além de que, os fatores de
risco do estilo de vida, como sedentarismo, dieta inadequada e tabagismo, sdo comuns entre 0s transtornos e deve ser
investigado (Sui et al., 2020). A rapida perda de massa muscular esquelética com o avangar da idade e pacientes com AIDS
tem causas como: caquexia, portanto pode resultar de perdas de unidades motoras, diminui¢do da taxa de sintese protéica do
musculo esquelético e regulacdo do apetite prejudicada. Apesar de que as perdas musculares com a infeccéo pelo HIV possam
ser mais rapidas do que as observadas com o envelhecimento (Evans, Roubenoff & Shevitz, 1998). A massa muscular
esquelética e o consumo de glicose sdo pertinentes para a fun¢do imunoldgica nos individuos, sendo assim a diminuicdo do
musculo esquelético pode originar em aumento de distarbios fisiolégicos, mortalidade e morbidade uma vez que a massa
muscular tem funcdo primordial na sustentacdo do esqueleto nos individuos ((Panwar et al., 2018; Yilmaz et al., 2021). Em
nosso estudo o processo natural de envelhecimento e vérias patologias na doenga de base desses individuos comparam as
alterac6es na composicao e integridade estrutural e mecénica do tecido conjuntivo.

J4 em relacdo as FC, os grupos dos individuos ndo idosos com e sem AIDS, apresentaram maior porcentagem
comparado aos grupos idosos com e sem AIDS. Esse aumento do coldgeno nos grupos ndo idosos se torna benéfico devido o
colageno ser a proteina mais abundante do nosso organismo, porém os grupos dos individuos idosos que ndo apresentaram
aumento da porcentagem de colageno, podemos inferir que eles podem estar mais propensos ao desenvolvimento de
comprometimento na MEE. Observamos uma associacdo positiva entre o avanco da idade e os achados histopatolégicos na
estrutura do MEE. Na literatura encontra-se descrito que a idade é um fator crucial no aumento da FC do MEE (Barreto, 2019;
Auvila, Rodrigues & Sanchez, 2018). Na literatura constataram também que as fibras de colageno séo danificadas com o passar
do tempo, perdendo sua espessura e resisténcia o que leva a perda de massa muscular e provém do envelhecimento da pele
(Avila, Rodriguez & Séanchez, 2018). Portanto consideramos que mais estudos clinico-patolégicos sejam descritos para

confirmar nossos achados.
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Houve uma correlagdo negativa e significativa, nos quatro grupos entre os nucleos e citoplasmas dos midcitos na
MEE. Relatos na literatura descrevem alteragdes dos musculos esqueléticos dos individuos com infeccao pelo HIV que sdo
comuns. Assim, eles demonstraram do mesmo modo que é crucial a percepcao sobre neoplasias e condi¢Oes associadas que
afetam musculos, ossos e articulagdes (Pretell et al., 2016).

O envelhecimento caracteriza diversas complicacfes ou os efeitos com o passar dos anos (Cavalcante et al., 2020).
Durante o processo de infeccbes e envelhecimento dos individuos eles tendem a perder certas estruturas originais como a
massa muscular e apresentam feixes formando massas espessas e irregulares, essas fibras diminuem devido a desintegracdo de
alguns fatores intrinsecos (Da Silva et al., 2020). Na literatura autores relataram associagdo entre a presenga de fragilidade e
risco aumentado de mortalidade (Langholz et al., 2018). Contudo ha uma caréncia de estudos sobre a prevaléncia de

fragilidade e a associagdo entre fragilidade e mortalidade em uma populagéo geral.

5. Concluséao

Por meio desse estudo foi possivel inferir que as alteragdes encontradas sdo decorrentes da perda das fibras colagenas
e a diminuicdo da porcentagem dos midcitos da massa muscular no masculo estriado esquelético, que acometem ndo s6 0s
idosos como também, essas comorbidades atraem pessoas ndo idosas. Evidenciamos que individuos idosos e ndo idosos com
AIDS e idosos sem AIDS podem ter alteracfes histomorfométricas na musculatura estriada esquelética.

Ressaltamos que estudos complementares sdo importantes para melhor entendimento das alteragdes na diminuigdo do
colageno nos individuos autopsiados. Uma vez que na literatura pesquisada a poucos relatos com material de autopsias em

individuos com AIDS.

5.1 LimitacGes do estudo
O presente estudo teve como limitagGes a busca de dados restrita as investigacfes informadas nos prontuarios de

autopsias.
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