NEFROLOGIA

RIM E AIDS/SIDA

* Luiz Carlos Ferreira de Andrade

RESUMO

O autor apresenta uma revisdo bibliografica da participacéo renal
na AIDS/SIDA. enfatizando aspectos epidemiolégicos e etiolégicos; as
manifestacdes clinicas renais; as principais lesdbes anatomopatolégicas,
procurando caracterizar o substrato clinico patolégico do que seria a ne-
fropatia associada a AIDS/SIDA; apresenta os resultados atuais da hemo-
didlise, chamando a atencdo para os cuidados especiais. Tais orientagdes
sdo de fundamental importancia para qualquer hospital geral, particular-
mente para os H.U.s/HEs brasileiros, centros de referéncia para trata-
mento da doenca.

Unitermo: rim — AIDS/SIDA.

INTRODUCAO

A Sindrome de Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS/SIDA) é uma
doenga sexualmente transmissivel, letal. caracterizada por uma disfuncéo
da imunidade celular, associada a recurrentes infecgbes oportunisticas
e/ou sarcoma de Kaposi, na auséncia de toda e qualquer causa conhecida
de imunossupressao (14).

Foi descrita em meados de 1978/79 nos Estados Unidos e, no
Brasil, até julho de 1980 ja havia notificados 3687 casos (11 casos no
HU-UFJF) (2).

Um ter¢o dos pacientes aidéticos de grupos n#o relacionados
apresentam anormalidades do sedimento urindrio que poderdo sugerir:
lesbes tuabulo-interticiais secundéarias as infecgbes oportunisticas ou uso
de drogas terapéuticas. necrose tubular aguda, nefrocalcinose focal, glo-
merulonefrites por imunocomplexos variados e recentemente aventou-se
a possibilidade de uma nefropatia associada a infecgdo HIV (N.A.A)
(11, 12).

* Prof. Adjunto de Nefrologia da Faculdade de Medicina da U.F.J.F. — Médico do Ser-
vico de Nefrologia do HU-UFJF.
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Por outro lado. os pacientes urémicos, principalmente em trata-
mento cronico em hemodislise (H.D.) ou transplantados por suas carac-
teristicas clinicas ou pela necessidade do uso freqliente de transfusdes
sangiifneas sugerem uma possibilidade maior em contrair a doenca, prin-
cipalmente aqueles que sao tratados nos hospitais universitarios brasilei-
ros, onde freqiientemente s&o internados 0s casos de AIDS (12).

O objetivo desta publicacdo é rever a importancia das lesbes re-
nais na doenca e principalmente orientar a conduta nefrolégica nessas si-
tuagdes.

ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS

Todos os grupos clinicos da AIDS/SIDA podem apresentar mani-
festacbes renais, principalmente o grupo IV, constituido pelo subgrupo A
(complexo relacionado & AIDS) e os subgrupos B a E (AIDS plenamente ma-
nifesta).

Acredita-se que um terco dos individuos aidéticos de grupos néo
relacionados apresentam manifestagdo renal, porém o crescimento epide-
mioldgico da AIDS/SIDA tem demonstrado uma taxa de 6-10% de manifes-
tacoes renais nas populagdes estudadas criteriosamente (1. 9, 12).

Pardo e cols. (1987) confirmaram a raridade do envolvimento renal
em aidéticos homossexuais ou bissexuais, porém extremamente freqlente
em individuos masculinos, pretos e viciados em drogas parenterais. Nes-
te estudo também os autores enfatizam que N.A.A. foi encontrada em
299, das criancas com AIDS perinatal adquirida, bem como a N.A.A. ain-
da manifestou-se em pacientes aidéticos do subgrupo IV (complexo rela-
cionado a AIDS), os quais clinicamente apresentavam aparente doenca re-
nal primaria com sindrome nefrética, mas subseqiientemente desenvolve-
ram complicagdes clinicas de AIDS.

As associacdes de pacientes em didlise e transplantados do mun-
do todo preocupam-se com as possiveis epidemias de AIDS, grassando
em suas comunidades, tornando-se um problema de satde nacional. inevi-
tavelmente mais intenso quanto mais severa for a epidemia da doenca (12).

A histéria natural da soropositividade HIV nos viciados em dro-
gas de Nova York (USA) sugere: a AIDS/SIDA desenvolve em 34% dos
individuos soropositivos dentro de 3-5 anos. E admitido que os viciados
em narcéticos nos quais a AIDS desenvolveu apds uremia foram expostos
ao HIV através do habito do uso venoso da droga e ndo resultado da HD.
Isso sugere que a AIDS desenvolveria independentemente da insuficién-
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cia renal ou da instituigdo da H.D. Os recentes estudos indicam uma bai-
Xa prevaléncia de HIV soropositivo em pacientes submetidos & HD. e a
auséncia de evidéncia de transmissdo de AIDS entre pacientes e staff.
Poder-se-ia entdo concluir, de acordo com a recente literatura, que a ocor-
réncia de AIDS entre pacientes submetidos 2 H.D. é extremamente rara
(4,5,6.10).

O diagnéstico da AIDS/SIDA em pacientes nefropatas pode ser
sugerido por infeccdo oportunistica na auséncia de qualquer causa outra
responsavel pela imunodeficiciéncia ou entdo através da relacéo do linfo-
cito Thelper/Tsupressor menor do que 0,8, estudados quantitativamente
por pimunofluorescéncia indireta através de anticorpos monoclonais (OKT
(3); OKT(4); OKT(8) ou entdo através da determinagdo enzimética dos an-
ticorpos HIV pelo teste ELISA (enzime-linked immunosorbent assay) ou
pelc teste mais acurado do WESTERN BLOT. realizados no sangue perifé-
rico. A taxa de reacdes falso-positivas para pesquisa do anticorpo HIV
nos pacientes em H D. cronica é alta e, por isso, os testes ELISA posi-
tivos devem ser confirmados pelo WESTERN BLOT (7.12).

QUADRO CLINICO

As sindromes renais observadas em pacientes aidéticos sdo (1.11):

Grupo I: insuficiéncia renal aguda (IRA). Pacientes aidéticos que,
na admissdo, apresentam sedimento urindrio e dosagens plasmaticas de
uréia e creatinina normais e progressivamente apresentam sinais e sinto-
mas de IRA. Fatores interessados na IRA: nefrotéxicos através da admi-
nistracdo de uma ou mais drogas terapéuticas usadas na AIDS/SIDA ou
agentes (contrastes) radioldgicos; isquémicos: hipotensdo arterial, desi-
dratacéo, etc; sépsis e insuficiéncia respiratoria.

Grupo Il: N.A.A. Encontrada prevalentemente em pacientes ne-
gros viciados em drogas venosas. Clinicamente manifesta-se por sindro-
me nefrética ou proteindria de até 2 gramas ao dia, associada a uma re-
tencao nitrogenada elevada e progressiva. No prazo de 1 a 4 meses, o pa-
ciente encontra-se em franca insuficiéncia renal crénica terminal (IRCT).
na auséncia de todc e qualquer fator urémico (uso de drogas nefrotéxicas
e isquemia renal). Em alguns casos poderd ndo existir proteindria e/ou
hiperlipidemia, porém sempre havera infeccédo oportunistica grave, hi-
percatabolismo e mé nutricéo.

Esta nefropatia foi descrita inicialmente em individuos com AIDS
manifesta; porém recentemente, descreveram-se casos de individuos car-
readores do HIV assintomaticos; em criancas no brimeiro ano de vida e
pacientes complexo relacionado a AIDS (subgrupo IV A). A fisiopatogenia
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sggerida assemelha-se aguela da glomerulopatia de lesées minimas, rela-
cionada com uma depressédo funcional do linfécito T (relagdo T4/T8).

E interessante ressaltar que. ao avaliarem-se as dimensdes re-
nais nesta nefropatia por meio da ultrassonografia, com freqiiéncia obser-
vam-se rins aumentados. extremamente ecogénicos, com limites cortico-
medulares indefinidos. sugerindo que a evolucdo da nefropatia é tdo rapi-
da para IRC T que ndo ha tempo para a hipotrofia renal- O aumento dos rins
é explicado pela expansao intersticial por infiltrados celulares intensos,
com dilatacdo tubular por volumosos cilindros (1).

Grupo lll: pacientes nefropatas crdnicos em programa de H.D.
e que desenvolvem AIDS/SIDA durante tratamento. Prevalentemente os
individuos deste grupo também sio negros e viciados em drogas. Os si-
nais mais importantes sdo: perda de peso, com severa caquexia, sem
resposta a suporte nutricional, febre persistente, diarréia severa, necessi-
tando hospitalizagdo. As infecgOes oportunisticas observadas neste gru-
po sido causadas por Pneumocisto carinii, Mycobacterium avium intra-
celulares; criptococcus meningite; candidiase esofageana.

Grupo IV: pacientes aidéticos ainda pouco definidos, cuja nefro-
patia é caracterizada por lesdes glomerulares, compativeis com glomeru-
lonefrites por imunocomplexo ou lesdo glomerular minima.

ANATOMIA PATOLOGICA

Os estudos de bidpsia renal e necrépsia de pacientes aidéticos
nefropatas t&m demonstrado uma enorme variedade de substratos anato-
mopatoldgicos (Quadro 1).

As nefrites tubulo-intersticiais com ou sem necrose tubular agu-
da podem ser causadas pelos proprios agentes causadores das infeccoes
oportunisticas (citomegalovirus; candida; cryptococcus; Pneumocisto ca-
rinii) ou pelas drogas usadas na terapéutica da doencga (pentamidine. ami-
noglicosideos; sulfatrimetropim; drogas, antiinflamatérias ndo hormonais
meclofenamato) e enfatiza-se a nefrotoxidade por agentes (contrastes) ra-
dioldgicos (3).

As lesb6es glomerulares tém sido exaustivamente estudadas e
principalmente buscando definir uma N.A.A.. a qual foi sugerida por Rao
e cols. em 1984. A principio, as caracteristicas clinico-patolégicas desta
nefropatia confundia-se com aquela associada aos viciados em heroina.
sugerindo que tais lesGes renais nenhuma relacdo teriam com a AIDS/
SIDA.
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Vérias publicagdes buscaram definir sobretudo um substrato ana-
témico para a N.A.A. Chander em 1987, em estudo comparativo demons-
trou que os pacientes com N.A.A. apresentavam a microscopia eletrd-
nica, uma peculiar transformacgédo granulofibrilar em vérios nicleos de cé-
lulas tubularss e intersticiais, que estava ausente nos aidéticos sem
N.A.A., bem como nos portadores de nefropatia associado ao uso de he-
rcina e ndo aidéticos. O mesmo autor sugeriu uma provavel etiologia viral
para a N.A.A.

Carbone D’Agati e cols. em 1989, publicaram comunicacdes res-
pectivas onde, através de estudos comparados, utilizando individuos com
N.A.A., individuos nédo aidéticos com nefropatia associada a heroina e in-
dividuos portadores de glomeruloesclerose focal e segmentar idiopética
e concluiu o seguinte: 1 — n&o hd um padréo patolégico especifico para
a N.A.A.; 2 — o padrédo histolégico a2 microscopia eletronica revela glo-
meruloesclerose colapsante difusa com significativa hipertrofia de célu-
las epiteliais; numerosos microcistos tubulares com degeneracao tubular;
numerosas inclusdes tubuloreticulares. envolvendo endotélio glomerular,
endotélio de capilares intersticiais, associados a corplsculos nucleares
(viral?). Esses achados correlacionam-se com os padrdes clinicos de
proteindria nefrética e insuficiéncia renal rapidamente progressiva, per-
mitindo um diagnéstico presuntivo da N.A.A. através da bidpsia renal
em carreadores HIV assintomaticos, com testes sorolégicos adequados
positivos.

A N.A.A. poderia ser considerada uma entidade clinico-patoldgi-
ca distinta. caracterizada por proteintria com ou sem sindrome nefrética,
com répida evolucédo para insuficiéncia renal terminal, cujo substrato ana-
tomopatolégico € uma glomeruloesclerose focal e segmentar com nefrite
tabulo-intersticial severa (3).

Outras lestes glomerulares podem ocorrer em pacientes aidéti-
cos , porém s&o casos esporadicos e estas glomerulopatias na maioria das
vezes € de natureza imunoldgica (imunocomplexos). Os estudos de his-
toquimica de imunofluorescéncia aplicam-se principalmente nestes casos,
pois de maneira geral pouca contribuigéo tais estudos tém oferecido para
elucidar a natureza da N.A.A..

Os linfemas e o sarcoma de Kaposi podem acometer os rins, atra-
vés de infiltracbes parenquimatosos e suas conseqiiéncias clinicas. Com
relativa freqiiéncia € encontrada nefrocalcinose nos rins de pacientes aidé-
ticos (12).
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TRATAMENTO E EVOLUCAO

A) Conservador: desconhece se as atuais drogas terapéuticas para
AIDS, inclusive as mais recentes (Zidovadine), teriam alguma relacdo te-
rapéutica com a nefropatia. ou seja, preveniriam o desenvolvimento de in-
feccbes oportunisticas e/ou retardariam a progressdo da N.A.A. para
insuficiéncia renal (1). Novos estudos sdo aguardados, partindo do pres-
suposto de que todo cuidado devera ser tomado quanto 2 possivel nefro-
toxidade e, sabendo-se da importancia etiolégica viral para a N.A.A.,
obviamente surgirdio novos resultados promissores.

B) Hemodidlise: a decisdo para usar a H.D. em aidéticos com
insuficiéncia renal nem sempre obedece ao mesmo critério aplicado a ou-
tras causas de uremia. E a maioria dos autores enfatizam que a H.D. ndo
€ eficaz em prolongar a vida de aidéticos e a perda da funcéo renal é o
tnico e ultimo sinal de inexorével desintegragdo do paciente (8, 12).

Rad e cols. em 1987 relataram a sua experiéncia com os grupos
clinicos de nefropatas aidéticos quando submetidos a H.D. (Tab. 1). Ob-
servou-se entdo que tanto a recuperagédo da fung#o renal em menor perio-
do de H.D., quanto a sobrevida dos pacientes aidéticos foram observadas
nos casos de IRA. Porém aqueles casos agudos nio dialisados, com a
creatinina maior do que 6mg/d| faleceram dentro de 3 semanas. Concluiu-
se que a IRA contribuiu substancialmente para aumentar a morbidade e
mortalidade da AIDS/SIDA.

Os pacientes urémicos portadores de N.A.A. ou que contrairam
AIDS durante H.D. apresentam-se com evolugdo caracterizada por extre-
ma caquexia e desnutri¢do, que ndo responde a toda e qualquer reposicdo
nutricional, originando a chamada sindrome “failure to thrive”. As inter
corréncias infecciosas séo responsaveis pela rapida evolugdo para o 6bito
desses pacientes.

Essa inexplicavel caquexia, alertando pelo fato de o paciente per-
tencer a qualquer grupo de risco, facilita o diagnéstico da AIDS em indi-
viduos em H.D. (8, 12). Admite-se que os individuos urémicos carreado-
res assintomaticos e complexos AIDS relacionados apresentam melhor
progndstico quanto a sobrevida em H.D. do que aqueles AIDS plenamen-
te manifesta (8, 14).

Conclui-se que, atualmente. o tratamento da uremia pela diélise
em pacientes aidéticos ¢ insatisfatério e que o ébito é universal em menos
de 1 ano. A questdo de se indicar ou ndo H.D. é analoga aquilo que ocor-
re no caso de uremia em doenca maligna sistémica. Essa decisdo tem que
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ser individualizada, envolvendo todos os responséveis pelo paciente: fami-
liares e equipe de satde (12).

CUIDADOS ESPECIAIS DURANTE A H.D.

O C.D.C.-USA sugere os seguintes cuidados durante a sessdo
de H.D. dos pacientes urémicos aidéticos (12).

1 — Sala de dialise isolada e apropriada.

2 — Cuidado com manuseio do sangue.

3 — Nao reusar nenhum material de consumo descartavel (agu-
lhas-dialisador-linhas, etc).

4 — Realizar o teste ELISA pelo menos uma vez por ano €, no
caso de positivo, realizar o Western Blot.

Como se pode notar, os cuidados sdo semelhantes aqueles
tomados a propédsito da hepatite B.

QUADRO 1: RIM E AIDS/SIDA

PATOLOGIA RENAL

1 — Nefrite tabulo-intersticial:

2 — Necrose tubular aguda

3 — Glomerulopatias:

3.1 — glomeruloesclerose focal e
segmentar com nefrite tubulo-intersticial severa
3.2 — glomeruloesclerose global
3.3 — glomerulonefrite cronica
3.4 — outros: leséo glomerular minima
glomerulonefrite aguda pds-infecciosa
glomerulonefrite membranosa

4 — Nefrocalcinose

5 — Infiltragdes parenquimatosas: linfoma

sarcoma Kaposi

H.U. Rev. Juiz de Fora, v. 17 (1) p. 39-48 Jan./abr. 1990
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TAB. 1: GRUPOS CLINICOS DE NEFROPATIAS AIDETICOS®
SUBMETIDOS A HEMODIALISE

Caracteristicas Grupo | Grupo Il Grupo Il
(n=6) (n=31) (n=18)

Masculino/feminino 5:1 11:1 9:1

Idade média 37 34 33

Recuperacéo de fn. renal 5 0 0

(n°. de pacientes)

Duracdo da dialise (sems) 1-3 4-36 412

Sobrevida média (meses) 17 1.4 1

*Ref bibl. Grupo |: IRA — Grupo II: N.AA.

Grupo 1ll: AIDS durante HD.

COMENTARIOS

Atualmente os hospitais brasileiros, particularmente universitarios
ou de Ensino, estdo as voltas com os seus pacientes aidéticos e o objetivo
desta comunicacdo foi salientar a participacé@o renal e as possiveis conse-
giiéncias advindas da tentativa de se manter a funcéo renal, prolongando
a vida do paciente.

Entretanto, tais orientacdes muitas vezes nao sdo faceis de se
concretizarem na pratica médica e um verdadeiro tumulto se estabelece
quando se tem um aidético urémico necessitando, principalmente, de H.D.
Espera-se que estas orientagdes aqui referidas facilitem a execugdo da
melhor assisténcia médica desses pacientes.

SUMMARY

The author presents a bibliographic review on kidney behavior in
AIDS emphasizing epidemiologic and etiologic aspects, clinical manifes-
tations, main pathologic findings. and attempting to characterize the cli-
nical and pathologic substract of what would-be the nephropathy asso-
ciated with AIDS. He presents actual results of hemodialisis, and call
atteention to special cares such orientation is of utmost importance to
each and every general hospital, particulary hospitals in Brazil, the re-
reference centers for treating AIDS.
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