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RESUMO

Introdugdo — A toxocariase humana €& uma antropozoonose negligenciada de
distribuicdo global, sendo importante a realizagdo de estudos relacionados a essa
parasitose e outras comorbidades. A infeccéo pelo virus da imunodeficiéncia humana
tipo 1 (HIV-1) encontra-se em processo de estabilizagdo no Brasil, mesmo com
valores elevados. Assim, o0 monitoramento de pessoas vivendo com HIV-1 é
indispensavel, visando o diagnostico de doengas concomitantes e de sintomas, como
a dor, que interferem na qualidade de vida dessas pessoas. Objetivos - Determinar
a taxa de soroprevaléncia para anticorpos anti-Toxocara spp. e a relagdo da
contagem de linfocitos T CD4+ e sintomas que podem interferir na qualidade de vida
em pessoas vivendo com HIV-1, atendidas em um hospital publico do municipio de
Rio Grande, Rio Grande do Sul, Brasil. Metodologia — Neste trabalho foi possivel o
desenvolvimento de dois estudos distintos com pessoas vivendo com HIV-1, sendo
um estudo de soroprevaléncia para anticorpos anti-Toxocara spp. € outro estudo
referente a sintomatologia e a contagem de linfécitos T CD4+. No primeiro estudo foi
realizada a pesquisa de anticorpos da classe G anti-Toxocara spp. pelo ensaio de
imunoabsorgcdo enzimatica indireto in house, utilizando o antigeno recombinante
TES-30 em amostra de soro de 512 pessoas vivendo com HIV-1. O segundo estudo
consistiu na investigacao da relagdo da contagem de linfécitos T CD4+ com sintomas
em 636 pessoas vivendo com HIV-1. Em ambos os estudos foram coletados dados
pela aplicagdo de um questionario epidemiolégico e pesquisa nos prontuarios dos
pacientes e no sistema de controle de exames laboratoriais. Resultados e
conclusoées — No primeiro estudo, observou-se que a taxa de soroprevaléncia foi de
13,7% para anticorpos anti-Toxocara spp., que os pacientes do sexo masculino
apresentaram 8% mais chance de ser soro reagente do que o sexo feminino
(p=0,032), e a diferenga na contagem de linfécitos T CD4+ n&o foi um fator
significativo (p>0,05) relacionado a soropositividade. Conclui-se que taxa de
soroprevaléncia registrada para anticorpos anti- Toxocara spp. revela uma importante
exposi¢cao ao nematoddeo nessa populagéo, independente da contagem de linfécitos
T CD4+. No segundo estudo, verificou-se na analise ajustada das variaveis, que
pessoas com contagem de linfocitos T CD4+ < 200/mm?® apresentavam 72% mais
chance de terem dorsopatia e 74% mais risco de terem movimentos involuntarios do
que pessoas com CD4+ > 200/mm3. Além disso, a prevaléncia de dorsopatia foi em
50% dos pacientes, e nesses, a intensidade da dor quantificada pela escala visual
analdgica da dor concentrou-se em moderada (48,7%) e intensa (45%) e a regiao
lombar foi mais referida (52,8%). Conclui-se que a alta prevaléncia e o predominio de
dorsopatia moderada e intensa s&o indicadores de impacto na qualidade de vida das
pessoas vivendo com HIV-1, assim como, pessoas com baixa contagem de linfocitos
T CD4+ apresentam mais chance de terem dorsopatia € movimentos involuntarios,
devendo-se ter atengdo com esses sintomas no monitoramento desses pacientes.

Palavras-chave: Toxocariase; Contagem de linfécito CD4; Fatores de risco; HIV-1;
Dorsopatia; Sintomas



ABSTRACT

Introduction — Human toxocariasis is a neglected anthropozoonosis with global
distribution, and it is important to carry out studies related to this parasitosis and other
comorbidities. Infection by the human immunodeficiency virus type 1 (HIV-1) is in the
process of stabilizing in Brazil, even with high values. Thus, monitoring people living
with HIV-1 is essential, aiming at diagnosing concomitant diseases and symptoms,
such as pain, that interfere with these people's quality of life. Objectives - To
determine the seroprevalence rate for anti-Toxocara spp. and the relationship
between CD4+ T lymphocyte count and symptoms that may interfere with quality of
life in people living with HIV-1, treated at a public hospital in the city of Rio Grande,
Rio Grande do Sul, Brazil. Methodology - In this work, it was possible to develop two
distinct studies with people living with HIV-1, one of which was a seroprevalence study
for anti-Toxocara spp antibodies. and another study related to symptomatology and
CD4+ T lymphocyte count. In the first study, the search for anti-Toxocara spp. by in-
house indirect enzyme-linked immunosorbent assay, using the recombinant TES-30
antigen in a serum sample from 512 people living with HIV-1. The second study
consisted of investigating the relationship between CD4+ T lymphocyte count and
symptoms in 636 people living with HIV-1. In both studies, data were collected by
applying an epidemiological questionnaire and researching the patients' medical
records and the laboratory test control system. Results and conclusions — In the first
study, it was observed that the seroprevalence rate was 13.7% for anti-Toxocara spp
antibodies. (p=0.032), and the difference in CD4+ T lymphocyte count was not a
significant factor (p>0.05) related to seropositivity. It is concluded that the
seroprevalence rate recorded for anti-Toxocara spp. reveals an important exposure
to the nematode in this population, regardless of the CD4+ T lymphocyte count. In the
second study, it was found in the adjusted analysis of variables that people with CD4+
T lymphocyte count < 200/mm3 were 72% more likely to have back pain and 74%
more likely to have involuntary movements than people with CD4+ > 200/mm3 mm3.
In addition, the prevalence of back pain was in 50% of the patients, and in these, the
pain intensity quantified by the visual analogue pain scale was concentrated in
moderate (48.7%) and severe (45%) and the lumbar region was most mentioned
(562.8%). It is concluded that the high prevalence and predominance of moderate and
severe back pain are indicators of impact on the quality of life of people living with
HIV-1, as well as people with low counts of CD4+ T lymphocytes are more likely to
have back pain and movements involuntary, and attention should be paid to these
symptoms when monitoring these patients.

Keywords: Helminthiasis; CD4 lymphocyte count; Risk factors; HIV-1; Dorsopathy;
Symptoms.
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1. INTRODUGAO

O Brasil aderiu a estratégia do “tratamento como prevengao” e implementou a
universalizagdo da terapia antirretroviral (TARV) e a realizagdo de testes de
diagnéstico da infecgdo pelo virus da imunodeficiéncia humana do tipo 1 (HIV-1),
tendo como resultado a diminui¢gao da taxa de infecgéo e de mortalidade (MONTEIRO
et al., 2019). Assim, a epidemia da sindrome da imunodeficiéncia adquirida (aids)
encontra-se em processo de estabilizacdo no pais, mesmo com valores elevados
(BRASIL, 2021). Apesar disso, aproximadamente 23% das pessoas vivendo com HIV-
1 na América Latina e o Caribe ndo sabem que estéo infectadas e aproximadamente
um terco é diagnosticado tardiamente e ja apresentam imunodeficiéncia (PAHO,
2022).

Assim, o controle esta relacionado ao diagndstico da infec¢do e a administragao
de TARV (SILVA et al., 2015). A falta da adesao entre os usuarios da TARYV favorece
a progressao para a aids e o aumento da chance de ocorréncia de infecgdes
oportunistas (ROMEU et al., 2012). Pessoas vivendo com HIV-1 que apresentam
baixa contagem de linfocitos T CD4+ (< 200 células/mm?3) sdo mais suscetiveis as
infecgdes oportunistas, que podem causar morbidade grave ou mortalidade (BRUM
et al., 2013). Dentre as doengas parasitarias, destacam-se a neurotoxoplasmose,
cisticercose, doenga de Chagas, criptosporidiose e ciclosporose, sendo portanto
relevante o diagndstico precoce dessas parasitoses (HILL; DUBEY, 2002; CDC,
2022).

No entanto, € indispensavel que também sejam estudadas doencgas
parasitarias endémicas e negligenciadas como problema de saude publica e n&o
somente as doencgas caracterizadas como oportunistas. No Brasil, estudos relatam
elevada soroprevaléncia em criangas e adultos, com taxas de soropositividade
superiores a 50% para anticorpos anti-Toxocara spp., agente etioldgico da
toxocariase humana, a qual causa impacto na saude do individuo parasitado
(SANTOS et al., 2015; ARAUJO et al., 2018; CHIEFFI et al., 2021). No sul do estado
do Rio Grande do Sul, também foi demonstrada importancia dessa parasitose
tecidual, sendo registrada soroprevaléncia de 50,4% em criangas de zero a 12 anos
de idade (SCHOENARDIE et al., 2013), de 43,9% em criangas de creche (ARAUJO
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et al., 2020), de 12,8% em criangas com asma (CADORE et al., 2016), de 20% no
cordao umbilical (SANTOS et al., 2017), de 14,9% em discentes e profissionais de
laboratérios de pesquisa da area da saude (MATTOS et al., 2016) e de 71,8% na
populagdo rural (ARAUJO et al. 2018). Assim, torna-se relevante a realizagdo de
estudos nessa area que visam investigar a prevaléncia e fatores associados da
toxocariase humana, cuja a importancia e a prevaléncia em pessoas vivendo com

HIV-1 ainda é desconhecida.

Outro aspecto relevante a ser considerado, é a ocorréncia de dor em pessoas
vivendo com HIV-1 (JIAO et al., 2016; WILSON et al., 2016; AZAGEW et al., 2017;
PEREIRA et al., 2019), sendo que ela pode ser agravada conforme a evolugao da
doenga (OLIVEIRA et al., 2013). A dor pode ser decorrente de um longo tempo de
exposicdo ao HIV-1 (SABIN et al., 2020), por infecgbes oportunistas, do efeito
colateral da TARV e de neoplasias concomitantes (COUGLAN, 2004; OLIVEIRA et
al., 2013; AZAGEW et al., 2017).

A dorsopatia, ou dor nas costas, € um tipo de dor frequente em pessoas vivendo
com HIV-1, porém sua frequéncia ainda é pouco conhecida. Estudos mostram
frequéncia de 29,5% de dor na regido lombar e de 18,8% de dor na regido superior
das costas (SABIN et al., 2020) e de 13,3% de dorsopatia sem especificar a regiao
acometida em pessoas com HIV-1 (AZAGEW et al., 2017). Dessa forma, a
investigacédo da dorsopatia é um assunto que deve ser explorado nessa populagéo.

Vale ressaltar ainda que o estado do Rio Grande do Sul apresenta importantes
taxas de mortalidade por aids, assim como, alguns municipios desse Estado
apresentam um dos principais indices compostos de diagnostico de aids por 100 mil
habitantes (BRASIL, 2021), além de apresentar um padrao epidemiolégico particular,
com maior prevaléncia do subtipo C do HIV-1 (ALVES et al., 2019). Assim, torna-se
relevante a realizagcédo do presente estudo em pessoas vivendo com HIV-1.

12



2. REVISAO BIBLIBOGRAFICA
2.1 Virus da imunodeficiéncia humana (HIV)

A aids foi descrita em 1981 (GOTTLIEB et al. 1981; MANSUR et al., 1981) e 0
HIV foi identificado em 1983 (POPOVIC et al., 1983; BARRE-SINOUSSI et al., 1983).
No Brasil, o primeiro caso de aids foi registrado na cidade de S&o Paulo, SP
(CAZARRE, 2017). A doenca foi marcada no pais pela discriminagao e estigmatizacdo
dos pacientes. Dessa forma, a aids revelou problemas de cunho social, cultural e
econdmico no pais e mostrou a necessidade para o estabelecimento de politicas de
saude publica (VILARINHO et al., 2013).

O HIV é membro do género Lentivirus da familia Retroviridae (FERGUSON et
al., 2002). A infecgdo pelo HIV ocorre pela transferéncia de células e fluidos
contaminados. A transmissdo ocorre pelo contato sexual desprotegido, transfuséo
sanguinea, compartilhamento de seringas e agulha, acidente com material
perfurocortante e transmissao vertical, durante a gestacdo, no parto ou na
amamentacao (BRASIL, 2003; BVS, 2016; PAHO, 2022).

Esse virus infecta linfécitos T CD4+, além de macrofagos teciduais e células da
micréglia do sistema nervoso central (SNC). As particulas virais ligam-se por meio da
proteina de superficie (gp120) aos receptores (CCR5 ou CXCR4) de superficie da
célula hospedeira. O ciclo replicativo do HIV pode ser dividido em fases precoce e
tardia. A fase precoce inicia com o reconhecimento da célula alvo pelo virus maduro
e envolve todos os processos que conduzem a integragdo do cDNA gendmico no
cromossomo da célula hospedeira. A fase tardia comega com a expressao do genoma
pro-viral, envolvendo todos os processos que incluem a formagcao e maturacdo de
novas particulas virais (TURNER; SUMMERS, 1999; SIMON et al., 2006).

O HIV é um retrovirus de alta diversidade genética (PEETERS et al., 2014) e é
dividido em tipos | e Il. O HIV-1 compreende os grupos M, O, N e P. O grupo
pandémico M compreende subtipos (A-D, F-H, J e K), sub subtipos (A1-A5, F1-F2) e
formas recombinantes circulantes e recombinantes unicas (ALVES et al., 2019). O
HIV-1 subtipo C é responsavel por 48% das infecgbes registradas no mundo

(GARTNER et al., 2020). No Brasil, o subtipo B é predominante (SOARES et al., 2003;
13



GASPARETO et al., 2012; SOUZA et al., 2021), ja o sul do Brasil apresenta um padrao
epidemioldgico distinto, com maior prevaléncia dos subtipos C, B e dos recombinantes
BC (ALVES et al., 2019).

Estudos mostram que os subtipos B e C apresentam algumas diferengas em
relagao a infecgdo. O subtipo C apesar de atingir cargas virais semelhantes ao subtipo
B, € menos eficiente em causar danos as células T CD4+ e a progressao da doenca
€ mais lenta com periodos assintomaticos mais longos, aumentando a chance de
transmissao (SOUTO et al.,, 2021). Além disso, sugere-se que o subtipo C foi
introduzido mais tardiamente no estado do Rio Grande do Sul devido a menor
diversidade genética se comparado ao subtipo B (GUIMARAES et al., 2004). O maior
numero de casos em mulheres foi concomitante a introducdo do subtipo C,
caracterizando uma transmissao desse subtipo de homem para mulher, maior do que
a transmissao do subtipo B (JAIM et al., 1994; SOUZA, 1996; SILVEIRA, 2010).

2.2 Dados epidemiolégicos da infecgao por HIV-1 no Brasil e Rio Grande do
Sul

Desde a década de 1980 ocorreram 40,1 milhdes de 6bitos em decorréncia de
doengas relacionadas a aids. Estima-se que em 2021 a prevaléncia global era de 38,4
milhdes de pessoas infectadas por HIV, 1,5 milhdo de casos novos e 650 mil ébitos
relacionados a aids (UNAIDS, 2022). A maior concentragao de pessoas infectadas por
HIV-1 encontra-se na Africa Subsaariana, representando dois tercos das infeccdes no
mundo (UNAIDS, 2021).

Na América Latina, estima-se que 2,2 milhdes de pessoas estao infectadas por
HIV-1 (UNAIDS, 2022). No Brasil, entre 2007 e junho de 2021, foram notificados no
Sistema de Informagao de Agravos de Notificagado (Sinan), 381.793 casos de infecgao
pelo HIV-1, sendo 43,3% na regido Sudeste, 19,8% no Sul, 19,7% no Nordeste, 9,5%
no Norte e 7,7% no Centro-Oeste. As principais prevaléncias foram observadas no
sexo masculino (69,8%), na faixa etaria de 20 a 34 anos (52,9%) e em negros (51,7%),
sendo 10,9% em pessoas de pele preta e 40,8% em pele parda. Em relagdo ao modo

de infecgdo, a maioria dos casos diagnosticados no sexo masculino (52,1%) foi
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decorrente do contato homossexual ou bissexual, e em mulheres (86,8%) da
exposicao heterossexual. A transmissao pelo uso de drogas injetaveis foi inferior a 2%
em ambos os sexos (BRASIL, 2021).

Em relacdo aos casos de aids no Brasil, mais de um milhdo de casos foram
identificados desde a década de 1980. O numero anual de casos vem diminuindo nos
ultimos anos, com registro de menos de 30 mil casos em 2020. Vale ressaltar que a
distribuicdo proporcional dos casos de aids (1980 a junho de 2021), mostra uma
concentragao nas regides Sudeste e Sul, correspondendo 50,6% e 19,8% do total de
casos, respectivamente. Nos ultimos dez anos, as regides Sul e Sudeste
apresentaram tendéncia de queda, com 456% e 43% de decréscimo,
respectivamente (BRASIL, 2021).

O estado do Rio Grande do Sul apresenta taxa de identificagdo de aids de 21,8
casos por 100 mil habitantes e lidera o ranking das taxas de mortalidade por aids no
Brasil (BRASIL, 2021). Vale ressaltar, que nesse Estado as taxas de aids também
reduziram, de 43,4 em 2010 para 21,8 casos em 2020 por 100 mil habitantes (RIO
GRANDE DO SUL, 2022). O municipio de Rio Grande ocupa a quarta posi¢édo no
ranking dos municipios com mais 100 mil habitantes referente ao indice composto do
diagnéstico de aids, com taxa de deteccéo de 50%. Além disso, Porto Alegre e Viamao
também estdo nas cinco primeiras posi¢cdes, demonstrando a importancia dos estudos
nessa area no estado Rio Grande do Sul (BRASIL, 2021).

Em relagcdo as caracteristicas das pessoas que vivem com HIV-1 (2010-
junho/2021), as prevaléncias mais elevadas no Rio Grande do Sul foram registradas
em pessoas com idade entre 25 e 29 anos (17,5%) e do sexo masculino (56,9%).
Somente no ano de 2021, foram registrados no Sinan 1.198 casos novos de HIV-1,
sendo a maioria (60,1%) em pessoas do sexo masculino (RIO GRANDE DO SUL,
2022).

2.3 Dor como importante sintoma em pessoa vivendo com HIV-1

A infeccdo por HIV-1 pode ser assintomatica nas primeiras semanas de
infecgdo. A sintomatologia varia de acordo com a fase da infecgdo. Os sintomas
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podem ser semelhantes a de uma sindrome gripal, com febre, cefaleia, dor de
garganta e erup¢des cutédneas. No decorrer da infecgdo pode aparecer aumento dos
ganglios linfaticos, perda peso, tosse, diarreia e persisténcia da febre. Os pacientes
sem tratamento podem ser acometidos por doengas como tuberculose,
neurotoxoplasmose, meningite criptocdcica (BRASIL, 2003; UNAIDS, 2021; PAHO,
2022).

Com a evolugdo dos tratamentos, incluindo a TARV, a infecgdo por HIV-1
passou a ser considerada uma condigao crénica para esses pacientes (PEREIRA et
al. 2019). As alteragbes no sistema imunoldgico causadas pelo HIV-1 e os efeitos
colaterais da TARV ainda s&o consideradas importantes responsaveis pela
sintomatologia apresentada nesses pacientes, os quais podem apresentar fadiga,
indisposic¢ao, insbnia, dor cronica (persistente por periodo superior a trés meses) e
dores musculares e articulares (periodo inferior a trés meses) (JIAO et al. 2016;
WILSON et al. 2016; AZAGEW et al. 2017).

Dessa forma, a dor aparece como objeto de investigagao nessa populacédo em
diversos estudos (JIAC') et al. 2016; WILSON et al., 2016; AZAGEW et al. 2017;
PEREIRA et al., 2019). Segundo a Associagéo Internacional para o Estudo da Dor
(IASP) “dor é uma experiéncia sensitiva e emocional desagradavel associada, ou
semelhante aquela associada a uma lesdo tecidual real ou potencial”’. Assim, o
conceito de dor deve aplicado independente da fisiopatologia, ou seja, se é
nociceptiva, neuropatica ou nociplastica. A dor nociceptiva tem relagao direta com
danos aos tecidos, a dor neuropatica é resultado direto de lesdo ou de doenca do
sistema nervoso e pode ser sentida distante da lesdo. Ja a dor nociplastica ndo tem
relagédo direta com a les&o tecidual, ela surge de uma nocicepgao alterada. Apesar de
nao haver evidéncia clara de lesdo tecidual ocorre a ativacdo de nociceptores
periféricos que enviam informagao de dor ao SNC (IASP, 2020).

Estima-se que entre 25% e 90% dos portadores de HIV-1 referem dor
(NORVAL, 2004; MIASKOWSKI et al., 2011; JIAO et al., 2016; SABIN et al., 2018;
PEREIRA et al., 2019). A dor pode ser decorrente da exposigao ao HIV-1 (SABIN et
al., 2020), efeito colateral da TARV, infecgdes oportunistas e outras patologias
(COUGLAN, 2004; OLIVEIRA et al., 2013; AZAGEW et al., 2017). O aumento da
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expectativa de vida desses pacientes, devido ao uso de TARV (MAY et al., 2014),
propicia que surjam algumas comorbidades (CENTNER et al., 2013; PEREIRA et al.,
2019). Nesses casos, a dor interfere na qualidade de vida e do sono dos pacientes
(PEREIRA et al., 2019).

Vale ressaltar que na populagdo em geral a dorsopatia € um sintoma
frequentemente experimentado por pessoas de todas as idades e é uma das
principais causas de incapacidade em todo o mundo. Na América do Sul, a dor lombar
€ no pesco¢co tém uma prevaléncia de 8,0% e 5,6%, respectivamente
(HARTVIGESEN et al., 2018).

Estudos foram realizados em diferentes paises com pessoas submetidas a
TARV. No estudo realizado na Etiopia, cefaleia (17,9%) e dorsopatia (13,3%) foram
os sintomas mais frequentes (n=422) (AZAGEW et al., 2017). No estudo retrospectivo
(2013-2014) realizado nos Estados Unidos com participantes entre 18 e 65 anos (n=
638) e com pelo menos duas prescricoes médicas de TARV, foram encontrados como
principais diagnosticos relacionados a dor, os disturbios musculo esqueléticos
degenerativos (38%), neuropatia (11%) e cefaleia (6%), sendo que alguns dos
pacientes apresentavam multiplos diagnésticos (16%) (JIAO et al., 2016). O estudo
de coorte realizado no Reino Unido e Irlanda (n=414) mostra frequéncia de 17,9% de
dor generalizada e de 45% de dor regional (SABIN et al., 2020).

Mesmo com a reducdo dos efeitos colaterais da TARV a prevaléncia e a
quantidade de sintomas causados pelo HIV-1 ainda € alta, independente da carga
viral e da contagem de células linfocitos T CD4+. Dentre os principais sintomas citados
€ possivel identificar a fadiga, auséncia de sono, dores musculares e articulares
(WILSON et al., 2016; PEREIRA et al., 2019). Sabin et al. (2018) concluiram, em sua
pesquisa, que mesmo com a terapia antirretroviral a dor permanece como sintoma
frequente e tem um grande impacto na qualidade de vida das pessoas que vivem com
HIV-1.

Nos casos especificos de dor inflamatodria, a neuropatia sensorial, frequente em
pessoas que vivem com HIV-1 acomete de 30% a 60% desses individuos (CENTNER
et al., 2013), sendo considerada a principal causa de sofrimento. As polineuropatias

associadas ao HIV caracterizam-se principalmente pela presenca de dor em geral,
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sensacao de queimacao simeétrica distal, parestesias, cadimbras nos membros
inferiores, sensacéo de fraqueza muscular e aumento da fadiga. De modo, que todas
essas caracteristicas afetam a qualidade de vida do paciente (AMANITI et al., 2019).

Vale ressaltar que o préximo tema abordado sera da toxocariase humana, uma
helmintiase negligenciada, endémica e prevalente. Varios relatos de casos foram
registrados em pacientes com sorologia positiva para Toxocara spp. e a ocorréncia de
artralgias e artrites (HAMIDOU et al., 1999; LAMBERTUCCI et al., 2001; MAZUR-
MELEWSKA et al., 2012; VIOLA et al., 2016), além de dor lombar (BELLANGER et
al., 2011). Entretanto até o momento nado foi investigada associacao de dor em

pessoas vivendo com HIV-1 e soropositividade para Toxocara spp.

2.4 Toxocariase humana

A toxocariase humana é uma antropozoonose de distribuicdo mundial que
impacta a saude publica (GUANGXU et al., 2018). Essa parasitose caracteriza-se
como resultado da migragcédo e permanéncia de larvas de Toxocara spp. nos tecidos
de 6rgaos e na musculatura dos seres humanos (BEAVER, 1969) e o principal agente
etioldgico é o nematddeo T. canis, parasito intestinal de caes (CDC, 2020). Esta
parasitose tecidual é considerada uma doenga negligenciada (LEE et al., 2014;
CHEN et al., 2018; CDC, 2020), devido principalmente ao dificil diagndstico pela
inespecificidade da sintomatologia e dos dados laboratoriais (SMITH et al., 2009;
MOREIRA et al., 2014).

Nos seres humanos, a infec¢ao por T. canis geralmente ocorre pela ingestéo
de ovos embrionados (contendo a larva infectante) presentes no solo, hortalicas e
agua (HOLLAND, 2015; GUANGXU et al., 2018) ou aderidos aos pelos de caes
(AMARAL et al., 2010). Outro modo de infecgdo, estd associado ao consumo de
carnes ou visceras cruas ou malcozidas de hospedeiros paraténicos (bovinos, ovinos,
suinos, aves), os quais transportam a larva infectante em seus tecidos (GUANGXU
et al., 2018).

No organismo humano, as larvas infectantes de T. canis invadem a mucosa
do intestino delgado e migram pela via sistémica para os 6rgdos como o figado,
18



pulmdes, coragao, encéfalo, olhos e musculatura esquelética estriada (SMITH et al.,
2009; GUANGXU et al., 2018). A gravidade do quadro clinico da toxocariase humana
esta relacionada com a localizagdo das larvas do nematdédeo, a intensidade de
infecgado, o estado imunoldégico e a idade do hospedeiro (PAWLOWSKI et al., 2001;
PEDROSO et al., 2015).

As criangas sao mais suscetiveis a infec¢ao devido a imaturidade imunoldgica
(OREFICE et al., 2007), falta de imunidade protetora (PEDROSO et al., 2015),
exposi¢cao ao solo contaminado com ovos de T. canis, pratica de geofagia e habitos
de higiene inadequados como a onicofagia (CHEN et al., 2018). Outro importante
fator de risco de infecgao as criangas se da pelo contato com caes jovens, visto que
esses apresentam as principais taxas de prevaléncia e de intensidade de infec¢ao
por T. canis (CHEN et al., 2018; FELIX et al., 2020).

A toxocariase humana apresenta um amplo espetro clinico, sendo que a
sintomatologia varia de acordo com a intensidade de infecgdo, migragao larvaria,
idade e resposta imunolégica do hospedeiro (CHEN et al., 2018). As principais formas
clinicas da doenga séo a sindrome da larva migrans visceral (LMV), sindrome da larva
migrans ocular (LMO) e neurotoxocariase, enquanto que as formas subclinicas séo
toxocariase oculta e toxocariase comum (PAWLOWSKI et al., 2001; RUBINSKY-
ELEFANT et al., 2010).

A LMV acomete principalmente criangas de dois a sete anos de idade (CHEN et
al., 2018). Dentre as alteragbes observadas, destacam-se hepatomegalia, febre e
sintomatologia respiratoria. Também ocorre leucocitose, eosinofilia sanguinea,
aumento das isohemaglutininas anti-A e anti-B, elevagdo dos niveis de
imunoglobulinas (lg) anti- Toxocara spp. das classes A (IgA), M (IgM), G (IgG) e E (IgE)
e de IgE total (SMITH et al., 2009; RUBINSKY-ELEFANT et al., 2010; DATTOLI et al.,
2011). Em relacao a LMO, essa forma clinica geralmente & uniocular, acomete
principalmente criangas com cinco a 10 anos de idade (CHEN et al., 2018), que podem
apresentar perda da acuidade visual devido a formagao de granuloma periférico ou
no polo posterior do olho ou por endolftamite crénica com pan-uveite (AHN et al.,
2014; CHEN et al., 2018; HERNANZ et al., 2020).
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A neurotoxocariase ou toxocariase neurologica € uma entidade relativamente
rara, porém associada a graves sequelas, e acomete principalmente adultos
(FINSTERER; AUER, 2007; DESHAYES et al., 2016). Esta forma clinica manifesta-
se como meningite, encefalite, vasculite cerebral, mielite ou neurite 6ptica (CHEN et
al., 2018; GUANGXU et al., 2018; MELIOU et al., 2020). Alguns estudos revelam a
associacdo da neurotoxocariase com doengas como esquizofrenia, doenca de
Parkinson, deméncia e déficits cognitivos (FINSTERER; AUER, 2007; CELIK et al.,
2013; FAN et al., 2015).

As duas formas clinicas com sintomatologia mais leves sdo a toxocariase
oculta e toxocariase comum (RUBINSKY-ELEFANT et al., 2010). A toxocariase
comum foi descrita em adultos, com dispneia crbnica, fraqueza, erupg¢ao cutanea,
prurido, dor abdominal e eosinofilia (GLICKMAN et al., 1987). A toxocariase oculta foi
relatada em criangas, apresentando febre, cefaleia, alteracbes comportamentais,
tosse, anorexia, dor abdominal, nauseas e vomitos, com ou sem eosinofilia (TAYLOR
et al., 1987).

Estudos mostram que a toxocariase tem sido relatada em individuos
problemas articular ou muscular. Em um estudo realizado no Brasil com 84 criancas
com sorologia positiva para Toxocara spp., revela que 17% das criangas
apresentavam artralgia e artrite (MAZUR-MELEWSKA et al., 2012). Além desses,
foram relatados casos de artrite localizada nos tornozelos com edema, eritema e
aumento da temperatura local (LAMBERTUCCI et al., 2001), oligoartrite (HAMIDOU
et al., 1999) e poliartrite crénica (VIOLA et al., 2016). Também foram registradas
manifestagdes reumaticas como purpura de Henoch-Schonlei (vasculite cutanea)
(HAMIDOU et al., 1999), erupgdes purpuricas palpaveis nas pernas e abdémen,
atralgia nos joelhos e pulsos. Também foram relatados casos de dores toracica e
lombar aguda e trocantérica, e na ressonancia magnética foi constatada miosite

lombar com sinais elevados nos musculos paravertebrais (BELLANGER et al., 2011).
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2.5 Pesquisa de anticorpos anti-Toxocara spp.

Para o imunodiagndstico e em pesquisas experimentais ou epidemioldgicas, o
método considerado padrdo é o ensaio de imunoabsor¢cdo enzimatica (ELISA),
utilizando antigeno de excrecao e secregao de larvas de T. canis (TES) (MOREIRA et
al., 2014; CDC, 2020). A produgédo do antigeno TES nativo é laboriosa, onerosa e
demanda tempo (MOREIRA et al, 2014). Além do antigeno TES nativo
(WATTHANAKULPANICH et al., 2008), sao utilizados os antigenos TES
recombinante (MOHAMAD et al., 2009) ou deglicosilado (ROLDAN et al., 2015) e o
produto bruto de larvas de T. canis (JIN et al., 2013).

A especificidade e a sensibilidade dos testes sorologicos dependem, tanto do
tipo de antigeno utilizado quanto da classe ou subclasse das imunoglobulinas
especificas anti-Toxocara spp. pesquisadas no soro humano (GUANGXU et al,
2018). Os estudos de sensibilidade (S) e a especificidade (E) do ELISA, usando o
antigeno TES nativo, mostram variagdo de acordo a classe ou subclasse de
anticorpos anti-Toxocara spp. pesquisados (IgG: S=97%, E: 36%; 1gG1: S=60%,
E:76%; 1gG2: S=98%, E:71%; 1gG3: S=78%, E:81%; 1gG4: S=64%, E:71%)
(WATTHANAKULPANICH et al., 2008).

A utilizagao de antigenos recombinantes (rTES-30 e rTES-120) ELISA indireto
mostrou potencial para o diagndstico, elevando a especificidade do método para
pesquisa de IgG4 anti-Toxocara spp. (MOHAMAD et al., 2009). Alguns anos atras, um
estudo revelou que o ELISA, utilizando o antigeno rTES-30 apresenta sensibilidade
de 81,8% em criancas e de 87% em adultos, e especificidade >94% em ambos os
casos, podendo ser uma ferramenta eficiente para estudos epidemioldgicos, tanto em
adultos como em criangas (SANTOS et al., 2018).

2.6 Epidemiologia da toxocariase humana

A toxocariase humana é uma zoonose parasitaria de distribuicdo global
(GUANGXU et al., 2018). As taxas de prevaléncia mais elevadas sao registradas em

paises em desenvolvimento (FIALHO; CORREA, 2016), embora seja uma helmintiase
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prevalente de paises desenvolvidos (MACPHERSON, 2013). Uma revisao sistematica
com metanalise, baseada em 250 estudos, envolvendo 265.327 pessoas de 71
paises, revela soroprevaléncia global de 19% e as taxas mais elevadas no continente
africano (37,7%) (ROSTAMI et al., 2019).

Estudos transversais realizados no Brasil revelam taxas de soroprevaléncia de
4,2% a 63,6% em criangas e de 6,4% a 71,8% em adultos (Tabela 1), utilizando
ELISA-TES, com pré-adsorgao com antigeno somatico de Ascaris sp. (CHIEFFI et al.,
2021).

Tabela 1 — Estudos de soroprevaléncia para anticorpos anti-Toxocara spp. em adultos
realizados do Brasil, utilizando o ensaio de imunoabsor¢gdo enzimatica indireto in
house, utilizando o antigeno de excregao e secre¢ao de Toxocara spp. e pré-adsorgao
de soros com o antigeno somatico de Ascaris sp. (Adaptado: CHIEFFI et al., 2021)

Populagao Local do estudo N Soroprevaléncia Autores
(%)

Doadores de sangue Brasilia, DF 268 46,3 Dattoli et al. (2011)
Doadores de sangue Presidente Prudente, SP 253 8,7 Negri et al. (2013)
Parturientes Rio Grande, RS 280 6,4 Santos et al. (2015)
Parturientes Brasilia, DF 311 7,2 Pereira et al. (2016)
Pesquisadores em laboratério* Rio Grande e Pelotas, RS 74 14,9 Mattos et al. (2016)
Pacientes de UBS** Area rural de Pelotas, RS 344 71,8 Araujo et al. (2018)

* (técnicos, discentes, docentes) ** Unidade Basica de Saude

Nos estudos mostrados na Tabela 1, com populacdo adulta, também foram
investigados fatores associados a soropositividade para Toxocara spp.. No estudo de
Dattoli et al. (2011) foi registrada associacdo da soropositividade com eosinofilia
(210%) e com produgéo elevada de IgE total em doadores de sangue de Brasilia, DF.
No trabalho de Negri et al. (2013), o contato com o solo foi Unico fator de risco
observado em doadores de sangue de Presidente Prudente, SP. O estudo realizado
por Santos et al. (2015) mostra como fator de risco a renda familiar baixa e o local de
residéncia em parturientes da regido sul do estado do Rio Grande do Sul. No estudo
de Pereira et al. (2016), realizado com gestantes de baixa renda de Brasilia — DF, foi

indicado como fator de risco o contato com cées e/ou gatos. Na pesquisa realizada
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por Araujo et al. (2018), na area rural do Sul do Rio Grande do Sul, ndo foi identificado
fator risco, porém os autores relatam que 73,8% das pessoas soropositivas para
Toxocara spp. pertencia a faixa etaria acima de 60 anos de idade.

2.7 Associacao da toxocariase e HIV-1

O estudo da coinfecgao HIV/helmintos € um tema relevante especialmente para
regides endémicas para helmintiases como toxocariase, cisticercose, hidatidose e
esquistossomose. Pouco se sabe sobre o sinergismo que pode existir entre HIV e
helmintos, permanecendo questdes importantes sobre o aumento da suscetibilidade
a essas helmintiases, aceleracdo da replicacdo do HIV-1, a piora de disturbios
neuroldgicos associados ao HIV-1 e o aumento da incidéncia e gravidade da sindrome
inflamatéria de reconstituicdo imune apds o inicio da terapia antirretroviral
(NOORMAHOMED et al., 2014).

A investigagao da associac&o da infec¢ao por Toxocara spp. e outras doengas
€ um tema importante para a saude publica. Um estudo de triagem sorologica para
toxocariase realizado na Russia, utilizando teste de ELISA-IgG comercial, mostrou
soropositividade de 19,2% em adultos que vivem com HIV-1. Os autores concluem
que ensaios imunoldgicos devem ser usados para descartar o diagndstico de
toxocariase nesses pacientes de grupos de risco (PAUTOVA et al., 2013). Em um
estudo soroldgico realizado em Mogambique com pessoas vivendo com HIV-1 ndo
houve associagao de linfécitos T CD4+ e soropositividade para Taenia solium (10,2%),
Schistosoma spp. (23%), Echinococcus spp. (17,3%) e Toxocara spp. (7,3%),
utilizando Western blot-IgG multiplex (LDBIO Diagnostics). Além disso, o tratamento
com TARV foi significativamente associado a toxocariase nos pacientes do sexo
feminino (p=0,0087) (NOORMAHOMED et al., 2014). No estudo realizado na
Eslovaquia (n=89), utilizando ELISA-IgG-TES in house n&o foi observada

soropositividade para Toxocara spp. (SIMEKOVA et al., 2021).

Poucos estudos foram realizados com objetivo de avaliar a ocorréncia da
toxocariase em pessoas vivendo com HIV. Dentre esses estudos, encontra-se um
relato de caso de toxocariase ocular unilateral, como manifestagéo clinica inicial de
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um adulto, antes da realizagdo do diagnodstico da infecgao por HIV-1. O paciente
apresentava visao turva, metamorfopsia, sorologia positiva para Toxocara spp. e
presenca de exsudatos inflamatérios com tecido fibroso na macula do olho direito no
exame de fundo de olho e na tomografia (KIM et al., 2017).

Embora poucos estudos tenham sido desenvolvidos sobre toxocariase e HIV-1,
existe preocupacado com a importancia da implementacao de medidas profilaticas para
evitar a infecgao por T. canis, especialmente, em criangcas submetidas a transplante
de 6rgaos, acometidos por doengas oncoldgicas ou infectadas pelo HIV-1 (ABARCA
et al.,, 2011). Estudos experimentais realizados com modelo murino revelam que a
imunossupressao farmacolégica, com ciclosporina A, betametasona (LESCANO et
al.,, 2004), dexametasona (AVILA et al. 2012) e ciclofosfamida (AVILA et al. 2012;
MOHAMED et al., 2015), favorece aumento da intensidade de infecgao por T. canis.
Diante desse contexto, torna-se importante a realizagdo deste estudo, envolvendo
pessoas vivendo com HIV-1.
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3. OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

Determinar a taxa de soroprevaléncia para anticorpos anti-Toxocara spp. € a
relagdo da contagem de linfocitos T CD4+ e sintomas em pessoas vivendo
com HIV-1, atendidas em um hospital publico do municipio de Rio Grande, Rio

Grande do Sul, Brasil.

3.2 Objetivos Especificos

Investigar a taxa de soroprevaléncia para anticorpos anti-Toxocara spp.
e a relagdo da soropositividade e a contagem de linfécitos T CD4+ em
pessoas vivendo com HIV-1 (Manuscrito |);

Determinar os fatores de risco de infecgao por Toxocara spp. em pessoas
vivendo com HIV-1(Manuscrito 1);

Avaliar a relacdo da contagem de linfocitos T CD4+ e sintomas que
podem interferir na qualidade de vida em pessoas vivendo com HIV-1
(Manuscrito Il);

Determinar a prevaléncia de dorsopatia em pessoas vivendo com HIV-1
(Manuscrito Il);

Registrar a frequéncia e a intensidade de dor em pacientes com

dorsopatia (Manuscrito II).
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4. HIPOTESES

» Elevada soroprevaléncia para anticorpos anti-Toxocara spp. em pessoas
vivendo com HIV-1 (Manuscrito 1);

+ Serao identificados fatores de risco de infecgdo por Toxocara spp. em
pessoas vivendo com HIV-1 (Manuscrito |);

» Dorsopatia como sintoma importante, especialmente em pessoas com
contagem de linfécitos T CD4+ inferior a 200 células/mm?® (Manuscrito II).

« Elevada prevaléncia e intensidade de dorsopatia em pessoas vivendo

com HIV-1 (Manuscrito II).
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5. MANUSCRITOI

Manuscrito a ser submetido ao peridédico Acta Tropica, Fator de impacto 3,222, Qualis
A1 Medicina || CAPES.

Soroprevaléncia para anticorpos anti-Toxocara spp. e fatores associados em
pessoas vivendo com HIV-1 de um hospital publico do extremo sul do Brasil

Priscila Wittemberg Azevedo', Muna Ghalib Ahmad Yussef?, Jussara Maria Silveira3,
Rossana Patricia Basso*, Luisa Dias da Mota®, Joice Simionato Vettorello®, Lucas
Moreira dos Santos’, Fabricio Rochedo Concegéo?, Camila Costa Schramm®, Gabriela
Torres Mattos'®, Vanusa Pousada Da Hora'' Luciana Farias da Costa de Avila'?,Carla
Vitola Gongalves'3,Carlos James Scaini'#

Resumo

Introdugao - A infecgédo pelo virus da imunodeficiéncia humana tipo 1 (HIV-1) e a
toxocariase humana sao duas condicbes de saude distintas que ndo estdo
diretamente relacionadas. No entanto, a toxocariase é uma parasitose tecidual
negligenciada prevalente que pode gerar importante impacto na saude de pessoas
vivendo com HIV-1. Objetivos - Determinar a soroprevaléncia para anticorpos anti-
Toxocara spp. e investigar fatores de risco associados em pessoas vivendo com HIV-
1 de um hospital de referéncia para HIV/aids no sul do Brasil. Metodologia - Foi
realizada a pesquisa de anticorpos da classe G anti-Toxocara spp. pelo ensaio de
imunoabsorgao enzimatica indireto in house, utilizando o antigeno recombinante TES-
30 em amostra de soro de 512 pessoas (em duplicata). Também foi aplicado um
questionario epidemioldgico e realizada pesquisa dos prontuarios e no sistema de
controle de exames laboratoriais. Resultados - A taxa de soroprevaléncia para
anticorpos anti-Toxocara spp. foi de 13,7%. Os pacientes do sexo masculino
apresentaram 8% mais de chance de ser reagente para Toxocara spp. do que 0 sexo
feminino (p=0,032). Além disso, ndo houve diferenga significativa da soropositividade
para Toxocara spp. relacionada a contagem de linfocitos T CD4+, com taxas de 14,6%
(< 200/mm3) e 13,4% (= 200/mm3). Conclusdes - A taxa de soroprevaléncia
registrada para anticorpos anti-Toxocara spp. revela uma importante exposi¢cao das
pessoas vivem com HIV-1 ao nematddeo Toxocara spp., independente da contagem
de T CD4+.

Palavras-chave: Toxocariase; Contagem de Linfocito CD4; Fatores de risco.
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Introducgao

A toxocariase humana €é uma zoonose parasitaria negligenciada de
distribuicdo global (CDC, 2022), causada pela agao de larvas de Toxocara spp. nos
tecidos de 6rgéos e musculatura esquelética (CDC, 2020), podendo impactar a saude
das pessoas (GUANGXU et al., 2018). A gravidade do quadro clinico esta relacionada
com a intensidade de infecgdo, 6rgédos parasitados e condicdo imunoldgica do
hospedeiro (PAWLOWSKI et al., 2001).

O espectro clinico da toxocariase humana € amplo, podendo apresentar-se
como uma infecgdo assintomatica, subclinica e ou gerar hepatomegalia, quadros
neurolégicos, miocardite, nefrite, mialgia, artrite (GUANGXU et al., 2018), atraso no
desenvolvimento cognitivo das criangas, alteragbes respiratorias e redugdo da
acuidade visual, entre outros. Essas condi¢des clinicas reduzem a qualidade de vida
dos pacientes (SCHURER et al., 2016). Além disso, a toxocariase € uma das
principais causas de hipereosinofilia sanguinea (PAWLOWSKI et al.,, 2001;
GUANGXU et al., 2018).

A investigacdo da associag&o da infecgédo por Toxocara spp. e outras doengas
consiste em um tema importante para a saude publica. Embora a toxocariase e a
infecgao pelo virus da imunodeficiéncia humana tipo 1 (HIV-1) sejam duas condi¢des
de saude distintas, essa parasitose pode ter um impacto maior em pessoas vivendo
com o HIV-1. Pouco se conhece sobre o sinergismo entre helmintos e o HIV-1,
permanecendo questdes importantes a serem respondidas, por exemplo, se ocorre
aumento da suscetibilidade para helmintiases devido a imunossupressio causada
pela sindrome da imunodeficiéncia adquirida (aids) (NOORMAHOMED et al., 2014).

Poucos estudos foram realizados para determinar a frequéncia de anticorpos
anti-Toxocara spp. em pessoas vivendo com HIV-1, sendo observada taxa de 19,2%
em uma triagem soroldgica realizada na Russia, utilizando teste de ELISA-IgG
comercial (PAUTOVA et al., 2013) e de 7,3% em um estudo sorolégico realizado em
Mocgambique, pelo Western blot-IgG multiplex. Nesse ultimo estudo, também foi

observado que ndo houve associagdo da contagem de linfocitos T CD4+ e a
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soropositividade para Toxocara spp. e para outros helmintos: Taenia solium,
Schistosoma spp. e Echinococcus spp. (NOORMAHOMED et al., 2014).

No Brasil, a infecgao por HIV-1 € um problema de saude publica importante.
Estima-se que cerca de 920 mil pessoas vivem com o HIV-1 no pais. Dessas, 89%
foram diagnosticadas e 77% fazem tratamento com antirretroviral (BRASIL,
2020). Vale ressaltar que a regiao sul do Brasil apresenta um padrao epidemioldgico
particular, onde é prevalente o subtipo C (SOARES et al., 2003; SOUZA et al., 2021).
Além disso, o estado do Rio Grande do Sul apresenta importantes taxas de
mortalidade por aids, assim como, alguns municipios desse Estado apresentam um
dos principais indices compostos de diagndstico de aids por 100 mil habitantes
(BRASIL, 2021).

Diante do exposto, torna-se importante a realizagao deste estudo que tem como
objetivos determinar a soroprevaléncia para anticorpos anti-Toxocara spp. e verificar
se ocorre associagado da soropositividade com a condigdo imunoldgica, sintomas,
habitos de vida e condi¢gbes socio demograficas de pessoas vivendo com HIV-1,
atendidas em um hospital de referéncia para HIV/aids no sul do Brasil.

Material e Métodos

Periodo e tipo de estudo

No periodo de margo do ano de 2019 a margo de 2020 foi realizado um estudo
transversal de abordagem quantitativa descritiva com pessoas que vivem com HIV-
1, atendidas no ambulatério do Servigo de Atendimento Especializado em Infectologia
(SAE Infectologia) ou internadas na clinica médica, do Hospital Universitario Dr.
Miguel Riet Corréa Jr. da Universidade Federal do Rio Grande (HU-FURG), vinculado
a Empresa Brasileira de Servigos Hospitalares (EBSERH), centro de referéncia da
regido Sul do estado do Rio Grande do Sul para o diagnéstico e tratamento de
HIV/aids (EBSERH, 2014). Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa, conforme Resolug¢ao 466/2012 (Parecer de aprovagao 255/2018).
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Calculo do tamanho amostral

O tamanho amostral foi calculado, levando-se em conta a média anual de 1839
pessoas que vivem com HIV-1 atendidas no HU-FURG, soroprevaléncia esperada
para Toxocara spp. de 50%, nivel de confianca de 95%, erro padrao inferior a 5% e
acréscimo de 10% de perdas possiveis, totalizando uma amostragem minima de 350

pacientes. No entanto, o estudo foi realizado com uma populacédo de 512 pessoas.
Critérios de inclusao e exclusao

Os sujeitos da pesquisa foram convidados a participar do estudo. Aqueles que
concordaram assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido (Apéndice ).
Os critérios de inclusdo dos sujeitos da pesquisa compreendiam ser uma pessoa
vivendo com HIV-1 atendida no SAE Infectologia ou internada na clinica médica do
HU-FURG, ter resultado da sorologia para Toxocara spp. e ter idade igual ou superior
a 18 anos. Foram excluidos da pesquisa as pessoas que nao apresentavam
capacidade fisica ou mental para responder as questoes.

Aplicacao do questionario

Um questionario epidemioldgico estruturado foi aplicado, na modalidade de
entrevista, antes da consulta do paciente ou durante a internagdo. Os seguintes
conjuntos de variaveis foram investigados: caracteristicas demograficas e socio
econdbmicas, fatores de risco associados aos habitos e ao contato com animais
companhia (caes) e capacidade de reconhecimento de possiveis fatores de risco
(Apéndice II).

Pesquisa nos prontuarios e sistema controle de exames laboratoriais

Nos prontuarios dos pacientes foi pesquisado o tempo de diagnostico de
infecgao por HIV-1 e no sistema de controle de exames laboratoriais (Siscel Web)
foram coletados dados da carga viral e contagem de linfocitos TCD4+. A contagem de
linfocitos T CD4+ foi obtida por meio de citometria de fluxo e a carga viral foi
determinada pela reacdo em reacdo em cadeia da polimerase via transcriptase
reversa quantitativa (QRT-PCR), realizadas pelo Laboratério de Apoio Diagnéstico em
Infectologia (Ladi).
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Pesquisa de anticorpos para Toxocara spp.

As amostras de soro dos pacientes foram analisadas pelo ELISA indireto,
utilizando a proteina rTES-30 de T. canis, produzidas em Escherichia coli, no Centro
de Desenvolvimento Tecnolégico da Universidade Federal de Pelotas, Brasil. Os
testes soroldgicos foram realizados de acordo com a metodologia empregada por
Santos et al. (2018). Resumidamente, placas de 96 pogos de fundo chato (Nunc
Immuno Maxisorp®, Thermo Fischer Scientific) foram sensibilizadas com o antigeno
rTES-30 (concentragao de 50 ng) em tampéao de bicarbonato 0,02 M, pH 9,6, a 4 C,
overnight. Apds, foi realizado o bloqueio da reagédo com a solugdo tampao fosfato-
salino com a adi¢cao de Tween-20 0,05% (PBS-T) e leite em p6 a 5%, por 1 ha 37 C.
A seguir, as amostras de soro (diluicdo de 1:150 em PBS-T) foram incubadas em
duplicata a 37 'C por 1 h. Posteriormente, o anticorpo monoclonal IgG anti-humano
conjugado a peroxidase de rabano (HRP) (Thermo Fisher Scientific®) (diluigdo de 1:
5000 em PBS-T) foi incubado a 37 'C por 1 h. Entre as etapas foram realizadas cinco
lavagens das placas com PBS-T 0,05%. As reagdes colorimétricas foram
desenvolvidas com a adigdo de dicloridrato de o-fenilenodiamina (Sigma Aldrich®).
Apos 15 minutos, absorbancia das amostras foi registrada usando um
espectrofotdbmetro (Biocrom EZ Read 400®) com comprimento de ondas de 450 nm,
sendo utilizado o ponto de corte 0,3415 (SANTOS et al., 2018).

Analise Estatistica

O controle de qualidade dos dados foi garantido pela supervisdo continua do
trabalho de campo. Apds a revisao e a codificacdo dos dados dos questionarios e dos
prontuarios, foi constituido um banco de dados utilizando o programa EpiData 5.01,
por meio de dupla digitacdo, seguido pela analise de coeréncia e consisténcia dos
dados ajustando possiveis divergéncias.

Para analise estatistica, os dados coletados no EpiData 5.01 foram exportados
para o programa SPSS® 15.1, e analisados pelo teste Qui-quadrado de Pearson ou
pelo teste exato de Fisher, considerando o nivel de significancia de 0,05. Foi realizada
analise bivariada com calculo de intervalo de confianca de 95%, razao de prevaléncia
e p-valor de todas as variaveis.
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A variavel desfecho foi a soropositividade para Toxocara spp. em pessoas
vivendo com HIV-1, atendidas em um hospital publico do extremo sul do Brasil. As
variaveis independentes analisadas neste estudo foram: sexo, faixa etaria, anos de
estudo, renda familiar, zona de residéncia, possuir cdo, onicofagia, consumo de
hortalicas, manuseio de carne crua, consumo de carne crua ou malpassada, consumo
de leite in natura, contato com o solo, tempo de diagnostico da infecgado por HIV-1,
carga viral, contagem de linfécitos T CD4+ e queixa de dorsopatia.

Resultados

A populagao estudada foi composta por 54,7% do sexo feminino, idade
média de 43,1 anos (£12,4), renda média familiar de 2.018,00 (DP+ 1894), 60,9%

tinham menos de nove anos de escolaridade e 89,5% residiam na area urbana.

Das 512 pessoas vivendo com HIV-1 estudadas, 96,5% estavam em
atendimento no SAE infectologia e 3,5% estavam internados. Do total de
pacientes, 70 (13,7%) apresentaram soropositividade para Toxocara spp. Desses,
14,0% e 5,6% foram reagentes, respectivamente.

Em relacdo a analise dos fatores socio demograficos e econémicos,
observou-se que os pacientes do sexo masculino tinham 8% mais de chance de
ser reagente para Toxocara spp. do que o feminino (p=0,032) (Tabela 1). Quanto
aos habitos de vida dos pacientes, a presenga de caes do domicilio (Tabela 2),
assim como, a condicdo imunoldgica, tempo de diagndstico de HIV/aids, e
autorreferéncia de dorsopatia (Tabela 3), nenhuma dessas variaveis apresentou
significancia relacionada a soropositividade para Toxocara ssp. nas amostras de

SOro.

Discussao

Este estudo revelou uma relevante taxa de soroprevaléncia (13,7%) para
anticorpos IgG anti-Toxocara spp. em pessoas vivendo com HIV-1, atendidas em um
hospital de referéncia para o tratamento e diagndstico de HIV/aids, localizado no
extremo sul do Brasil. Essa taxa revela uma importante exposi¢cdo dessa populagao
ao nematddeo Toxocara spp. e confirma a importancia da atencéo e preparo para a
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realizacdo do diagnostico dessa parasitose, visto que a toxocariase pode ter um
impacto maior nesses pacientes (ABARCA et al., 2011; PAUTOVA et al., 2013).

Até entdo nao haviam sido realizados no Brasil estudos de soroprevaléncia
para Toxocara spp. em pacientes com HIV-1. No entanto, essa exposi¢cao também
foi verificada na triagem soroldgica realizada na Russia (19,2%; n=278), utilizando
ELISA-1IgG comercial (PAUTOVA et al., 2013), e no estudo realizado em Mogambique
(7,3%; n=601), utilizando o método Western blot-lgG multiplex (NOORMAHOMED et
al., 2014). Vale ressaltar que no presente estudo foi empregado o ELISA indireto,
utilizando o antigeno recombinante TES-30, e que o emprego desse antigeno pelo
ELISA indireto apresenta resultados promissores, com especificidade superior a 94%
e sensibilidade de 81,8% em criancas e de 87% em adultos (SANTOS et al., 2018).
Portanto, a especificidade é superior a do ELISA indireto in house, utilizando o
antigeno de excregao e secregao de larvas de T. canis (TES), considerado o método
padréo para a pesquisa de anticorpos da classe G para Toxocara spp. (MOREIRA et
al., 2014; CDC, 2020), com sensibilidade de 97% e especificidade de 36%
(WATTHANAKULPANICH et al., 2008).

Dentre os fatores s6cio demograficos e econdmicos analisados, a variavel
sexo masculino foi o unico fator significativo relacionado a soropositividade para
Toxocara spp., assim, os homens apresentaram 8% mais de chance de serem
reagentes para Toxocara spp. do que as mulheres. Este resultado esta de acordo
com outros estudos com adultos sem a condicdo de positividade para HIV-1.
Entretanto esses estudos mostram outros fatores associados a soropositividade para
Toxocara spp., como a residéncia em area rural (BERRETT et al., 2017; ROSTAMI
et al., 2019) e a renda familiar baixa (<1 salario minimo) (SANTOS et al., 2015;
PEREIRA et al., 2016). No entanto, no presente estudo essas variaveis ndo foram
significativas em relagéo a soropositividade para Toxocara spp., mas vale salientar
que esse foi o primeiro estudo que visou identificar fatores de risco de infecgao em
pessoas vivendo com HIV-1, e que é um recorte da populacdo do extremo sul do
Brasil vivendo com HIV-1 que tem por caracteristica (nesta amostra) ser
majoritariamente urbana e ter renda acima de R$2.000.

Nesta populac&o os habitos de vida e alimentares dos pacientes e a presenca

de caes no domicilio ndo apresentaram significancia relacionada a soropositividade
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para o nematdédeo Toxocara. Entretanto varios estudos mencionam como importantes
fatores de risco de infecgéo por T. canis, o contato com caes (SANTOS et al., 2015;
PEREIRA et al.,, 2016; ROSTAMI et al., 2019; LOTSCH; GROBUSCH, 2020), o
consumo de carne in natura, o consumo de agua nao tratada (ROSTAMI et al., 2019),
o contato com o solo, geofagia (LOTSCH; GROBUSCH, 2020), onicofagia e habitos
de higiene inadequados (CHEN et al., 2018).

A diferenca na contagem de linfécitos TCD4+ nao foi um fator significativo para
a ocorréncia da soropositividade para Toxocara spp. na populagado estudada, com
taxas de 14,6% em pacientes com CD4+ < 200/mm?® e de 13,4% com CD4+ 2
200/mm?3. Esses resultados estdo de acordo com os obtidos no estudo de
Noormahomed et al. (2014), no qual também ndo houve relacdo entre
soropositividade para Toxocara spp. e a contagem de linfécitos T CD4+. Assim, pode-
se inferir que a soropositividade para Toxocara spp. foi registrada tanto em pacientes
imunocomprometidos (< 200 CD4+/mm?) como em individuos com contagem mais
elevada (=2 200 CD4+/mm3). Além disso, sugere-se que estudos soroldgicos futuros
relacionados a toxocariase devem ser realizados com essa populagao, independente
do nivel de contagem de linfécitos T CD4+, como por exemplo o estudo da
importancia e prevaléncia da neurotoxocariase nesses pacientes. Cabe salientar que
pessoas imunocomprometidas podem apresentar um quadro de toxocariase mais
grave. Estudos com modelos murinos imunossuprimidos farmacologicamente
mostram que ocorre aumento da intensidade de infecgcédo por larvas (AVILA et al.
2012; MOHAMED et al., 2015). Vale ressaltar, que nos modelos murinos a supressao
foi realizada antes da infec¢do, ja neste estudo a infecgdo por T. canis pode ter
ocorrido antes da infecgéo pelo HIV-1 e/ou antes de eventos de supressao (T CD4+
< 200 células/mm?), de modo que pode haver reativagéo das larvas levando a casos

mais graves.

Vale ressaltar que apesar de n&o ter havido diferenga significativa entre a
soropositividade para Toxocara spp. em pacientes com dorsopatia, 52,9% dos
individuos soropositivos referiram apresentar esse sintoma. Esse resultado é
relevante visto que dorsopatia € uma das causas mais frequentes de dor em pessoas
vivendo com HIV-1 (AZAGEW et al., 2017), sendo que ja foram relatados casos de

miosite em pacientes com toxocariase (BELLANGER et al., 2011; GUANGXU et al.,
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2018). Entretanto a maioria dos relatos de casos de toxocariase relacionados a dor,
estava relacionado a artrite, oligoartrite ou poliartrite (HAMIDOU et al., 1999;
LAMBERTUCCI et al., 2001; VIOLA et al., 2016). A dor associada a infecgao por HIV-
1 pode estar relacionada a diminuigdo de marcadores sinapticos sugerindo que a
degeneragao sinaptica na medula espinhal contribui para o desenvolvimento da dor
(RU et al., 2019).

Conclusoes

Com base nos resultados obtidos, conclui-se que a soroprevaléncia de 13,7%
revela uma importante exposi¢cdo de pessoas vivendo com HIV-1 ao nematddeo
Toxocara spp., principalmente em pessoas do sexo masculino. Assim, torna-se
importante monitorar esses pacientes para a realizagdo do diagnostico dessa
parasitose.
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Tabela 1 - Analise bruta de fatores socio demograficos e econdmicos com a soropositividade para
Toxocara spp. em pessoas que vivem com HIV-1, atendidas em um hospital publico do extremo Sul

do Brasil (n=512).

Variavel N (%) Reagente (%) RP bruta (IC 95%) p**
Sexo (n=512) Sim Nao 0,032
Feminino 280 (54,7)  30(10,7)  250(89,3) 1
Masculino 232 (45,3) 40(17,2) 192 (82,8) 1,08 (1,00 —1,16)

Faixa etaria (n=512) 0,051
<30 anos 86 (16,8) 17 (19,8) 69 (80,2)

31 a 40 anos 149 (29,1) 13 (8,7) 136 (91,3)

> 41 anos 277 (54,1) 40(14,4) 237 (85,6)

Anos de estudo (n=511)* 0,155
<8 anos 311(60,9) 48 (15,4) 263(84,6) 1,40 (0,87-2,25)

> 9 anos 200 (39,1)  22(11,0) 178 (89,0) 1

Renda familiar (n=492)* 0,883
<1.220 231 (47,00  32(13,9) 199 (86,1)

1.221 a2.240 129 (26,2) 18(14,0) 111(86,0)

>2.241 132 (26,8) 16 (12,1) 116 (87,9)

Zona da residéncia (n=503)* 0,910
Rural 53 (10,5) 07(13,2) 46(86,8) 1,04 (0,50 -2,15)

Urbana 450 (89,5) 62(13,8)  388(86,2) 1

* Total de respondentes por variavel; **Teste Qui-quadrado de Pearson ou Exato de Fisher.
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Tabela 2 - Analise bruta de habitos e presenga de cides do domicilio com a soropositividade para
Toxocara spp. em pessoas vivendo com HIV-1, atendidas em um hospital publico do extremo Sul
do Brasil.

Variavel N (%) Reagente (%) RP bruta p **
(IC 95%)
Possuir cdo (n=512) Sim Nao 0,644
Sim 339 (66,2) 48 (14,2) 291(85,8) 1,11 (0,69 - 1,78)
Nao 173 (33,8) 22(12,7) 151 (87,3) 1
Idade do cao (n=339) 0,724
< 6 meses 33(9,7) 04(12,1) 29(87,9) 1,02(0,89-1,17)
>7 meses 306 (90,3) 44 (14,4) 262 (85,6) 1
Onicofagia (n=511)* 0,604
Sim 126 (24,7) 19 (15,1) 107 (84,9) 1,13 (0,70 - 1,85)
Nao 385(75,3) 51(13,2) 334 (86,8) 1
Consumo de hortalicas cruas (n=511)* 0,374
Sim 414 (81,0) 54 (13,0) 360 (87,0) 1
Nao 97 (19,0) 16(16,5) 81(83,5) 1,04(0,95-1,15)
Manuseia carne crua (n=511)* 0,358
Sim 348 (68,1) 51 (14,7) 297(85,3) 1,26(0,78-2,27)
Nao 163 (31,9) 19(11,7) 144 (88,3) 1
Come carne crua ou mal passada 0,266
(n=505)*
Sim 161 (31,9) 18(11,2) 143 (88,8) 1
Nao 344 (68,1) 51 (14,8) 293 (85,2) 1,04(0,97-1,12)
Consumo de leite in natura (n=509)* 0,116
Sim 71(13,9) 14(19,7) 57 (80,3) 1,54(0,91-2,62)
Nao 438 (86,1) 56(12,8) 382(87,2) 1
Mexer na terra (n=504)* 0,482
Sim 211(41,9) 32(152) 179(84,8) 1,17(0,75-1,81)
Nao 293(58,1) 38 (13,0) 255(87,0) 1

* Total de respondentes por variavel; **Teste Qui-quadrado de Pearson ou Exato de Fisher.
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Tabela 3 - Analise da soropositividade para Toxocara spp. relacionada a dados de carga viral,
contagem de linfécitos T CD4+, tempo de diagnostico HIV/aids e sintomas de dorsopatia em pessoas
vivendo com HIV-1 atendidas no hospital publico do extremo sul do Brasil.

Variavel N (%) Reagente (%) P **

Tempo de diagnéstico da infecgao por HIV (n=512) Sim Nao 0,718

<1ano 73 (14,3) 09 (12,3) 64 (87,7)

2 2anos 439 (85,7) 61(13,9) 378 (86,1)

Carga Viral (CV) (n=511)* 0,909

Nao detectavel 349(68,3) 49 (14,0) 300 (86,0)

Indetectavel 80 (15,7) 11 (13,8) 69 (86,2)

Detectavel 82 (16,0) 10 (12,2) 72 (87,8)

T CD4+ (n=451)* 0,821

<200 células 48 (10,6) 07 (14,6) 41 (85,4)

2 200 células 403 (89,4) 54 (13,4) 349 (86,6)

Dorsopatia (n=512) p=0,547

Sim 253 (49,5) 37 (14,6) 216 (85,4)

Néo 258 (50,5) 33(12,8) 225 (87,2)

* Total de respondentes por varavel; **Teste Qui-quadrado de Pearson ou Exato de Fisher.
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6. MANUSCRITOIII

Manuscrito a ser submetido ao peridodico Cadernos de Saude Publica, Fator de
impacto 2,735, Qualis A1 Medicina || CAPES.

Dorsopatia e sintomas que podem interferir na qualidade de vida em pessoas
vivendo com HIV-1 relacionados a contagem de linfocitos T CD4+ em um
hospital publico do extremo sul do Brasil

Priscila Wittemberg Azevedo', Muna Ghalib Ahmad Yussef?, Camila Costa Schramm?,
Gabriela Torres Mattos*, Jussara Maria Silveira®, Rossana Patricia Basso®, Luisa Dias
da Mota’, Joice Simionato Vettorello®, Maiba Mikhael Nader®, Luciana Farias da Costa
de Avila'?; Carla Vitola Gongalves'!, Carlos James Scaini'?

Resumo

Introdugao - A dor € um sintoma frequente em pessoas vivendo com HIV-1 que pode
afetar negativamente a qualidade de vida dos pacientes e é uma condigédo
subdiagnosticada. Objetivos - Investigar a prevaléncia da dorsopatia e a relagéo da
contagem de linfécitos T CD4+ com a ocorréncia de sintomas que podem interferir na
qualidade de vida em pessoas vivendo com HIV-1, atendidas em hospital publico do
sul do Brasil. Metodologia - No total, 636 pacientes participaram do estudo, que
consistiu na aplicagdo de um questionario epidemioldgico estruturado que abordava
as caracteristicas socio demograficas, sintomatologia, tempo de infeccdo e condigao
imunologica dos pacientes. Resultados - Na analise ajustada, foi observado que os
pacientes com contagem de CD4+ < 200 apresentavam 72% mais chance de ter
dorsopatia e 74% mais risco de ter movimentos involuntarios. A prevaléncia de
dorsopatia foi de 50%, e desses, a intensidade da dor quantificada pela escala visual
analdgica da dor (EVA) concentrou-se em moderada (48,7%) e intensa (45%) e a
regiao lombar foi a mais referida (52,8%). Conclusdes — A elevada prevaléncia de
dorsopatia, bem como o predominio de dor moderada e intensa sao indicadores de
impacto na qualidade de vida das pessoas vivendo com HIV-1, e que pessoas com
baixa contagem de linfocitos T CD4+ sdo mais suscetiveis a dorsopatia e movimentos
involuntarios.

Palavras-chave: HIV-1; dorsopatia; sintomas; contagem de linfocito CD4.
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Introducgao

Na América Latina, estima-se que 2,2 milhdes de pessoas vivem com o virus
da imunodeficiéncia humana tipo 1 (HIV-1), sendo o subtipo B mais prevalente
(UNAIDS, 2022). A regiao sul do Brasil apresenta um padréo epidemioldgico distinto
com prevaléncia dos subtipos C, B e do recombinante BC (SOARES et al., 2003;
SOUZA et al., 2021). O subtipo C esta relacionado a uma progressao mais lenta da
doenga do que o subtipo B, com periodo assintomatico mais longo, aumentando a
chance de transmisséo (SOUTO et al., 2021). Além disso, essa regidao apresenta um
dos principais indices de mortalidade por sindrome da imunodeficiéncia adquirida
(aids) e alguns municipios do estado do Rio Grande do Sul apresentam os principais
indices compostos de diagndstico de aids por 100 mil habitantes (BRASIL, 2021).

O acompanhamento de pessoas vivendo com HIV-1 €& indispensavel, incluindo
o monitoramento de subpopulag¢des de linfocitos T CD4+ e T CD8+ e da carga viral.
Assim, a quantificagédo de linfocitos T CD4+, por meio da citometria de fluxo, tornou-
se importante ferramenta, mostrando-se eficaz na determinagcdo do nivel de

progressao da doenga (SOUZA et al., 2020). Os valores sao considerados alterados
quando as contagens seriadas sao inferiores a 500 linfécitos T CD4+/mm° e revelam

risco de infec¢gdes oportunistas nas contagens abaixo de 200 células T CD4+/mm’°
(BRASIL, 2013).

A infeccdo pelo HIV-1 encontra-se em processo de estabilizagdo no Brasil,
mesmo com valores elevados (BRASIL, 2021). A introdugdo de novas classes de
antirretrovirais nas ultimas décadas (SYED et al., 2015) modificou a condigdo de
doenga fatal para uma infecgéo crénica (PEREIRA et al., 2019). Pessoas vivendo com
HIV podem apresentar alguns sintomas como fadiga, indisposi¢céo, insénia, dor
crénica e dores musculares e articulares agudas (JIAO et al., 2016; WILSON et al.,
2016; AZAGEW et al., 2017). Dessa forma, a dor aparece como objeto de investigagao
nessa populacdo em alguns estudos (JIAO et al., 2016; WILSON et al., 2016;
AZAGEW et al., 2017; PEREIRA et al., 2019). A dor pode ser decorrente de um longo
tempo de exposigdo ao HIV-1 (SABIN et al., 2020), de infecgdes oportunistas, do
efeito colateral da TARV e de neoplasias concomitantes (COUGLAN, 2004; OLIVEIRA
et al., 2013; AZAGEW et al., 2017; SANTOS et al., 2020).
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A dor € um sintoma frequente em pessoas vivendo com HIV-1, apesar disso
continua sendo subdiagnosticada, o que pode impactar negativamente na qualidade
de vida dos pacientes (PARKER et al., 2014; PEREIRA et al., 2019). Dentre os tipos
de dor registrados, a dorsopatia € um sintoma importante em pessoas vivendo com
HIV-1, sendo revelada frequéncia de 13,3% na Etiopia (AZAGEW et al., 2017) e de
29,5% entre pacientes com dor generalizada no Reino Unido e Irlanda (SABIN et al.,
2020). Diante do exposto, este estudo tém como objetivos determinar a prevaléncia
de dorsopatia e investigar a relagdo da contagem de linfécitos T CD4+ com sintomas
que podem interferir na qualidade de vida em pessoas vivendo com HIV-1, atendidas
em um hospital publico de referéncia para diagnéstico e tratamento de HIV/aids no

extremo sul do Brasil.

Material e Métodos

Tipo de estudo e sujeito da pesquisa

Trata-se de um estudo transversal de abordagem quantitativa descritiva em
pessoas que vivem com HIV-1, atendidas no servico de atendimento especializado
em infectologia (SAE Infectologia) ou internadas na clinica médica do Hospital
Universitario Dr. Miguel Riet Corréa Jr. da Universidade Federal do Rio Grande (HU-
FURG), vinculado a Empresa Brasileira de Servigos Hospitalares, localizado na
cidade do Rio Grande, Rio Grande do Sul.

Tamanho da amostra

Para o calculo amostral foi considerada a média anual de 1839 pacientes
atendidos no SAE Infectologia ou internados na clinica médica do HU-FURG, e
intervalo de confianga de 95%, erro padrao inferior a 5%, acrescido de 10% de
possiveis perdas (EPI INFO 7.0). Dessa forma, a amostragem minima seria de 350,
sendo que efetivamente 636 pacientes participaram do estudo. Esta pesquisa foi
aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa na Area da Saude - FURG (parecer
255/2018).
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Critérios de inclusao e de exclusao

Os pacientes foram convidados a participar do estudo e aqueles que aceitavam o
convite e assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido (Apéndice I).
Foram incluidos no estudo as pessoas vivendo com HIV-1, atendidas no SAE
Infectologia ou internadas na clinica médica do HU-FURG que tinham idade igual ou
superior a 18 anos. Os critérios de exclusao foram: ndo apresentar capacidade fisica

ou mental para responder as questoes.

Questionario epidemiolégico

Um questionario epidemiolégico estruturado, do tipo entrevista, foi aplicado no
periodo de marco de 2019 a fevereiro de 2020. Os participantes foram entrevistados
no leito hospitalar ou em uma sala reservada no SAE Infectologia, para garantir
privacidade e sigilo das informagdes. Esse questionario foi elaborado com uma
abordagem soécio demografica, que incluiu caracteristicas como: sexo, idade, renda
familiar mensal, anos de estudo e ocupacdo. Em relagdo a sintomatologia, o
questionario abordava queixas autorreferidas de dorsopatia (frequéncia, intensidade
e local da dor) (SANTOS et al., 2020). Também foram observadas queixas de dor
abdominal, dispneia, disfagia, parestesia, dificuldade de coordenagdo motora,
dificuldade de medir, convulsdes, diminuicdo da acuidade visdo, movimentos
involuntarios, diminuicdo da forga para realizar movimentos, movimentos

involuntarios na face, nistagmo e perda de equilibrio (Apéndice Il).

Quantificagado da dorsopatia

Para a quantificagado da dorsopatia foi empregada a escala visual analdgica da
dor (EVA), considerando os seguintes critérios de pontuagao: dor leve (0-2); dor
moderada (3-7); dor intensa (8-10) (MARTINEZ et al., 2011) (Apéndice Ill).

Prontuarios dos pacientes

Nos prontuarios dos pacientes foram coletados dados referentes ao tempo de
diagnéstico da infecgao por HIV-1, e no sistema de controle de exames laboratoriais

(Siscel Web) foram obtidos dados relacionados a contagem de linfocitos T CD4+ e
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carga viral (FERREIRA et al., 2012; PEREIRA et al., 2019; ALONSO et al., 2018). A
contagem de linfécitos T CD4+ foi realizada por meio de citometria de fluxo e a carga
viral foi determinada pela reagao em cadeia da polimerase via transcriptase reversa

quantitativa (QRT-PCR) no Laboratério de Apoio Diagndstico em Infectologia (Ladi).
Analise dos dados

Um banco de dados foi constituido utilizando o programa EpiData 5.01, por
meio de dupla digitagdo, seguido pela analise de coeréncia e consisténcia dos dados
ajustando possiveis divergéncias. Para avaliagdo dos dados inicialmente foi realizada
uma analise descritiva. A seguir, foi feita a analise bivariada com calculo do intervalo
de confianga de 95%, razao de prevaléncia por meio do teste Qui-quadrado Exato de
Fisher, considerando o nivel de significancia de 0,05. Em seguida, as variaveis foram
analisadas por modelo de regressdo de Poisson, sendo que as exposi¢des de
interesse foram ajustadas. A analise estatistica foi realizado pelo software SPSS®
15.1.

A primeira variavel desfecho foi a dorsopatia caracterizada por meio de
questionario composto por questdes fechadas que investigavam a frequéncia, tipo de
sensacao e duragao da dorsopatia. Para quantificar a dor foi aplicada a escala visual
analdgica da dor (EVA).

A segunda variavel desfecho foi a contagem de linfocitos T CD4+ e as variaveis
independentes analisadas foram: dorsopatia, dor abdominal, dispneia, disfagia,
parestesia, dificuldade de coordenagdo motora, dificuldade de medir, convulsdes,
diminuigdo da visdo, movimentos involuntarios, diminuicdo da forca para realizar

movimentos, sensagédo anormal na face, nistagmo e perda de equilibrio.

Resultados

A amostra do estudo foi composta por 636 pessoas vivendo com HIV-1, das
quais, 54,7% eram do sexo feminino; 73,2% da faixa etaria de 30 a 59 anos;
62,0% com menos de oito anos de estudo; 84,3% com tempo de diagndstico de
infecgao por HIV-1 de, no minimo dois anos; 63,2% com carga viral indetectavel e
87,3% com contagem de linfocitos T CD4+ = 200 células (Tabela 1).
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Na analise bruta da sintomatologia relacionada a contagem de linfécitos T
CD4+, pode-se observar que os pacientes com contagem de CD4+ < 200
apresentavam mais chance de apresentar dor abdominal (RP: 1,62; 1Cos%: 1,08 —
2,49), convulsdes (RP: 1,87; 1Cgs5%: 1,10 — 3,17), diminuigao da visao (RP: 1,66; |Cgs%:
1,08 — 2,55), movimentos involuntarios (RP 1,86: ICgs: 1,22 — 2,85), diminui¢ao de
forga para realizar os movimentos (RP 1,59: 1Cos%: 1,07 - 2,40) e perda de equilibrio
(RP 1,53: 1Cos%: 1,00 — 2,33). Na analise ajustada, foi observado que os pacientes
com contagem de CD4+ < 200 apresentavam 72% mais chance de ter dorsopatia
(RP:1,72; 1C95%: 1,02 — 2,88) e 74% mais risco de ter movimentos involuntarios
(RP:1,74; 1C95%: 1,04- 2,92) do que os pacientes com contagem de CD4+ = 200
(Tabela 2).

Das pessoas que referiram dorsopatia, 61,8% responderam ter as vezes
dorsopatia e 34,1% referiram ter sempre. Em relagdo a quantificacdo da intensidade
da dor pela escala EVA, 48,7% apresentavam dor moderada e 45% dor intensa. A
regido da dor mais referida foi a lombar com frequéncia de 52,8% e a sensagéao
dolorosa foi a sensacgéo de peso com frequéncia de 39,4% (Tabela 3). Vale ressaltar
gue na analise bivariada nao foi observada associacdo da ocorréncia de dorsopatia
e o tempo de infecgéo por HIV-1 (p=0,587).

Discussao

Os resultados deste estudo sao relevantes pois foi registrada uma prevaléncia
de dorsopatia elevada (50%) em pessoas vivendo com HIV-1, sendo essa superior as
verificadas nos estudos realizados na Etiopia (13,3%) (AZAGEW et al., 2017) e no
Reino Unido e Irlanda (29,5%) (SABIN et al., 2020) em pessoas com HIV-1. A maioria
dos pacientes que referiu dorsopatia apresentava esse sintoma as vezes (61,8%) ou
sempre (34,1%), assim como, predominou a referéncia da intensidade da dor
moderada (48,7%) ou intensa (45%). Esses resultados estdao de acordo com os
resultados obtidos por Merlin et al. (2012) e Silva et al. (2017), que também
observaram que o predominio dos niveis moderado e intenso em pessoas vivendo
com HIV-1.
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A dorsopatia na regiao lombar (52,8%) foi a mais frequente, resultado
semelhante ao da pesquisa com pessoas soronegativas para HIV (59%)
(NASCIMENTO; COSTA 2015), porém superior ao estudo que investigou a dor
generalizada em pessoas vivendo com HIV-1, que registrou taxa de 29,5% na regiao
lombar (SABIN et al., 2020). Esse resultado permite inferir que pessoas vivendo com
HIV-1 podem apresentar risco de desenvolver certas condigdes de saude que podem
levar a dor lombar, como neuropatia periférica, dano que pode gerar além da dor
sensacao de formigamento e fraqueza em membros inferiores. Vale ressaltar que a
lombalgia pode causar importante impacto na qualidade de vida das pessoas
(STEFANE et al., 2013). Outro resultado importante foi que a sensagao dolorosa mais
referida foi a sensagao de peso (39,4%), que pode ser associada a quadros clinicos
do sistema musculoesquelético em geral (MINISTERIO DA SAUDE, 2000).

No presente estudo predominou a contagem de linfocitos T CD4+ > 200/mm3.
Na analise bruta da relagdo da contagem de linfocitos T CD4+ e sintomatologia, pode-
se notar que dor abdominal, convulsdes, diminuicdo da visdo, movimentos
involuntarios, diminui¢cao de forga para realizar os movimentos e perda de equilibrio
apresentaram associagao com a contagem linfocitos T CD4+ (categorizados em < 200
células/mm? e = 200 células/mm?). Assim, essa associagao significa que as pessoas
que apresentam alguma dessas exposi¢coes exibem contagem de linfocitos T CD4+ >
200/mm3. Porém, na analise ajustada, ou seja, analisando o desfecho da contagem
de linfocitos T CD4+ com a interacdo de todas essas variaveis de exposicoes
conjuntamente citadas acima, pode-se notar que dor abdominal, convulsdes,
diminuigdo de visao, diminuigdo de forga para realizar os movimentos e perda de
equilibrio, ndo apresentam mais associacdo. Desse modo, essas exposi¢cdes podem
ser consideradas fatores de confundimento dessa analise.

A Unica exposi¢cao que seguiu apresentando associagao (p<0,05) na analise
ajustada foi a variavel de movimentos involuntarios. Vale ressaltar que a variavel de
dorsopatia, que na analise bruta ndo apresentou associagao com o desfecho linfocitos
T CD4+, na analise ajustada considerando ou controlando outras variaveis de
exposicao, essa variavel apresentou associagdao com a contagem de linfocitos T
CD4+. Assim, as duas variaveis de exposicdo apresentaram associagdes com a

contagem de linfocitos T CD4+.
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Conclusoes

Conclui-se que na populagdo estudada as pessoas com baixa contagem de
linfocitos T CD4+ apresentam mais chance de terem dorsopatia e movimentos
involuntarios, e que a alta taxa prevaléncia de dorsopatia e o predominio de dor
moderada e intensa, podem ser indicadores de impacto na qualidade de vida das
pessoas vivendo com HIV-1, sendo importante a identificacdo desses sintomas para

monitoramento dos pacientes.
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Tabela 1 - Caracteristicas sécio demograficas, imunologicas e clinicas em pessoas vivendo com HIV-1
em um hospital publico do extremo sul do Brasil (n=636).

Variavel N* (%)
Sexo

Feminino 348 54,7
Masculino 288 453

Faixa etaria

18 a 29 anos 106 16,7
30 a 59 anos 466 73,2
> 60 anos 64 10,1

Anos de estudo
< 8 anos 391 62,0
> 9 anos 240 38,0

Situacio de trabalho (ocupagao)

Auténomo/Trabalha /Empregado 332 53,1
Aposentado 71 11,4
Desempregado 222 35,5

Renda familiar

<1.220 reais 295 48,4
1.221 reais até 2.240 155 254
>2.241 160 26,2

Tempo de diagnoéstico da infeccao por HIV

<1ano 100 15,7
> 2anos 536 84,3
Carga Viral (CV)

Nao detectavel 402 63,2
Detectavel 234 36,8
Linfécitos T CD4+

<200 células 81 12,7
> 200 células 555 87,3

* Total de respondentes por variavel
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Tabela 2 - Andlise bruta e ajustada da sintomatologia e da contagem de linfocitos T CD4+ em pessoas
que vivem com HIV-1, atendidas em um hospital publico do extremo Sul do Brasil (n=636).

Linfocitos Linfocitos RP bruta p RP ajustada p
Variavel Amostra T CI?4+ T CI?4+ (IC 95%) (IC 95%)
<200 células >200 células
N* (%) (%) (%)
Dorsopatia 0,284 0,039
Nao 318 50,0 11,3 88,7 1 1
Sim 318 50,0 14,2 85,8 1,25 (0,83 — 1,88) 1,72 (1,02 - 2,88)
Dor abdominal 0,020 0,103
Nao 447 70,3 10,7 89,3 1 1
Sim 189 29,7 17,5 82,5 1,62 (1,08 —2,49) 1,55 (0,91 -2,63)
Dispneia 0,387 0,860
Nao 419 66,0 11,9 88,1 1 1
Sim 216 34,0 14,4 85,6 1,20 (0,79 —1,82) 0,95 (0,56- 1,60)
Disfagia 0,876 0,938
Nao 570 90,5 12,6 87,4 1 1
Sim 60 9,5 13,3 86,7 1,05 (0,53—2,08) 0,97 (0,43 —2,17)
Sensacio de 0,144 0,578
formigamentos na perna
Nao 444 69,9 11,5 88,5 1 1
Sim 191 30,1 15,7 84,3 1,37 (0,90- 2,07) 1,16 (0,68 — 1,99)
Dificuldade de 0,288 0,775
Coordenag¢io motora
Nao 578 98,6 12,5 87,5 1 1
Sim 08 1,4 25,0 75,0 0,50 (0,14 — 1,68) 0,79 (0,16- 3,83)
Dificuldade de medir 0,975 0,225
Nao 533 83,8 12,8 87,2 1 1
Sim 101 15,9 12,9 87,1 1,01 (0,57 - 1,75) 0,64 (0,31-1,31)
Convulsdes 0,024 0,154
Nao 577 90,7 11,8 88,2 1 1
Sim 59 9,3 22,0 78,0 1,87 (1,10 - 3,17) 1,60(0,84- 3,03)
Diminuicao da visao 0,020 0,136
Nao 484 77,6 11,2 88,8 1 1
Sim 140 22,4 18,6 81,4 1,66 (1,08 — 2,55) 1,49(0,88-2,92)
Movimentos involuntarios 0,004 0,034
Nao 506 79,8 10,9 89,1 1 1
Sim 128 20,2 20,3 79,7 1,86 (1,22 - 2,85) 1,74 (1,04- 2,92)
Diminui¢do de for¢a para 0,022 0,297
realizar os movimentos
Nao 398 63,3 10,6 89,4 1 1
Sim 231 36,7 16,9 83,1 1,59 (1,07 - 2,40) 1,35(0,76-2,40)
Sensa¢do anormal na face 0,109 0,420
Nao 607 95,9 12,4 87,6 1 1
Sim 26 4,1 23,1 76,9 0,53 (0,25 -1,11) 0,68 (0,27-1,71)
Nistagmo 0,139 0,396
Nao 575 98,1 12,3 87,7 1 1
Sim 11 1,9 27,3 72,7 0,45 (0,16— 1,21) 0,58 (0,17-2,01)
Perda de equilibrio 0,047 0,657
Nao 464 73,3 12,8 88,8 1 1
Sim 169 26,7 17,2 82,8 1,53 (1,00 - 2,33) 1,14(0,64- 2,04)

* Total de respondentes por varavel, RP: Raz&o de prevaléncia; IC95%: intervalo de confianga de 95%.; Valores em negrito
indica diferencga significativa (p<0,05)
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Tabela 3 - Intensidade, frequéncia e local da dorsopatia em pessoas vivendo com HIV-1 em um
hospital publico do extremo sul do Brasil (n=318).

Variavel N ** (%)

Intensidade da dor *

Leve 20 6,3
Moderada 154 48,7
Intensa 142 45,0

Frequéncia da dor

Sempre 108 341
Rara 13 4.1
As vezes 196 61,8

Regido da dor

Cervical 46 14,6
Toracica 55 17,4
Lombar 167 52,8
Mais de um segmento 48 15,2

Sensacao da dor

Ferroada/Agulhada 94 30,0
Queimagao 64 20,4
Peso 123 39,4
Outras 32 10,2

* Escala Visual Analégica da Dor (EVA); ** Total de respondentes.



7.

CONCLUSOES GERAIS

Em relagédo ao estudo de sorologia, conclui-se que:

a taxa soroprevaléncia de 13,7% para anticorpos anti-Toxocara spp. revela
importante exposi¢cao de pessoas vivendo com HIV-1 ao nematdédeo Toxocara
spp., independente do nivel de contagem de linfécitos T CD4+;

os pacientes do sexo masculino apresentam mais chance de serem
soropositivos para anticorpos para Toxocara spp. do que o feminino;

a autorreferéncia de dorsopatia ndo apresenta significancia em relagédo a
soropositividade para Toxocara spp., no entanto mais da metade dos

individuos soropositivos referiram apresentar dorsopatia.

Em relagdo ao estudo da relag&o de linfécitos T CD4+ e sintomatologia, conclui-
se que:

na populagdo estudada, pessoas com contagem de T CD4+ <200/mm?,
apresentam mais chance de terem dorsopatia e movimentos involuntarios,
devendo-se ter atengdo com esses sintomas no monitoramento desses
pacientes;

alta taxa prevaléncia de dorsopatia, bem como o predominio de dor moderada
e intensa sdo indicadores de impacto na qualidade de vida das pessoas
vivendo com HIV-1.
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8. LIMITAGOES DO ESTUDO

Como toda pesquisa cientifica, este estudo também apresenta limitagdes,
destacando-se: o tipo de recrutamento dos pacientes, o qual foi realizado em apenas
uma unidade de atendimento bastante especifico e somente do sul do Brasil, sendo
seu atendimento realizado no Servigo de Atendimento Especializado em Infectologia
do HU-FURG-EBSERH, que é centro de referéncia. Além disso, o uso do instrumento
unidimensional para a caracterizagdo da dorsopatia limita os achados desta

pesquisa.
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Apéndice |
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE ESCLARECIDO

O(A) senhor(a) esta sendo convidado(a) como voluntério a participar do projeto de pesquisa intitulado
“Avaliagdo da associacdo entre soropositividade para anticorpos anti-Toxocara spp. e
contagem de linfécitos T CD4+ em pacientes infectados por HIV no Hospital Universitario do

Rio Grande, Rio

Grande do Sul, Brasil”, sob orientagdo do Prof. Dr. Carlos James Scaini, conduzido pela
doutoranda Priscila Wittemberg Azevedo em conjunto com o SAE/HU.

A avaliagao do sangue permitira saber se o(a) senhor(a) se infectou com o parasito da
toxocariase humana, uma parasitose que apresenta sintomas semelhantes aos de outras
doengas. Além disso, com este estudo sera possivel observar se vocé ja se infectou com
o agente da leishmaniose visceral. Com esses diagnosticos sera possivel trata-lo
precocemente, se necessario, com a medicacdo adequada, evitando o risco de
complicagdes.

A sua participacédo nesta pesquisa consiste em responder a um questionario, autorizar a
analise do seu material (sangue, liquor) coletado durante o seu exame de rotina e permitir
acesso ao seu prontuario médico.

o] O sigilo das informagdes e o seu anonimato serdo garantidos pelos pesquisadores do
estudo e o(a) senhor(a) ndo sera identificado(a) em nenhuma fase da pesquisa. Os dados
deste estudo serao utilizados somente para pesquisa.

o] O(A) senhor(a) tera a garantia de acesso aos resultados e podera consultar os(as)
pesquisador(as) para retirar dividas, em qualquer etapa da pesquisa.

o] O(A) senhor(a) podera se retirar do estudo a qualquer momento se assim desejar, sem
nenhum prejuizo ao seu acompanhamento médico.

o] Em caso de desconforto ou constrangimento o senhor(a) sera encaminhado para
servico especializado de psicologia deste hospital ou da unidade de saude publica mais
préxima da sua residéncia.

Eu, ,RGn° , declaro ter
sido informado e concordo com a participagdo, como voluntario, no projeto de pesquisa acima
descrito.

Rio Grande, de de 201 .

Assinatura do Participante Assinatura do Entrevistador
Coordenador da Pesquisa: Prof. Dr. Carlos James Scaini.Laboratério de Parasitologia/Area

Interdisciplinar em Ciéncias Biomédicas-FAMED-FURG Rua General Osorio, S/N, area
académica do Hospital Universitario. 20 andar.Fone: (53) 3237.4631.
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Apéndice Il

“Avaliacado da associagao entre soropositividade para anticorpos anti- Toxocaraspp.

e

contagem de linfécitos T CD4+ em pacientes infectados por HIV no Hospital Universitario do

Rio Grande, Rio

Grande do Sul, Brasil”. — Titulo original

01.Numero do Questionario ____ 01a) 01NQ_ _ _
Nome do _
entrevistado:
02. Data da entrevista: /[ 02DE  /
03. 03 ENT_ _
Entrevistador: AO04RUA
04. Endereco do domicilio b04NUM _
a)Rua: _
I c04COMP
b)Numero: c) Complemento -

d) d04BAIR_
Bairro:
e)Municipio: e04MUN
f) Tipo de zona: ( ) rural ( )urbana | f04ZON
05. Qual seu telefone para contato:
06.Sexo: (0) Feminino (1) Masculino 06SEX _
07. Qual sua idade? 07IDA_ _ _
08.  Vocé ja morou (nos ultimos 5 anos) em zona rural? ( ) Sim ( )Nao 08ZR _
09. Qual o tipo da sua residéncia? ( )casa ( )apartamento ( 09TCAS_ _
youtro: 10MTR_
10.  De qual material é feita sua residéncia?
( )alvenaria ( )madeira ( )mista (
outro: 11AGU
11. Quanto ao abastecimento de agua na sua casa, é proveniente de onde?
( ) Rede geral
( ) Pogo ou nascente(na propriedade)
( ) Outra:
12. Quantos anos vocé estudou? (anos completos) 12ANET _
13. Em que vocé trabalha? 13TRAB _
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14. Quantas pessoas moram na sua casa?

14PEC __

15. Qual a renda mensal total da sua familia? R$ 15RD
FATORES DE RISCO: ANIMAIS DE COMPANHIA

16. No ultimo ano vocé teve (ou ainda tem) gato em casa? (0)Nao 16 TGAT _
(1)Sim
Caso a resposta da questio 16 seja NAO, passe para a questio 24.
17. Qual a idade do gato? ( ) até 6 meses 17IDG _ _
( ) acima de 6 meses
18. O gato tem/tinha acesso a rua? (0O)Nao (1)Sim 18GTR _
(8)NSA
19. Qual o tipo de alimentagao do gato? ( ) Ragéo 19ALG
( ) Comida caseira
( ) Carne crua sem congelamento ( )
Caca
20. Qual o local que o gato defeca? ( )Nacaixade areia( )Na |20.LFG _
rua
21. Vocé recolhe as fezes do gato? (0O)Nao (1)Sim (8)NSA 21RFG _
22. Onde vocé coloca as fezes do gato? ( ) Vaso sanitario ( ) Lixo 22LCFG_ _
( ) Outro:
23. Seu animal de estimagao (gato) tem acesso a horta caseira?

(0)Nao (1)Sim (8)NSA 23HORT _
24. No ultimo ano vocé teve (ou ainda tem) cachorro em casa? 24CC _
(0)Nao (1)Sim
25.Qual a idade do cachorro? ( ) até 6 meses 25IDC _

( ) acima de 6 meses

26. O(s) cachorro(cachorros) fica(m): ( )dentro de casa ( )no patio ( )canil (
yrua

260ND_ _

27. Vocé usa produtos anti-pulgas (coleira, pipeta, talco, spray) no seu 27ANT
cachorro?
(0)Nao
(1)Sim (8)NSA
28. Algum cachorro tem acesso a horta caseira? 28CHORT

(0)N&o (1)Sim
(8)NSA

FATORES DE RISCO: HABITOS

70



29.Vocé roe as unhas? (O)Nao (1)Sim 29ROE _

(9)IGN

30.Vocé come verduras e legumes crus? 30VCRU _
(0)Nao (1)Sim

(8)NSA

31.Vocé costuma manusear carne crua? (0O)Nao (1)Sim 31MCCRU

(8)NSA _

32.Vocé come carne crua ou mal passada? (0)Nao (1)Sim 32CCC _

(8)NSA

33.Vocé come embutidos caseiros (salame, morcilha)? 33EMBUT
(0)Nao (1)Sim _

(8)NSA

34.Vocé toma leite diretamente tirado da vaca? (0)Nao (1)Sim 34LTV _

(8)NSA

35.Vocé toma agua de pogo ou cacimba? (0)Nao (1)Sim 35AGP _

(8)NSA

36.Vocé come verduras cruas em restaurantes? 36VCR _
(0)Nao (1)Sim (8)NSA

(9)IGN

37.Vocé mexe na terra ou areia (areia de parques ou obras, jardinagem?) 37TER _

(0)N&o (1)Sim
(8)NSA

38.No ultimo més vocé usou por mais de 15 dias algum desses produtos? (Fig
1) (0)Néo (1)Sim (2)Nao sabe

38PROD _

39. Porque vocé usa esses produtos?
( ) como (imuno)estimulante ( ) quando apresenta diarreia ( )por outro motivo

39PQ _

GERAL
40. Vocé ja fez transfusdo sanguinea? (0)Nao (1)Sim 40TRAF _
(8)NSA
41. Vocé ja ouviu falar da verminose Toxocariase? (0O)Né&o (1)Sim (9)IGN 41TOXC _
Caso aresposta seja NAO, passe para a questao 44.
42.Vocé sabe como se adquire Toxocariase? 42CAQT _

0)Nao (1)Sim

(9)IGN A42MC_

42 a) Meios citados:
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43. Vocé ja ouviu falar em Toxoplasmose (“doenga do gato”)?
(0)Nao (1)Sim

43TXP _

(9)IGN 44AQTX _
44. Vocé sabe dizer como se adquire Toxoplasmose? A44MCT _
(0O)Nao (1)Sim _

(9)IGN
44 a) Meios citados:

45DGTX_
45.  Voce ja teve diagndstico de Toxoplasmose? (0)Nao (1)Sim 46RCT _
(9)IGN A46RC _
46.  Vocé sabe os riscos da Toxoplasmose para sua saude? _

(0O)Nao (1)Sim
(9)IGN
46 a) Riscos citados: -
RECONHECIMENTO FATORES DE RISCO (Mostrar cartilha)
47. Vocé ja viu este tipo de inseto na sua casa? (Fig2)( ) Sim ( )Nao (9)IGN 47INS _
47 a) O que vocé acha que &? A47ACH _
48. Alguma vez vocé ja viu vermes em suas fezes? (Fig 3) 48VER _
( ) Sim ( )N&o (9)IGN
SINTOMAS (Mostrar cartilha)

49. Vocé tem dor na barriga? ()Sim( )Nao (9)IGN H49DORB _
49 a)Quando? (8) NSA A49QUAN
(9)IGN D__
50. Vocé tem falta de ar? () Sim ( )Nao S50FTA _ _
(9)IGN
51. Vocé tem asma? () Sim ( )Nao 51ASM _
(9)IGN
52. Vocé ja teve ou tem alergia na pele? ( )Sim ( )Nao (9)IGN |52AGP _
52 a) Quando? (8) NSA (9)IGN |A52AGPQ
53. Vocé tem ou teve ataques epiléticos ou convulsdes? 53ATE
( ) Sim ( )Nao (9)IGN A53QDE_

53 a)Quando? (8) NSA (9)IGN
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54. Vocé tem ou ja teve diminui¢cdo da visdo de um olho s6? ( ) Sim ( )Nao

54DIV _

( )N&o (9)IGN

(9)IGN A54QDV_
54a) Quando? (8) NSA (9)IGN
55. No ultimo més vocé sentiu sensagao de formigamento nas pernas? 55FRM _
( )Sim ( )Nao (9)IGN 55 a)
Essa sensacao é:
( )sempre ( )rara ( )as vezes 55Db) a55SEN
Onde ¢é a sensacao: a
( )ambos membros ( )MMII D ( )MMII E ( ) NSA ( )IGN

b550SE _
56. Vocé acaba fazendo algum tipo de movimento sem querer? ( ) Sim 56MOV _
( )Nao (9)IGN
57. Vocé tem dores musculares?
( ) Sim ( )Nao (9)IGN
57 a) Com que frequéncia vocé tem dores musculares? 57DOR
( )sempre ( )rara ( )as vezes 57 FDR _
58 b) Em qual lugar do corpo vocé tem essas dores? L
( )MMSS ( )MMII ( )Costas ( ) Abdomen ( )Outro:

AS57LDR _
57 c) Especifique o local
: B57ESP_ _
57 d) Especifique o lado afetado: ( )Direito ( )Esquerdo (8)NSA
57 e) Na escala de dor, marque o qu&o forte é sua dor: (Fig 4) CS7LAD _

(0) (1) (2) (3) (4) (5) (6) (7) (8) (9) (10)

D57EVA _
58. Vocé tem dificuldade para “medir’/’ter nogéo de espaco” quando realiza S58MED
movimentos? ( ) Sim ( )N&do (9)IGN
59. Vocé sente que estd com menos forca para realizar atividades e/ou S59FAT
movimentos?
( ) Sim ( )Nao (9)IGN
60. Vocé tem dificuldades para engolir alimentos? 60ENG _
( ) Sim ( )Nao (9)IGN
61. Sente alguma sensacao diferente do normal nos seus movimentos da 61FAC _
face?
( ) Sim ( )Nao (9)IGN
62. Movimento anormal dos olhos? (nistagmo) — apenas observar ( ) Sim 62NIST _
( )Nao (9)IGN
63. Vocé tem dificuldade de coordenagao motora? — apenas observar ( ) Sim 63DIFC _
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64. Vocé acha que tem perda de equilibrio? 64EQB _
( ) Sim ( )Nao (9)IGN
Caso a resposta seja NAO, passe para a questéo 65. AG4ATV
64 a) Em quais atividades vocé sente isso? _
65.Vocé sente muita dor de cabega? 65DCAB _
( ) Sim ( )Nao (9)IGN
Caso a resposta seja NAO, passe para a questéo 66.
65 a) Sente sua cabega pulsar? ( ) A65PULS
Sim ( )Nao (9)IGN _
66. Vocé alguma vez ja teve algum episddio desorientagéo? 66DESR _
( ) Sim ( )Nao (9)IGN
67. Vocé acha que tem algum tipo de diminui¢cao de forga de apenas um lado |[67FLAD _
do corpo?
( ) Sim ( )Nao (9)IGN
Caso a resposta seja NAO, passe para a questéo 68.
67 a) Qual? ( )Direito ( )Esquerdo ( A67QL
) NSA B
68. Vocé tem dores nas costas? 68DCOST
( ) Sim ( )Nao (9)IGN -
Se a resposta for NAO, encerre o questionario.
68 a) Qual regiao das costas?
( )cervical ( )toracica ( )lombar (9)IGN AG68REG _
68 b) Na escala de dor, marque o quéo forte é sua dor: (Fig 4) _

(0) (1) (2) (3) (4) (5) (6) (7) (8) (9) (10)
68 c) Qual a frequéncia da sua dor nas costas?
( )sempre ( )rara ( )as vezes
68 d) Como ¢ a sensagéao dolorosa é: (deixar pessoa descrever) B6SEVA _

( )ferroada/agulhada ( )queimagéo ( )peso ( )paulada 68 e) Qual

foi a ultima vez que vocé sentiu dores nas costas?

( )menos de 7 dias ( )7 a 15 dias ( )15 a 30 dias ( )mais de 30 dias (8)NSA
(9)IGN

C68FAR _

D68SENS

E68UDR _
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Apéndice lll
Figura 1 (questado 38). Uso de probidticos.

2
-
|

Figura 3 (questao 48). Alguma vez vocé ja observou vermes em suas

fezes?

i L L

Figura 4 (Questao 57e) Escalade dor

LEVE i
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Apéndice IV

ATENCAO

COLETAR 1 TUBO ADICIONAL DE SORO (TAMPA
AMARELA) JUNTO COM OS EXAMES DE CARGA
VIRAL E CD4

DUVIDAS LIGAR PARA O LAB. DE CARGA VIRAL

RAMAL 4630
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