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ARTIGO/ARTICLE

LesoOes anorretais em pacientes HIV positivos usuarios
de terapia anti-retroviral de alta efetividade

Anorrectal lesions in HIV-positive patients using highly
active antiretroviral therapy

Manuel Retamozo-Palacios!, Jodo Batista de Sousa?
e Joao Barberino Santos!

RESUMO

As lesdes anorretais sdo comuns nos pacientes positivos para o virus da imunodeficiéncia bumana. A terapia antirretroviral de alta efetividade tem
pouca influénciana progressdo das neoplasias anais. Estudou-se a prevaléncia das lesées anorretais em 88 pacientes HIV positivos atendidos no servigo
de doengas infecto-parasitdrias do Hospital Universitdrio de Brasilia, em uso de terapia antirretroviral de alta efetividade. Dados socio-demogrdficos
foram coletados usando um questiondrio pré-elaborado e os pacientes foram submetidos a exame proctologico. Cerca de 71% relataram coito anal e
30,7% estavam em uso de inibidor de protease. A prevaléncia das lesoes anorretais foi 36,4%, sendo as mais freqiientes: condiloma acuminado e fissura
anal. O condiloma acuminado foi a lesdo anorretal mais prevalente e teve associagdo com o uso de lopinavir/ritonavir. Sugere-se o rastreamento das
lesoes anorretais causadas pelo papilomavirus bumano nos pacientes HIV positivos/AIDS em uso de inibidor de protease.

Palavras-chaves: HIV. AIDS. Lesoes anorretal. HAART.

ABSTRACT

Anorectal lesions are common in patients with human immunodeficiency virus (HIV). Highly active anti-retroviral therapy (HAART) has little

influence on the progression of anal neoplasms. The prevalence of anorectal lesions in 88 HIV-positive patients attended at the infectious diseases
service of the University Hospital of Brasilia who were using HAART was studied. Sociodemographic data were collected using a pre-prepared
questionnaire and then the patients underwent proctological examination. Around 71% of the patients said they practiced anal intercourse.
30.7% were using a protease inhibitor. The prevalence of anorectal lesions was 36.4%, and condyloma acuminata and anal fissure were the
most frequent of these. Condyloma acuminata was the most prevalent anorectal lesion and was strongly associated with the use of lopinavir/
ritonavir. Screening for anorectal lesions caused by human papillomavirus in HIV/AIDS patients who use protease inhibitors is suggested.

Key-words: HIV. AIDS. Anorectal lesions. HAART.

A sindrome de imunodeficiéncia adquirida (AIDS) tem se
tornado uma doenca pandémica e, na atualidade, mais de 42
milhdes de pessoas estdo infectadas pelo virus de imunodeficiéncia
humana (HIV) em todo o mundo. As doencas anorretais sio
comuns nos individuos infectados pelo HIV'? 13171820 contudo
nio hd dados especificos sobre a prevaléncia destes desfechos
apresentados no curso da infecgfio pelo retrovirus.

Com a introducio na década de 90 da terapia antirretroviral
de alta efetividade (HAART), surgiu a ddvida se isso iria influenciar
favoravelmente a evolucio das lesdes anorretais ou diminuir a sua
incidéncia em pacientes HIV positivos. As conclusdes das intimeras

pesquisas foram variadas, mas muito interessantes. Inicialmente,
se pensou que a terapia HAART, a0 aumentar a expectativa de vida
do paciente HIV, levaria paradoxalmente a incrementar o risco de
carcinoma anal, uma vez que a progressdo da neoplasia leva entre
oito a 10 anos . Atualmente, tém-se evidéncias que esta terapia
pouco influencia a progressio das neoplasias intraepiteliais anais
(NTA)>? 5. A terapia HAART ndo demonstrou ter efeito protetor
contra NIA nem contra a infecgdo pelo papiloma virus humano
(HPV) 31 e tampouco conseguiu diminuir a incidéncia das lesdes
condilomatosas nem das NIA? >, A presenca de um inibidor de
protease no esquema anti-retroviral tem sido associada a um
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aumento na freqiiéncia de condiloma acuminado perianal e 2
diminui¢o da incidéncia de abscessos anorretais® 2.

0 objetivo deste trabalho é apresentar a prevaléncia das lesoes
anorretais em pacientes HIV positivos que fazem acompanhamento
na Clinica de Doengas Infecciosas e Parasitdrias (DIP) do Hospital
Universitdrio de Brasilia (HUB), e que estdo fazendo uso da terapia
HAART, e determinar suas possiveis associacoes.

MATERIAL E METODOS

Cem pacientes aceitaram participar do estudo, porém s6
foram considerados 88, por serem usudrios de terapia HAART.
Inicialmente foram submetidos a um questiondrio onde se
lhes perguntou acerca das atividades laborais, hdbitos nocivos
(tabagismo, etilismo e uso de drogas ilicitas), hdbitos sexuais
(pritica de coito vaginal, anal — ativo e/ou passivo), orientagio
sexual (homossexual, bissexual ou heterossexual), uso de
preservativo nas relagdes sexuais e sintomas anorretais. Outros
dados tais como idade, tempo de infecciio por HIV, esquema
antirretroviral atual e anteriores, foram extraidos do prontudrio
médico. Apds assinarem um termo de consentimento, os
pacientes foram submetidos ao exame coloproctoldgico, a fim
de se detectar lesdes anorretais. Em sete pacientes foi realizada
retossigmoidoscopia e em 10 videocolonoscopia flexivel, tendo
como critério a presenca de lesdes anorretais detectadas a
ectoscopia ou anuscopia, com ou sem sintomas sugestivos de
doenga colorretal. Calcularam-se os coeficientes de prevaléncia
das lesdes anorretais detectadas. A andlise estatistica foi feita
utilizando o programa SPSS para Windows, verso 13.0. O projeto
deste trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisas
em Seres Humanos, da Faculdade de Medicina da Universidade
de Brasilia.

RESULTADOS

A média da idade dos pacientes foi 38,33 anos (moda=
35 anos), sendo a faixa etiria predominante a quarta década
davida (45,5%), com 61 (69,3%) pacientes do género masculino.
Quarenta e trés (48,9%) eram fumantes, 27 (30,7%) etilistas, e
23 (26,1%) relataram consumir drogas ilicitas. Quanto a
orientacdo sexual, 58 (65,9%) pacientes consideraram-se
heterossexuais, 15 (17%) homossexuais e nesta mesma
porcentagem, a populaco bissexual. A prética do sexo anal (ativo,
passivo e/ou ambos) foi relatada por 62 (70,5%) pacientes, sendo
que 37 (59,7%) destes usaram o preservativo durante o coito anal
(Figura 1). Vinte e sete (30,7%) pacientes faziam uso de algum
inibidor de protease no esquema HAART.

Os sinais e sintomas anorretais mais referidos foram: verrugas,
prurido, retorragia e dor (Figura 2). A prevaléncia das lesdes
anorretais foi 56 (36,4%), sendo as mais freqiientes a0 exame
proctolégico: condiloma acuminado, fissura anal e componente
hemorroidario externo (Figura 3). O condiloma acuminado foi
também a lesdo mais freqiiente nos trés grupos de comportamento
sexual (12,7% nos heterossexuais, 33,3% nos homossexuais
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Figura 1 - Prevaléncia de uso de preservativo durante o coito anal em
62 pacientes HIV positivos, usudrios de terapia HAART, atendidos no
ambulatorio de DIP do HUB.

25 30,0%

25,0% o
201 poy 25,0%
20,0%

15,0%

1,3%

10,0%

W

5,0%

0,0%

Verrugas Prurido Retorragia  Dor  Mucorréia Diarréia  Ulceras Hemorrdidas Piorréia Pastulas  Outros

 —
——%

Figura 2 - Prevaléncia de sinais e anorretais em 88 pacientes
HIV positivos, usudrios de terapia HAART, atendidos no ambulatorio
de DIP do HUB.
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Figura 3 - Prevaléncia de lesées anorretais em 88 pacientes HIV positivos,
usudrios de terapia HAART, atendidos no ambulatorio de DIP do HUB.
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e 26,7% nos bissexuais), ficando em segundo lugar as fissuras (10,3%
nos heterossexuais e 13,3% nos homossexuais) e as tlceras (20%
nos bissexuais). O plicoma (51,1%) foi a lesdo nio patologica mais
freqiiente. Ao exame anuscépico, o componente hemorroidirio
interno (14,8%) e o condiloma acuminado (5,7%) foram as lesoes
mais detectadas. Nos sete pacientes submetidos a retossigmoidoscopia
flexivel, o condiloma acuminado foi a tnica lesdo patoldgica
identificada (localizada no sigméide), em um (14,3%) caso. Nas
oito videocolonoscopias realizadas, foi detectado um (12,5%) caso
de colite ulcerativa cronica e outro de doenga de Crohn.

Algumas lesdes anorretais mostraram-se associadas a algumas
condigdes clinico-epidemioldgicas. Os plicomas tiveram alta taxa
de apresentacio nas mulheres (p= 0,004). O herpes anal foi
significantemente mais freqiiente na faixa etiria de 50 a 59 anos
(p= 0,012) e associou-se a0 consumo de bebidas alcodlicas
(p=0,014). As tilceras perianais foram mais prevalentes entre a
fracio fumante (p= 0,056). O condiloma acuminado teve uma
forte associacio com o uso do inibidor de protease Lopinavir
associado ao Ritonavir (p=0,005), néo ocorrendo com os outros
inibidores de protease (Figura 4). Houve ainda correlagio com
hipertonia anal a0 exame proctologico (p= 0,014) e uma fraca
associacio com niveis de linfocitos T CD4+ abaixo de 50 cel/pL
(p=0,063). A prevaléncia de tumores anais foi significantemente
maior no grupo bissexual (p= 0,007) e nos individuos com
hipertonia do esfincter anal (p= 0,001) verificada ao toque
retal. Niveis altos (acima de 100.000 c6pias/mL) de carga viral
associaram-se 2 presenca de componentes hemorroidérios externos
(p=0,041). Os plicomas anais, lesoes anais ndo-patoldgicas, foram
mais freqiientes no grupo feminino (p=0,004) e tiveram correlacio
com contagem de linfocitos T CD4+ abaixo de 350 cel/pL.
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Figura 4 - Prevaléncia e significincia de condiloma anal em 27 pacientes
HIV positivos, usudrios de inibidores de protease no esquema HAART,
atendidos no ambulatorio de DIP do HUB. (IDV: indinavir, ATV: atazanavir,
NFV: nelfinavir, LPV/r: lopinavir associado a ritonavir)

DISCUSSAO

A maioria dos pacientes que participaram do estudo foi
do género masculino. Isto reflete uma maior procura por
atendimento especializado por parte dos pacientes homens
HIV positivos portadores de lesdes anorretais, sendo que uma
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significativa parte destes eram homossexuais, os quais tém fator
de risco para desenvolverem condilomas e dlceras anais® »°. Por
outro lado, poderia também refletir uma maior rejeicio das
pacientes do género feminino a0 exame proctolégico.

A média de idade dos pacientes estudados revela que
a populacdo HIV positiva atendida no HUB € constituida
principalmente de adultos jovens. Exceto por um paciente, todos
os participantes do estudo eram alfabetizados, tendo 50% deles
concluido o ensino fundamental. O paciente HIV positivo que
procura atendimento no Servico de Coloproctologia é, em geral,
homem jovem alfabetizado, com primeiro grau completo®. Em
nosso estudo, nao foi encontrada associagdo, estatisticamente
significante, entre a condi¢do de homem que faz sexo com homem
(HSH) e lesdes anorretais, tendo-se em conta que esta condi¢io
€ um fator de risco para estas lesoes' %,

Os sinais e sintomas mais freqiientes nos pacientes HIV
positivos com lesdes anorretais sio (em ordem de freqiiéncia):
dor anorretal, verrugas anais, retorragia, piorréia e prurido anal,
concordando com os dados relatados na literatura revisada*’ .

As duas lesdes anorretais mais freqiientemente relatadas
nos estudos em populacio HIV positiva s3o os condilomas e
as tlceras anais - idiopdticas, associadas ao herpes virus ou
ao citomegalovirus (CMV)! 10113172022 A alta prevaléncia de
condilomatose e de NIA nos pacientes HIV positivos sugere a
importancia do exame anorretal de rotina nestes pacientes.

As doencas anorretais parecem incidir mais em homossexuais
masculinos que atuam tanto ativa quanto passivamente, e ser
menos freqiientes naqueles que néo praticam coito anal receptivo,
sendo que a evolucdo das lesdes apresentadas ainda é semelhante
em ambos os grupos. Uma limitagio encontrada foi que os estudos
revisados ndo discriminam o tipo de coito realizado, limitando-se
a unificar todos os hdbitos sexuais em um s9, atribuido ao grupo
homossexual masculino® ',

Nossos resultados mostram uma freqiiéncia elevada de
verrugas anais, seguida de prurido anal e de retorragia. Isto
difere parcialmente de outros estudos na literatura, onde a dor
anorretal é o sintoma mais freqiiente, seguido das verrugas anais e
da retorragia' . O condiloma foi a lesdo anal mais freqiiente. No
entanto os dados do HUB indicam a fissura anal como a segunda
lesdo mais freqiiente, seguida das tilceras anais, néo concordando
com outros trabalhos, que indicam as tlceras, neoplasias e
fistulas anais em ordem decrescente' 7?2, Esta diferenca pode
ser explicada pela caracteristica do servico de satide em ser
ou ndo direcionado a0 atendimento de doencas anorretais em
pacientes HIV positivos.

A terapia HAART nfo teve associagdo com menor indice de
lesoes anorretais, ja mostrado em todos os estudos que avaliaram
estes fatores' 7.

A presenca do LPV/r (inibidor de protease) no esquema
antirretroviral associou-se ao aumento da freqiiéncia de
condiloma anal. Contudo, 0 esquema mais usado no Servico de
DIP do HUB é a associacio de zidovudina, lamivudina e efavirenz
(AZT + 3TC + EFZ), que ndo inclui um IP, mas, quando um IP
é introduzido, LPV/r é a primeira escolha. A introducio desse
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IP poderia ser evitado como primeira escolha nos pacientes
homossexuais praticantes de coito anal receptivo, uma vez que
este grupo mostrou maior prevaléncia de condilomatose anal que,
mesmo sendo uma neoplasia benigna, nao hd estudo que exclua
sua possivel malignizacio® %,

Mais da metade (59,7%) dos pacientes que praticam coito
anal nfo usa preservativo. Isto além de aumentar a chance de
transmissdo do HIV para pessoas soronegativas a este virus,
aumenta a probabilidade de transmissao do HPV, o qual joga um
papel importante na génese das lesdes pré malignas no canal
anal.

0s achados e associacdes descritos correspondem a um
periodo de tempo fixo e 2 um s6 grupo de estudo, necessitando
estudos adicionais longitudinais e em grupos diversificados de
outras institui¢des para firmar suas concluses.
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