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Impacto do tratamento antirretroviral na ocorréncia de macrocitose em
pacientes com HIV/AIDS do municipio de Maringa, Estado do Parana

Impact of antiretroviral therapy on occurrences of macrocytosis in patients with HIV/AIDS

in Maringd, State of Parana

Odete Correia Antunes de Oliveira', Ramon Antunes de Oliveira® e Lenice do Rosario de Souza3

RESUMO

Introdugio: AIDS é uma doenga causada pelo HIV que compromete o sistema imune do
organismo. O advento da terapia antirretroviral (TARV) altamente eficaz promoveu melhora
substancial do prognéstico da doenca e da qualidade de vida dos pacientes com HIV/AIDS.
Durante seu tratamento prolongado, notam-se algumas alteragdes hematoldgicas, dentre elas,
anemia e macrocitose, bem como caréncias de micronutrientes, tais como, de vitamina B12 e
dcido f6lico. O objetivo do presente trabalho é relacionar a macrocitose e anemia ao uso de TARV,
ou a deficiéncia de vitamina B12 ou de 4cido félico. Métodos: Foram avaliados 110 pacientes
HIV positivos, comparando-se aqueles em uso de TARV com zidovudina (AZT) (grupo 1),
TARV sem AZT (grupo 2) ou sem uso de TARV (grupo 3). Resultados: Os pacientes dos trés
grupos nao apresentaram diferencas estatisticas significativas quanto aos niveis de hemoglobina
(p=0,584) e de 4cido félico (p = 0,956). Os pacientes do grupo 1 (G1) apresentaram volume
corpuscular médio (VCM) aumentado quando comparado ao grupo 3 (G3) (p < 0,05), bem
como do grupo 2 (G2) em relagio ao G3 (p < 0,001). As dosagens de vitamina B12 do G1 e
G3 foram menores do que as encontradas pelo G2 (p = 0,008). Conclusées: Conclui-se que
os individuos em uso de TARV apresentaram macrocitose, embora no pudesse ser relacionada
ao tipo de TARV ou a deficiéncia de vitamina B12. Entretanto, a deficiéncia de 4cido f6lico ndo
esteve relacionada ao uso de TARV e nem & macrocitose.

Palavras-chaves: AIDS. Vitamina B12. Acido félico. Anemia macrocitica. Terapia
antirretroviral de alta atividade.

ABSTRACT

Introduction: AIDS is a disease caused by HIV that compromises the organism’s immune
system. The advent of highly active antiretroviral therapy (HAART) has promoted substantial
improvement in the prognosis for this disease and in HIV/AIDS patients” quality of life.
During prolonged treatment, certain hematological disorders are observed, such as anemia and
macrocytosis, as well as deficiencies of micronutrient such as vitamin B12 and folic acid. The
objective of this study was to correlate the presence of macrocytosis and anemia with HAART
use or vitamin B12 and folic acid deficiencies. Methods: 110 HIV-positive patients were
included, in three groups: HAART use with zidovudine (AZT) (group 1), HAART use without
AZT (group 2) and no HAART (group 3). Results: None of the patients in any of the three
groups presented statistically significant differences relating to hemoglobin level (p = 0.584)
or folic acid level (p = 0.956). Group 1 (G1) had a higher mean corpuscular volume (MCV)
than G3 (p < 0.05), and group 2 (G2) had a higher volume than group 3 (G3) (p < 0.001).
Vitamin B12 levels in G1 and G3 were smaller than those in G2 (p = 0.008). Conclusions:
It was concluded that patients undergoing HAART treatment presented macrocytosis, even
though this could not be correlated with the type of HAART or with vitamin B12 deficiency.
However, folic acid deficiency was unrelated to either HAART or macrocytosis.

Keywords: AIDS. Vitamin B12. Folic acid. Macrocytic anemia. Highly active antiretroviral
therapy.
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INTRODUCAO

AIDS é uma doencga que representa um dos
grandes problemas de satide da atualidade. No Brasil,
de 1980 ajunho de 2008, foram notificados 506.499
casos de AIDS. O total de 6bitos acumulados até
2007 ¢ de 205.409'. A incidéncia da epidemia na
populacio foi de 17,5/100.000 em 2006, com
predominancia do sexo masculino de 1,5/1". No
municipio de Maringi-PR, foram notificados 37
novos casos de AIDS em 2007, sendo que o sexo
masculino corresponde a 67,5% dos casos.

A introdugio da terapia antirretroviral (TARV)
propiciou grandes avangos no tratamento da AIDS,
comdramaticareducio damorbidade e damortalidade
associadas a doenga®. Os efeitos colaterais tém sido
um dos importantes fatores da nao adesao a TARV.
Um exemplo de efeitos imediatos comum a todas
as classes sao os decorrentes de intolerancia géstrica
caracterizada por nduseas, vomitos e dor abdominal.
Eventos adversos comumente observados apds o
uso de inibidores de transcriptase reversa analogos
de nucleosideos (ITRN) sdo: astenia, cefaléia ou
insonia. O AZT, um exemplo entre os ITRN, estd
associado com mielotoxicidade, principalmente
anemia, pancitopenia e macrocitose®.

Ainfeccio pelo HIV pode apresentar uma ampla
gama de anormalidades hematolégicas, como o
efeito supressivo do préprio HIV, hematopoiese
ineficaz, doencas infiltrativas da medula dssea,
consumo periférico secundério 4 esplenomegalia ou
desregulacdo imune e deficiéncias nutricionais®.

7

A anemia é comum em individuos com
infecgao pelo HIV assintomdticos ocorrendo
em, aproximadamente, 30% dos casos, e taxas
extremamente altas sdo encontradas naqueles com
clinica de AIDS, chegando a 80%°. Ela decorre,
frequentemente, de causas multifatoriais.

Os tipos mais comuns de anemia encontrados na
pratica clinica sao as microciticas e hipocrdmicas. Dentre
elas, destacam-se a deficiéncia de ferro levando a anemia
ferropriva, e anemia secunddria a doengas crénicas’.
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A anemia megaloblastica é outra variante que se apresenta
normocrdmica e macrocitica, em decorréncia da deficiéncia ou
alteragdo no metabolismo da vitamina B12 e/ou do 4cido folico®.

Osniveis de folato circulantes, por serem fortemente influenciados
pelaingestao recente de alimentos, ndo sio confidveis como indice de
armazenamento nos tecidos. Desta forma, os niveis de folato medidos
no soro ou no plasma podem ser normais mesmo em face de sua
deficiéncia. Inversamente, os niveis circulantes podem estar baixos
muito antes do depdsito em tecido ter sido esgotado’.

Embora a baixa concentragdo sérica de vitamina B12 tenha sido
descrita em 1/3 dos adultos infectados pelo HIV, a maioria destes
individuos nao tem anemia megalobldstica'®.

O volume corpuscular médio (VCM) é um indice hematimétrico
na medida, que permite a classificagiao das anemias em microcitica,
normocitica e macrocitica. Considera-se macrocitose, valores de
VCM maiores que 100f1'"", entretanto valores acima de 1201l
sugerem fortemente o diagnostico de anemia megalobldstica™.

A macrocitose pode decorrer tanto das anemias carenciais
como da deficiéncia de vitamina B12 ou 4cido félico, como de
cirrose hepdtica, abuso de édlcool, hipotireoidismo ou como
efeitos colaterais de algumas drogas'>. Drogas antirretrovirais, tais
como AZT e estavudina (d4T), sio as que mais se relacionam 2
macrocitose apds seu uso cronico, podendo, inclusive, ser um fator
que, individualmente, demonstra adesao ao AZT®.

O objetivo deste trabalho foi avaliar a ocorréncia de macrocitose
em individuos com infecgdo pelo HIV ou AIDS atendidos no
Programa de DST/AIDS do municipio de Maring4-PR e relaciona-
las com o uso de antirretrovirais, a deficiéncia de acido félico ou de
vitamina B12.

METODOS

Primeiramente, foi realizada andlise retrospectiva dos 450
prontudrios médicos dentre os 1.200 individuos cadastrados que
frequentam regularmente o Servigo do Programa Municipal DST/
AIDS, do municipio de Maring4-PR, credenciado pelo Sistema
Unico de Satde (SUS). Foram, entao, estudados 110 portadores
de HIV/AIDS, no periodo de agosto 2008 a junho de 2009, que
se apresentavam maiores de 18 anos, em uso ou nio de TARY,
segundo indicagio médica. Para estes pacientes foram registrados:
sexo, idade, tempo de uso da TARV, contagem de linfécitos T CD4+,
determinagio da carga viral plasmatica do HIV; se os pacientes faziam
ounao uso de vitamina B12 ou 4cido félico, esquema atual de TARY,
niveis séricos de hemoglobina e de VCM anteriores a pesquisa. Na
segunda fase da coleta de dados, foram realizadas entrevistas com os
pacientes. Nessa entrevista foram confirmados alguns dados que se
constitufam em critérios de exclusao, tais como, uso de 4cido félico
evitamina B12, dietas vegetarianas estritas, gestantes, medicamentos
para tratamento de outras infec¢des, de dislipidemias e neoplasias.
Posteriormente, foi realizada a coleta de sangue para anélise dos
seguintes exames laboratoriais: dosagens de hemoglobina sérica, do
volume corpuscular médio (VCM), do 4cido félico, da vitamina B12,
da carga viral plasmatica do HIV e linfometria T CD4+.

Constituiram-se os seguintes grupos de estudo: grupo 1
(G1): 55 pacientes infectados pelo HIV em uso de TARV com
AZT; grupo 2 (G2): 23 pacientes infectados pelo HIV em uso
de TARV sem AZT; grupo 3 (G3): 32 pacientes infectados pelo
HIV sem uso de TARV.

Osresultados foram submetidos & analise estatistica, por meio de
exploragdo da distribuicao probabilistica do teste de Shapiro-Wilk,
resumo descritivo, em medianas e quartis, teste de qui-quadrado
para duas amostras independentes, teste de Mann-Whitney para
amostras independentes, teste exato de Fisher, teste de Kruskal-
Wallis para grupos independentes, seguido do teste de Dunn para
comparagdes multiplas. Diferengas foram consideradas significativas
se p-valor < 0,0S.

Consideragdes éticas

Este estudo foi submetido & andlise e aprovagao do Comité
de Etica em Pesquisa da Faculdade Ing4 - UNINGA Maringa-PR,
recebendo parecer favordvel no dia 29/07/2008.

RESULTADOS

A amostra foi composta por 110 portadores de infecgao pelo HIV
ou AIDS, dividida em trés grupos, a saber: 55 no G1 (50%), 23 no
G2 (20,9%) e 32 individuos no G3 (29,1%).

Os grupos apresentaram-se pareados quanto ao género, com
leve predominancia do sexo masculino no G2 (60,9% destes). No
entanto, nao houve diferenca estatistica significativa na comparagao
entre os grupos (p > 0,05).

Os valores correspondentes as contagens de linfocitos T CD4+
ndo apresentaram diferenca estatistica significativa na comparagao
dos dados encontrados nos trés grupos (p = 0,270).

A determinagao da carga viral plasmatica do HIV apresentou
diferenca estatisticamente significativa na comparagio de G1 e G2 em
relagioa G3 (p < 0,001), a0 se comparar a porcentagem de individuos
com carga viral indetectdvel em cada grupo. O G1 apresentou 72,2%
e 0 G2 apresentou 60,9% dos individuos com carga viral indetectdvel,
frente a 3,2% dos individuos do G3.

A distribuigao dos individuos, em relagao as dosagens de dcido
folico, estd apresentada na Tabela 1. Na comparagao entre os grupos,
no entanto, nao houve diferenca estatistica significativa em relagao
as dosagens de 4cido félico (p = 0,956).

A distribui¢do dos individuos, em relagio aos niveis séricos de
vitamina B12 estd apresentada na Tabela 2. Houve diferenca estatistica
significativa na comparagéo entre G1 e G3 quando comparados ao
G2 (p =0,008), e os grupos G1 e G3 ndo apresentaram diferenca
estatistica entre si (p > 0,05).

A distribuigdo dos individuos quanto aos niveis de hemoglobina,
antes e no momento atual deste estudo, estd mostrada na Tabela 3.
Os grupos estudados, em relagao aos niveis baixos de hemoglobina
(< 12g/dL) e os niveis normais de hemoglobina ou, seja, acima de

TABELA 1 - Distribui¢ao dos 110 pacientes infectados pelo HIV, de acordo
com os niveis de acido folico.

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3
Acido félico (ng/mL)  n® % n® % n® % p
<37 3 5,5 1 4,3 2 6,3
3,7-9,57 31 56,4 16 69,6 20 62,5
>9,57 20 382 6 261 10 313
Total 5§ 100,0 23 100,0 32 100,0 0,956

Grupo 1: pacientes em uso de TARV com AZT, Grupo 2: pacientes em uso de TARV
sem AZT, Grupo 3: pacientes sem uso de TARV. *estatistica calculada a Kruskal
Wallis, TARV: terapia antirretroviral.
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TABELA 2 - Distribuicao dos 110 pacientes infectados pelo HIV, de acordo com
os niveis séricos de vitamina B12.

Os grupos estudados apresentaram diferenca estatistica
significativa, na comparagio entre si, no que se refere aos niveis de

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3 hemoglobina anteriores a pesquisa (p = 0,004), tanto para valores
Vitamina B12 (pg/mL) n® %  n° %  n % p  acima quanto abaixo da normalidade.
<150 23 418 5 217 13 406 A distribuigao dos individuos quanto as dosagens do VCM,
150-982 32 582 17 739 19 594 antes e no momento atual deste estudo, estd mostrada na Tabela 4.
>982 0 0,0 1 43 00 0,0 Esses grupos apresentaram diferenga estatistica significativa quando
Total 551000 23 1000 32 1000 0,008" comparados entre si, sendo que os niveis de VCM foram maiores

Grupo 1: pacientes em uso de TARV com AZT, Grupo 2: pacientes em uso de TARV
sem AZT, Grupo 3: pacientes sem uso de TARV. *estatistica calculada & Kruskal
Wallis, TARV: terapia antirretroviral.

12g/dL, no momento atual, ndo mostraram diferenga estatistica
significativa na comparagao entre eles, sendo a distribui¢io de G1

no G1 comparado ao G2 (p < 0,05) e daquele em relagio ao G3
(p<0,001), no momento atual.

Quanto ao VCM anterior ao inicio da pesquisa, os grupos nao
apresentaram diferenca estatistica significativa entre eles (p = 0,270)
quanto aos valores de VCM anterior ao estudo.

iguala de G2 e G3 (p = 0,584).

TABELA 3 - Distribuicao de 110 pacientes infectados pelo HIV, de acordo com os niveis de
hemoglobina em dois periodos distintos.

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3

n® % n® % n® % P

<12 10 182 T 174 1 31

Hemoglobina atual (g/dL) >12 45 818 19 826 31 96,9
total 55 1000 23 1000 32 1000 0,584*

<12 15 283 s 21,7 1 40

Hemoglobina anterior (g/dL)  >12 38 71,7 18 783 24 96,0
total  $3 1000 23 1000 25 1000  0,004*

Grupo 1: pacientes em uso de TARV com AZT, Grupo 2: pacientes em uso de TARV sem AZT,
Grupo 3: pacientes sem uso de TARV. *estatistica calculada a Kruskal Wallis, TARV: terapia
antirretroviral.

TABELA 4 - Distribui¢ao de 102 pacientes infectados pelo HIV, de acordo com o volume
corpuscular médio em dois periodos distintos.

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3

n® % n° % n® % P

<100 21 404 13 59,1 28 100

VCM Atual (fI) >100 31 59,6 9 409 0 0,0
total 52 100,0 22 100,0 28 100,0 <0,05*

<100 42 792 13 56,5 25 100

VCM Anterior (11) >100 11 20,8 10 435 00 0,0
total 53 100,0 23 100 25 100,0  0,270*

VCM: volume corpuscular médio, Grupo 1: pacientes em uso de TARV com AZT, Grupo 2: pacientes
emuso de TARV sem AZT, Grupo 3: pacientes sem uso de TARV. *estatistica calculada a Kruskal Wallis,

TARV: terapia antirretroviral.

DISCUSSAO

No presente estudo, a variagdo das idades dos individuos em
cada grupo apresentou-se na faixa etiria de 30 a SS anos, dados esses
semelhantes aos descritos no Boletim Epidemiolégico de DST e AIDS
doMinistério da Satde do Brasilde 2007 e segundo os dados do SINAN
(Sistema de Informagao de Agravos de Notificagao) da Secretaria de
Satide do Municipio de Maringa-PR, Setor de Vigilancia em Saude'”.

Os resultados da presente casuistica demonstraram
homogeneidade entre os grupos, quanto ao género, com razio entre
homens e mulheres de 1,1:1. No Brasil, a partir de 2002, essa relagao
tem sido de 1,5:1, dados esses que demonstram a caracteristica atual
de feminizacio da epidemia de AIDS no pais'.

Os pacientes com AIDS se beneficiam, atualmente, do tratamento
ARV, que deve ter inicio quando hé progressao da infec¢io pelo HIV,
evoluindo com manifestagdes clinicas e/ou laboratoriais da AIDS™.

Para os pacientes em uso de TARV ¢ esperada maior sobrevida'®, o
que na casuistica apresentada foi observada nos grupos 1 e 2, ou seja,
naqueles que faziam tratamento medicamentoso e que, também,
tinham tempo de diagndstico da infecgao pelo HIV muito maior do
que no grupo que ainda nao havia indicagao de iniciar o tratamento
(G3).Isso poderia ser explicado, porém, pelo fato de que os pacientes
sem indicagdo de TARV tiveram seu diagndstico realizado ha menos
tempo, média de trés anos. Importante ressaltar que a queda na
contagem de linfécitos T CD4+ ¢ critério de indicagao de tratamento
em individuos assintométicos e demonstra evolugao da doenga'.

O tempo médio de tratamento com o uso de TARV dos
individuos do grupo que incluia 0 AZT (G1) em seu esquema foi de
trés anos e meio, enquanto no grupo de pacientes em uso de TARV
sem AZT (G2), foi de sete anos em média. O AZT, além de ter sido
a primeira droga disponivel para uso clinico em doentes com AIDS,
foi, também, utilizado por anos como monoterapia, dupla terapia
e faz parte dos esquemas triplices de escolha para inicio da TARV
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até os dias atuais'®. Dessa forma, os doentes do grupo sem AZT,
provavelmente, tiveram essa droga substituida por alguma razao
ao longo do tempo de tratamento, seja por intolerancia, toxicidade,
resisténcia, entre outras'*.

No presente estudo, 69,1% do total de individuos apresentavam
contagens delinfocitos T CD4+ elevadas, na faixa acima de 350 células/
mm?, ndo havendo diferenca entre os trés grupos. Aqueles individuos
em uso de TARV, com ou sem AZT, apresentam provavel elevacio
da contagem linfécitos T CD4+ devido ao uso correto e prolongado
da terapia, com recuperagao parcial da contagem dessas células.
Praticamente, 0 mesmo percentual dos doentes (68,8%), apresentava
carga viral plasmética do HIV abaixo do limite minimo de detecgao, ou
seja, boa resposta virolgica ao TARV, para os grupos com tratamento.

O estdgio cronico e tardio da infec¢do pelo HIV, quando
acompanhado por nutri¢ao inadequada e mé absorcdo de
micronutrientes, pode levar a deficiéncia caldrico-protéica e
disturbios metabdlicos, destacando-se a deficiéncia do acido félico e
devitamina B12. A deficiéncia de vitamina B12 ocorre em 10% a 39%
dos infectados pelo HIV; e a deficiéncia de folato, por mé-absor¢ao
do 4cido félico, em 57% a 64% dos casos'®.

No presente trabalho, concentra¢des de acido f6lico foram
dosadas em portadores de HIV, cuja anélise dos resultados nao
demonstrou diferencga estatistica na propor¢ao de individuos com
niveis baixos, normais ou altos, entre os grupos, conforme o uso ou
nao de ARV, mesmo com a utilizagao de esquemas contendo AZT.
Porém, a maioria dos pacientes apresentava os niveis séricos de dcido
tolico dentro do limite da normalidade e, apenas a minoria de cada
grupo apresentava deficiéncia de folato, que nao se correlacionava
com o uso de TARV.

Com relagio as dosagens séricas de vitamina B12, os dados
encontrados no presente estudo, mostraram que amaioria dosindividuos
apresentava niveis normais da vitamina, sendo, principalmente, os do
grupo que usava TARV sem AZT. Nos grupos estudados, boa parte dos
individuos, mais de 40%, apresentava-se com deficiéncia de vitamina
B12, nos grupos em uso de TARV incluindo AZT e naqueles sem uso
de TARV e, que no ultimo caso, tinham menos tempo de diagnéstico
dainfec¢ao pelo HIV. Apesar do uso prolongado de TARV, no presente
trabalho, incluindo AZT, nao foi possivel estabelecer essas medicagoes
como causa de deficiéncia de vitamina B12, bem como nao pode ser
relacionada 4 macrocitose ou & anemia.

Remacha cols observaram que a baixa concentragao da vitamina
B12 e de folato ocorreram em 20% e 10%, respectivamente, dos
pacientes infectados pelo HIV. Esses autores observaram, ainda, que
os niveis de dcido f6lico dos pacientes que estavam em uso de TARV
nao apresentaram diferenga estatistica se comparados ao grupo sem
TARY, resultados semelhantes aos mostrados no presente estudo.
Destacaram, também, que a baixa concentragao de vitaminaBl2 ea
deficiéncia de folato poderiam serindicador de progressio da doenga
em individuos infectados pelo HIV".

O estudo realizado por Malavazi cols'® demonstrou que a
determinacdo, tanto de folato, quanto de vitamina B12, encontravam-
se dentro da normalidade, porém préximos de seus limites inferiores,
independentemente de usarem ou ndo TARV. Eles citam, ainda, que
os valores diminuidos de vitamina B12 detectados anteriormente
ocorriam em qualquer estigio da infec¢ao pelo HIV, sendo eles
causados principalmente por anormalidades das proteinas ligantes
da vitamina B12, como a transcobalamina'.

Uma das complicagdes mais frequentes do uso da TARV é a
anemia detectada laboratorialmente. Essa anemia é usualmente
normocrémica e normocitica, apesar de haver evidéncias de
macrocitose em individuos em uso de TARYV, principalmente, com
zidovudina e estavudina. O AZT foi correlacionado com a ocorréncia
de anemia em individuos infectados pelo HIV*.,

Os valores de hemoglobina obtidos no presente trabalho nao
foram diferentes entre os grupos e nao foi possivel a caracterizagao
de anemia. No entanto, 17,9% da populagao em tratamento com
TARV apresentavam valores de hemoglobina abaixo do valor normal
considerado napesquisa (12g/dL), em comparacio a 3,1% dos que ndo
estavam em tratamento no momento atual. Clinicamente, esses pacientes
encontravam-se assintométicos, inclusive aqueles em uso de TARV.

A anemia, entretanto, é comum em individuos infectados pelo
HIV, ocorrendo em aproximadamente 30% dos assintométicos e
60% a 70% daqueles com AIDS, e estd relacionada com a qualidade
de vida e sobrevida dos mesmos'’. Semba cols®, Berhane® e Mocroft
cols'’ demonstraram que o uso prolongado da medicagao foi um fator
de resolugao da anemia, apds 6 meses de seu uso e com significante
protegdo contra a anemia apds 12 meses.

No presente estudo, os valores de hemoglobina anteriores a
pesquisa demonstraram que os pacientes que jd estavam em uso de
TARV com AZT se encontravam com niveis menores de hemoglobina,
quando comparados ao grupo com os outros grupos. Além disso, em
todos os grupos notou-se discreto aumento dos niveis de hemoglobina
a0 se comparar as dosagens anteriores a pesquisa e as atuais.

Alguns autores'"'® citam o uso da TARV, especialmente do AZT,
como causa da macrocitose, que ocorre por diminui¢do do tempo
do ciclo de divisdo da célula, produzindo células ampliadas®. No
presente estudo, individuos em uso de TARV com AZT apresentaram
valores de VCM significativamente maiores do que os individuos em
uso de TARV sem AZT e, inclusive, quando comparados aqueles
infectados pelo HIV sem TARV. Sabe-se que outros antirretrovirais,
principalmente, a estavudina, podem, também, causar macrocitose,
o que nao foi diferenciado no presente estudo'.

Genné cols", ao estudarem causas de macrocitose em pacientes
infectados pelo HIV ndo tratados com AZT, concluiram que os niveis de
4cido félico e vitamina B12 nio se correlacionavam com a macrocitose,
dados que foram semelhantes aos encontrados no presente estudo.

E interessante chamar atengao para um dado do presente estudo,
ao se avaliar as dosagens de hemoglobina sérica e macrocitose, prévias
e no momento do estudo. Enquanto houve redu¢io do nimero de
pacientes com anemia durante o estudo, em sentido inverso, houve
aumento do numero de individuos que apresentavam macrocitose
no mesmo periodo, quando comparado com os dados anteriores ao
estudo. Apesar da ocorréncia de macrocitose na maioria dos individuos
em uso de TARV com AZT e quase metade daqueles com TARV sem
AZT, nido foi possivel relaciond-la ao uso das medicagdes.

Assim sendo, embora o uso de ARV, especialmente 0 AZT e o
d4T, sugira ser fator causador de macrocitose, isso nao foi confirmado
nesse estudo, e esta macrocitose observada pode ter ocorrido por
outras etiologias ndo definidas, apesar do uso de TARV.

Certamente, outros estudos devem ser realizados na tentativa
de encontrar as causas de macrocitose em doentes com AIDS ou
relacioné-la as deficiéncias de vitamina B12 e/ou dcido f6lico, que,
eventualmente, possam atuar como complicadores de anemia ou
macrocitose na vigéncia de terapia antirretroviral.
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