
PESQUISA

Research Volume 24  Número 1  Páginas 57-62  2020   ISSN 1415-2177

Revista  Brasileira  de  Ciências  da  Saúde 

Alterações na Epiderme de Pacientes com Aids Autopsiados em 
Uso da Terapia Antirretroviral

Changes in the Epidermis of Autopsied AIDS Patients Using Antiretroviral Therapy

Grace Kelly Naves de Aquino Favarato1

Aline Cristina Souza da Silva1

Lívia Ferreira Oliveira2

Mara Lúcia da Fonseca Ferraz3

Rosana Rosa Miranda Correa4

Vicente de Paula Antunes Teixeira5

Camila Lourencini Cavellani3

1. Doutoranda em Ciências da Saúde, Departamento de Patologia Geral, Universidade Federal do Triângulo Mineiro
2. Professora Adjunta, Curso de Graduação em Enfermagem, Universidade Federal de Uberlândia (UFU), Uberaba (MG), Brasil.
3.  Pesquisadora e Professora do Programa de Ciências da Saúde, Departamento de Patologia Geral, Universidade Federal do Triângulo 
Mineiro (UFTM), Uberaba (MG), Brasil.
4. Professor Adjunto, Departamento de Patologia Geral, Universidade Federal do Triângulo Mineiro (UFTM), Uberaba (MG), Brasil.
5. Professora do Departamento de Patologia Geral da Universidade Federal do Triângulo Mineiro (UFTM), Uberaba (MG), Brasil.

RESUMO
Objetivo: Avaliar a influência da terapia na morfologia da 
epiderme de pacientes com Síndrome da Imunodeficiência 
Adquirida - AIDS. Metodologia: Estudo transversal desenvolvido 
na Universidade Federal do Triângulo Mineiro, Brasil. Foram 
selecionados pacientes com AIDS de ambos os sexos, que 
foram agrupados de acordo com o tratamento com Terapia antir-
retroviral de alta eficiência: pacientes em uso de HAART (n = 14) 
e pacientes sem uso de HAART (n = 14). Outras informações 
foram coletadas do prontuário clínico. Resultados: A idade 
média dos pacientes em tratamento foi de 49,07 ± 7,89 anos e 
dos pacientes sem TARV foi de 55,11 ± 10,17 anos. A maioria 
dos pacientes na terapia utilizada pertencia ao sexo feminino, 
9 (64,28%). Estes apresentaram espessamento epidérmico 
(150,04 x 86,09µm), número de camadas celulares (8,0 x 5,5 
camadas) e densidade de células de Langerhans superiores 
àquelas que não utilizaram a terapia, com diferença significativa. 
Conclusão: Nossos achados sugerem que o HAART propor-
ciona a recuperação dos constituintes da epiderme alterados 
pela doença, melhorando sua função como barreira chave na 
proteção do corpo contra microorganismos ambientais.

DESCRITORES
Pele. Terapia Anti-retroviral Altamente Ativa. Envelhecimento. 
Epiderme. Morfologia.

ABSTRACT
Objective: To evaluate the influence of therapy in the morphology 
of the epidermis of patients with Acquired Immunodeficiency 
Syndrome. Methodology: Cross-sectional study developed 
at the Triangulo Mineiro Federal University, Brazil. This study 
has been approved by Triângulo Mineiro Federal University 
Research Ethics Committee on protocol number 1780/2010. 
Patients with AIDS, of both genders were selected and arranged 
according to treatment with Highly Active Antiretroviral Therapy: 
patients in use of HAART (n = 14), and patients without use 
of HAART (n = 14). Other information was collected from 
the clinical record. Results: The mean age of the patients 
undergoing therapy was 49.07±7.89 years, and of the patients 
without HAART was 55.11±10.17 years. The majority of the 
patients using the therapy, belonged to the female gender, 
9 (64.28%). These showed epidermal thickness (150.04 x 
86.09µm), number of cell layers (8.0 x 5.5 layers) and density of 
Langerhans cells higher than those who did not use the therapy, 
with a significant difference. Conclusion: Our findings suggest 
that the HAART provides recovery of epidermis constituents 
altered by the disease, improving its function as a key barrier 
in protecting the body against environmental microorganisms. 

DESCRIPTORS
Skin. Highly Active Antiretroviral Therapy. Aging. Epidermis. 
Morphology.
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A Síndrome de Imunodeficiência Adqui-
rida (AIDS) foi descrita e seu agente 
etiológico identificado no início de 1980 

(1,2). Considerada uma das doenças mais gra-
ves do final do século XX, tornou-se um dos 
maiores desafios para a saúde pública global 
(3). Segundo as Nações Unidas, o número 
de novos casos foi de 1,8 milhão em 2016. 
O Brasil é responsável por 40% das novas 
infecções por HIV na América Latina (4).

 Os avanços nas tecnologias de diag-
nóstico e cuidado, aliados à política brasileira 
de acesso universal à Terapia Antirretroviral de 
Alta Potência (HAART) e à implementação de 
uma rede qualificada de serviços para acom-
panhamento, promoveram um aumento na 
sobrevida e na qualidade de vida das pessoas 
que vivem com o HIV (5).

A introdução da HAART na década 
de 1990 resultou na diminuição da replicação 
viral, no aumento do número e na melhor fun-
ção dos linfócitos e na prevenção de doenças 
oportunistas mais graves, proporcionando 
uma recuperação parcial do sistema imuno-
lógico (6,7,8).

 Os pacientes infectados em estágio 
avançado que não são submetidos ao trata-
mento apresentam, frequentemente, conta-
gem de linfócitos abaixo de 200 células/mm³, 
níveis elevados de RNA e manifestações 
clínicas indicativas de comprometimento imu-
nológico grave e infecções oportunistas são 
comuns. As alterações dermatológicas são as 
comorbidades mais frequentes associadas à 
AIDS e são causadas por agressões por ví-
rus, bactérias e fungos. Em alguns casos, as 
condições dermatológicas são os primeiros 
sinais ou o único manifestado pelo portador 
do HIV (9,10).

Numerosos pacientes com retrovirose 
apresentam algum distúrbio dermatológico de-
vido à uma redução significativa no número de 
células de Langerhans (CL), linfócitos TCD4 
+, macrófagos e monócitos, alterações que 
justificam as condições da pele (11).

Diante do exposto, é necessário co-
nhecer o papel da terapia nas alterações da 
pele causadas pela retrovirose, a fim de forne-
cer subsídios para a elaboração de medidas 
efetivas na promoção de um melhor cuidado 
e tratamento para esses pacientes. Portanto, 
este estudo avaliou a influência da HAART 
nas alterações epidérmicas de pacientes com 
AIDS.

METODOLOGIA

Fragmentos de pele da região torácica 
selecionados para este estudo foram obtidos 
dos arquivos da Divisão de Patologia Geral. 
Esta região foi escolhida porque é uma área 
protegida dos efeitos nocivos da irradiação 
ultravioleta. As amostras de pele foram 
consideradas macroscopicamente e micros-
copicamente normais. Foram selecionados 
28 indivíduos do sexo masculino e feminino, 
entre 1997-2017.

O diagnóstico de AIDS foi feito por 
evidências de pelo menos uma doença defi-
nidora da AIDS apresentada pelo paciente e, 
pela contagem de linfócitos T CD4+ abaixo de 
200 células / mm³ (12). Todos os pacientes com 
AIDS observados neste estudo morreram por 
causas infecciosas durante a era pós-HAART 
(13). No entanto, nem todos fizeram uso da 
terapia, o que pode ser explicado pelo fato 
de muitos deles buscarem serviços de saúde 
em estágio avançado da doença.
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As amostras foram agrupadas de acor-
do com o tratamento da HAART: grupo em 
uso da HAART (Inibidores de Transcriptase 
Transversase Nucleosídeos e Inibidores de 
Protease) (n = 14) e sem HAART (n = 14). 
Casos com laudos de autópsia incompletos 
foram excluídos. Dados referentes à idade, o 
índice de massa corporal (IMC), a causa de 
morte e alterações macroscópicas da pele 
foram coletados dos laudos de autópsia, 
enquanto o uso da terapia antirretroviral e os 
valores da última carga viral foram coletados 
em prontuários.

O estado nutricional foi considerado de 
acordo com o índice de massa corporal (IMC), 
calculado pela relação do peso corporal em 
kg por estatura em m2. O IMC normal variou 
de 18,5 kg / m² a 24,9 kg / m² (14).

Eles foram submetidos à processa-
mento histológico e, foram cortadas secções 
seriadas dos blocos de parafina disponíveis à 
4μm para estudos histoquímicos. A coloração 
de hematoxilina-eosina (H & E) foi realizada 
para a análise morfométrica da espessura da 
epiderme.

Para análise da espessura da epider-
me foi utilizado o programa Image J (National 
Institutes of Health, Bethesda, Maryland), 
que foi medido traçando cinco linhas retas 
em diferentes partes de cada campo a ser 
analisado. Ao longo de cada linha, o número 
de núcleos de queratinócitos foi contado para 
determinar o número de camadas celulares na 
epiderme. O diâmetro médio das células foi 
obtido pela divisão da espessura epidérmica 
pelo número de núcleos de queratinócitos em 
cada medida (15,16).

Para avaliar o número de CLs, o anti-
corpo Anti-S100 (Dako®) foi usado em uma 

concentração de 1/400. Para a recuperação 
antigênica, foi aquecido o tampão citrato de 
sódio e para o bloqueio de coloração inespe-
cífica, utilizou-se albumina sérica bovina. Os 
anticorpos primários foram incubados por 2h 
e com anticorpo secundário (Novolink ™ Post 
Primar) por 30 minutos; diaminobenzidina 
(DAB) foi usada como substrato-cromógeno.

As CLs positivamente coradas por 
imuno-histoquímica foram contadas em toda 
a extensão da epiderme e foram expressas 
como número de células / área (mm2). O 
número total de CLs foi determinado em 
cada campo. Os CLs maduras apresentaram 
dendritos aparentemente irregulares. Os CLs 
imaturas, ou LCs com morfologia alterada, 
exibiram formas arredondadas e mostraram a 
redução do número e tamanho dos processos 
dendríticos.

A análise estatística foi realizada utili-
zando o programa SigmaStat 2.03. Nos casos 
de distribuição normal e variâncias semelhan-
tes, empregou-se o teste t de Student (t); caso 
contrário, usamos o teste de Mann-Whitney 
(T). Correlação entre as duas variáveis   com 
distribuição não-normal foi determinada por 
meio de testes de Spearman (rS), respec-
tivamente. Consideramos estatisticamente 
significantes valores em p <0,05.

Este estudo foi aprovado pelo Comitê 
de Ética em Pesquisa da Universidade Federal 
do Triângulo Mineiro sob o número 1780/2010.

RESULTADOS

A média de idade dos pacientes em 
tratamento foi de 49,07 ± 7,89 anos e os 
sem terapia foram de 55,11 ± 10,17 anos. A 
maioria dos indivíduos em terapia pertencia 
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ao gênero feminino, 9 (64,28%). No grupo 
que não aderiu ao tratamento, prevaleceu 
o gênero masculino, 8 (57,14%). O IMC do 
grupo não-terapêutico convergiu para 19,27 
± 3,68 kg / m² e o grupo que usou HAART foi 
de 22,21 ± 4,40 kg / m².

A espessura da epiderme e o número 
de camadas (150,04 µm e 8,0 números de 
camadas de queratinócitos) foram significati-
vamente maiores no grupo usando a terapia 
(86,09 µm e 5,5 número de camadas de que-
ratinócitos).

O diâmetro celular foi maior no grupo 
submetido a HAART, mas sem diferença sig-

nificativa (18,11 µm vs 13,92 µm) (Tabela 1, 
Figura 1).

Os pacientes submetidos à terapia 
apresentaram densidade significativamente 
maior de células de Langerhans (14,49 cél / 
mm²) e menor de células de Langerhans al-
teradas (4,98 cél / mm²) quando comparadas 
àquelas que não usaram (10,42 cél / mm² 
e 6,40 cél / mm², respectivamente) (Tabela                  
1).

DISCUSSÃO

O gênero feminino prevaleceu no 

 

Figure 1 – Epiderme de pacientes com AIDS autopsiados no HC / UFTM, de 1997 à 
2017 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

          
A-Epiderme de paciente em uso da HAART 
 (HE, 400X) 
 

B-Epiderme de paciente sem uso da HAART 
(HE, 400x) 
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Tabela I - Comparação dos parâmetros morfométricos avaliados na epiderme (espessura, número de camadas celulares e diâmetro celular) 
de pacientes com AIDS autopsiados no HC / UFTM, em uso ou não da HAART, no período de 1994 e 2017 

 
 

Grupos 
Número, n 

(%) 
Espessura Epiderme 

 (µm) 
No.de camadas 

celulares (n) 
Diâmetro dos 
queratinócitos 

(µm) 

CL totais/mm² 
 

CLs alteradas/mm² 

                         Med (Min – Max) 

Uso de terapia 14(50) 150.04 (51.93 - 223.22)1 8.0 (6.00 - 9.00) 2 18.11 (10.47 - 25.16)3 14.49 (9.08 - 16.37) 4.98 (2.27 - 7.22) 

Sem terapia 14(50) 86.09 (45.55 - 169.90)1 5.5 (4.00 - 8.00) 2 13.92 (10.56 - 21.59) 3 10.42 (8.69 - 14.13) 6.40 (3.95 - 9.00) 

Total 28 (100) 1 T = 252.000, p=0.026 2 T=5.206, p=0.001 3 T=5.929, p=0.08 T=3.421, p=0.002 T=3.514, p=0.002 
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grupo que utilizou a terapia, uma vez que os 
homens pertencem culturalmente a um gru-
po de pacientes que visitam muito pouco os 
serviços de saúde e isso também se reflete 
na adesão à HAART. Portanto, é importante 
a escolha de um esquema terapêutico que 
facilite a aceitação do paciente, pois quanto 
maior o número de medicamentos prescritos, 
menores são as chances de seguimento des-
ses indivíduos (17,18).

As CLs totais foram significativamente 
maiores no grupo de pacientes que utilizaram 
a terapia. Alguns estudos mostraram que a CL 
pode sofrer alterações em epitélios e mucosas 
distintas durante a infecção pelo HIV, como 
uma diminuição acentuada no número (19). 
Pode-se inferir que os pacientes que utilizam 
a terapia têm maior densidade de CLs totais 
e menor de CLs alteradas do que aqueles 
que não o fazem, pois o HAART promove 
recuperação da imunidade, fato essencial 
para o estágio final de maturação das células 
dendríticas (20).

A espessura da epiderme, o número 
de camadas e o diâmetro celular foram di-
minuídos em pacientes que não realizaram 
terapia medicamentosa, visto que, de acordo 
com a literatura, a AIDS causa uma redução 

na espessura dos diferentes epitélios (15,16). 
Embora os mecanismos de infecção pelo HIV 
relacionados à pele ainda sejam desconheci-
dos, a desregulação do sistema imune dérmi-
co tem sido fortemente relacionada ao início 
das dermatoses (21). Segundo alguns autores, 
apesar de os queratinócitos não serem infec-
tados pelo HIV, eles são capazes de secretar 
inúmeras citocinas imunomoduladoras, como 
a interleucina IL-1, IL-6 e o   fator de necrose 
tumoral-α (TNF-α), aumentar a replicação do 
retrovírus e sua disseminação na pele (22,23). 
Acredita-se que o retrovírus possa causar 
redução dos componentes intracelulares dos 
queratinócitos, levando à morte celular pro-
gramada - apoptose (16,24).

CONCLUSÃO

Nossos achados sugerem que, além 
dos benefícios de reduzir a replicação viral e 
aumentar a contagem e a funcionalidade dos 
linfócitos, a terapia também proporciona uma 
recuperação dos constituintes alterados da 
epiderme, melhorando sua função como uma 
barreira fundamental na proteção do corpo 
contra microrganismos no ambiente.
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