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RESUMO

A partir da analise da experiéncia
brasileira para garantir o uso oportuno de
antiretorvirais, este artigo destaca algumas
evidéncias cientificas mais robustas, no
que se refere aos danos do uso prolongado
de ARVs de alta toxicidade, o impacto na
sobrevida dos afetados e as perspectivas que
na atualidade se presentam com relagdo a
este tema. Conclui-se que o acesso universal
a tratamento constitui uma prioridade a ser
sustentada e implementada.
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ABSTRACT

This paper analyses the Brazilian
experience for ensuring the adequate
introduction of  antiretrorvirals. By
reviewing some more solid scientific
evidences with regard to side effects
and toxicity caused by prolonged use of
antiretrovirals, the impact on the survival
of patients and the perspectives in current
days regarding this issue. The paper strongly
points out the relevance of universal access

to treatment as a priority that must be
supported and sustained.
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RESUMEN

A partir del analisis de la experiencia
brasilefia para asegurar el uso oportuno
de antiretorvirales, este articulo pone de
relieve algunas evidencias cientificas mas
solidas, con respecto a los dafos causados
por el uso prolongado de elevada toxicidad
de los antirretrovirales, el impacto sobre
la supervivencia de los pacientes y las
perspectivas hoy se presentan con relacion
a este tema. El articulo concluye sefialando
que el acceso universal al tratamiento es
una prioridad que debe ser respaldada y
sostenida.

PALABRAS CLAVE:
TARYV, VIH, acceso universal

INTRODUCAO

Desde o advento da  Terapia
Antirretroviral de Alta Poténcia (HAART)
em 1996, o mundo pdde observar que o
tratamento com um esquema terapéutico
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com trés drogas antirretrovirais (ARV)
combinadas, que incluiam especialmente
os inibidores de protease (IP), impactava
de maneira inédita na melhora clinica e
também na mortalidade dos pacientes com
HIV/aids 1,2.

Asdiscussdesinternacionais,apartirdeste
novo marco, consideravam perfeitamente
factivel o uso do HAART nos paises ricos,
pois estes tinham estruturas de servigos, de
suporte laboratorial e de recursos humanos,
aptos a manejar o tratamento dos doentes,
segundo o que requeria esta nova arma
terapéutica. Além disto, tinham os recursos
financeiros necessdrios para custear a
aquisicdo destes medicamentos junto as
industrias farmacéuticas (bigfarma), cujos
precos eram compativeis com o mercado
dos paises centrais.

A discussdo daintroduc¢ao do tratamento
em paises em desenvolvimento, no entanto,
demorou muito a ser uma bandeira
mundial, pois advogavam, tanto os paises
ricos como setores da Organizagdo Mundial
da Saude (OMS) e United Nations for Aids
(UNAIDS), que dada a precariedade das
condi¢des da infra-estrutura desses paises
e o alto custo dos ARV, a inviabilidade da
utilizagdo de HAART, neste subuniverso.
A estratégia aceita predominantemente, na
época definia que o enfrentamento nestes
paises deveria ser voltada a prevencao, o
que pressupunha recomendar que evitar
as novas infeccoes era o foco que os
estados nacionais deveriam priorizar. O
investimento no tratamento nao deveria
ser uma agdo prioritdria no investimento
para o enfrentamento da epidemia.

Este equivoco historico, felizmente nao
teve repercussdes no Brasil, que contra todas
as resisténcias iniciou o acesso universal,

76 \\ Revista Tempus Actas em Saude Coletiva

tal qual rezava a constituicdo de 1988 — Lei
8080 que instituiu o SUS no pais e seus
principios universalistas 3. Para a maioria
dos demais paises, como os Caribenhos,
alguns Sulamericanos, Sulasidticos, da
Europa Oriental e especialmente para os
Africanos Subsaarianos, tal politica foi
uma catastrofe, visto que as epidemias
nestas regides do globo cresceram
exponencialmente, mostrando que as
barreiras socioantropoldgicas e politicas
constitufam  forgas, cujas mudancas
foram e ainda s3ao, muito inerciais frente a
voracidade da pandemia 4.

Felizmente por um lado e infelizmente
por outro, em 2003 com a constatagdo de
milhdes de novos infectados anualmente,
milhdes de mortes e o risco de inviabilidade
de varios paises, dado o registro dos
alarmantes niveis de prevaléncia da
infeccao (Lesotho - 23,4%, Suazilandia
25,9%, Botswana — 25%, Africa do Sul —
16,2 %) em contraste com o sucesso obtido
com a disponibilizacgdto do HAART no
Brasil 1 e Haiti 5, ficou patente que nao era
possivel somente evitar novas infecgoes,
pois isto significaria, perder em alguns
casos, grande parte da populagdo adulta de
alguns paises. Ja havia evidéncias que era
possivel com o HAART conseguir grande
reducdo da mortalidade e morbidade,
revertendo o cendrio de catdstrofe que se
instalard em varias localidades, desde que
houvesse esfor¢os para garantir o acesso.

Com os dados da expansio da
epidemia Africana e com os exemplos
de sucesso do acesso universal em paises
em desenvolvimento, surge um novo
marco histérico, que determinou um
redirecionamento global das politicas de
enfrentamento da aids. Este divisor de
aguas foi o lancamento pela OMS por meio



da proposta 3 BY 5, ou seja, garantir o
acesso a 3 milhoes de tratamentos até 2005
6, quebrando o paradigma do prevenir ao
invés de tratar.

Certamente a meta proposta pelo 3 BY
5 ndo foi atingida no periodo proposto,
porém houve um expressivo avan¢o no
acesso a0 HAART em localidades que
antes, tal possibilidade era inimaginavel.
Esta nova estratégia também desencadeou
um  reposicionamento  de  muitos
governos nacionais no sentido de garantir
tratamento. Além disso, como um dos
seus aspectos mais importantes, o 3 By 5
mobilizou a opinido publica mundial sobre
a necessidade de se garantir tratamento
para todos (universalidade), inclusive
propiciando a mobilizagdo de recursos
internacionais que permitiram o inicio da
implantacdo das a¢oes e a discussdo sobre
os custos dos ARV e direito de patente7.

Mais uma vez o Brasil, por meio de seu
Programa Nacional de DST/AIDS teve
um papel protagonista nesta discussao,
iniciando a doagdo de ARVs para
diversos paises e de forma mais marcante,
assumindo a discussdo sobre patentes, que
finalizou com a popularmente chamada
“quebra de patente” do Efavirenz em 2006,
dando ao mundo um exemplo histérico,
de que o acesso ao HAART era um direito
fundamental que suplantava o interesse
privado.

Apesar dos avangos no que se refere
a necessidade de oferecer tratamento
desde entdo, em muitos paises ainda o
acesso universal ndo é uma realidade, mas
felizmente para o Brasil esta é uma pauta
superada. Em relagdo a prevencao, ainda
convive-se com entraves politicos no que
se refere a implementagdo de agdes de

controle e a mudangas socioantropoldgicas
frente a doenga, sendo notério que as
transformacdes neste campo ainda nao
se traduziram na sua totalidade em novas
premissas e praticas protetoras contra a
disseminagao da aids.

Contudo, ndo se pode deixar de valorizar
as conquistas atingidas nestes ultimos anos
em relacdo ao acesso aos ARV, mesmo
considerando-se o uso apenas de derivados
ou moléculas conhecidas desde 19964,
que sao mais toxicas e tem maiores riscos
ao uso por longo tempo. Por outro lado,
sobre o aspecto da prevencao primaria,
as perspectivas de espermicidas ou de
uma vacina, permanecem longinquas e
os mecanismos tradicionais de prevencao
como o apelo de sexo seguro, mudangas da
relacdo de género, mudancas das relagdes
politicas e culturais, ou ja estdo atingindo
seu limite maximo de eficaicia ou nao
tem se concretizado no tempo necessario
para impedir a propagacio de novas
infecg¢oes8.

Este estado de estagnagdo, especialmente
no que se refere a compreensio de como
interromper os ciclos de manutencdo da
epidemia e a necessidade da concretizagao
do acesso universal, com drogas menos
toxicas, mais tolerdveis e com menores
riscos pelo uso continuo, ja pode ser algo
do passado. O progresso recente, com
a disponibilizacdo de novas classes de
ARV, parece inaugurar uma nova era no
enfrentamento da AIDS, tanto no que se
refere ao impacto do uso do HAART no
tratamento como da preven¢ao9.

Algumas evidéncias abaixo apontam
para esta nova era segundo aspectos
relacionados ao tratamento mesmo
considerando-se o pouco uso das novas
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classes de ARV atualmente disponiveis,
como:

Sobrevida e Esperanca de Vida

A esperanga de vida de pacientes
diagnosticados em torno dos 25 anos
de idade, assintomdticos e que ndo
necessitaram de HAART no minimo por
6 meses pos diagnostico, foi identificada
como praticamente igual da populagdo
geral. Esta nova informagdo baseia-se em
alguns estudos de coorte, sendo o primeiro
deles, o estudo ATHENA. Nesta coorte de
pacientes da Holanda, onde a evolu¢do de
4612 pacientes diagnosticados nos periodo
de 1998 a 2007 foram analisadas e registrou-
se um coeficiente de mortalidade anual de
0,67%10 .

Isto significa dizer que nestas condigdes
de diagndstico, estes pacientes, a depender
do uso de ARV menos toxicos, terao
uma esperanca de vida de 52,7 anos,
pos-diagndstico enquanto pessoas nao
infectadas, da mesma idade terao 53,1
anos. Portanto a esperanga de vida, pos-
diagnostico ja é praticamente igual ao das
pessoas da mesmaidade e ndo infectadas.

No estudo da coorte de pacientes
europeus, bem mais robusto, denominado
COHEREL11 80.642 pacientes de 30 paises
foi analisada. Neste incluiu-se todos os
pacientes que iniciaram HAART apos 1998
e se identificou que homens infectados, que
nao eram usudrios de drogas injetaveis ou
que apresentavam contagem de CD4 de 500
cel. por pelo menos 3 anos consecutivos
durante o seguimento, tinham a mesma
probabilidade de sobrevivéncia do que os
homens nao infectados.

Esta coorte tinha uma média de idade
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no inicio da HAART de 37 anos e a média
de contagem de CD4 era de 225 cel. O
coeficiente de mortalidade anual para os
pacientes com CD4 inicial entre 0 - 200 cel.
foi 3,9%, entre 200- 350 foi de 0,8%, 350 -
500 foi de 0,8% e naqueles com mais de 500
cel. observou-se uma mortalidade de 0,4%
ano.

Intervencao sobre a infec¢ao

O estudo SMART12 demonstrou que a
interrupgao do HAART esta associado com
maior risco de morte e desenvolvimento
de doencas, tanto daquelas classicamente
associadas a AIDS como de
conjunto de doencas que até entdo, nao
eram caracterizadas como relacionadas a
aids, entre pacientes que iniciaram TARV
com CD4 menor de 350 cel/mm3. Este
grupo de patologias se refere as Doengas
Cardiovasculares (DCV), Neoplasias,
Nefropatias e Hepatopatias.

outro

Outro estudo com um grande nimero
de pacientes (17.517), denominado NA-
ACCORD13, que comparou a evolugdo de
pacientes que iniciaram HAART quando
os niveis de CD4 estavam entre 351-500 ou
> que 500 cel. com aqueles que iniciaram
o tratamento com niveis inferiores a estes
parametros, demonstrou que os de inicio
tardio em relacdo aos que comecgaram
com niveis superiores a 500 cel., tiveram
seu risco de morte aumentado em 98%
e quando se comparou com aqueles que
iniciaram com CD4 entre 351-500 cel, este
valor foi da ordem de 70%.

Estudo realizado no Haitil4,
denominado CPPRA HT 001, cujo desenho
foi controlado, envolveu cerca de 800
pacientes e comparou a evolugio dos riscos
como morte e IO em um grupo que iniciou



HAART com CD4 entre 200-350 e outro
com niveis inferiores a 200 cel./m, teve que
ser interrompido dado que a mortalidade
no grupo com tratamento tardio foi quase
4 vezes maior que no grupo precoce, além
de ter-se verificado uma significativa maior
incidéncia de tuberculose no primeiro

grupo.

A observagdo destes resultados trouxe a
percepcao atual de que o inicio do HAART
deve ser mais precoce em relagdo ao que
vinha sendo preconizado (no minimo
em torno de 350 cel.) e também levantou
a discussio de que a ndo obtencio da
reconstituicdo imunoldgica completa e
supressao viral precoce, deve estar associada
ao desenvolvimento, apesar de ndo tao
explicito, de processos fisiopatoldgicos
que desencadeiam silenciosamente,
lesio de oOrgdos vitais, culminando no
aumento da incidéncia de doencgas ainda
ndo identificadas como conseqiientes
a progressio da infec¢do pelo HIV, no
organismo humano.

Estas evidéncias demonstraram que
mesmo levando em considera¢io os
possiveis riscos do HAART em funcao
da toxicidade dos inibidores andlogos da
transcriptase reversa, dos ndo analogos
(ITRN, ITRNN) e dos inibidores de
protease (IP) que tem como principais
conseqiiéncias o aumento de DCV,
Nefropatias, Hepatopatias e Neoplasias a
intervencao terapéutica deve ser feita mais
precocemente. O impacto na mortalidade
tanto por causas relacionadas a AIDS
como as ndo relacionadas, sofrem drasticas
reducdo em comparagdo a intervencao
tardia. Esta nova compreensao, dada sua
importancia, ja foi assimilada na prética
clinica, pois os consensos Americano9,
Europeul6 e inclusive o Brasileirol5 de

2010, ja adotaram o inicio mandatério
da TARV para aqueles com CD4 igual ou
menor de 350 cel./mm, apesar de se observar
possibilidade de interven¢do ainda mais
precoce, no Consenso Americano.

Atuais tendéncia das causas de
Mortalidade

Estudos da tendéncia das causas de
mortalidade em pacientes com AIDS, com
maior numero de participantes e mais
controlados corroboram as informacoes
acima citadas, apontando evidéncias mais
solidas, no que se refere o risco de causas de
morte nao relacionadas a AIDS em varios
paises.

Segundo estudo francésl7 que
comparou as causas conhecidas e definidas
como relacionadas a AIDS e as ndo
relacionadas, a partir da notificagdo dos
casos feitas pelos médicos assistentes em
todo o pais no ano de 2000, mostrou que
as principais causas eram as relacionadas a
aids, totalizando 47%. As nao relacionadas
se agruparam em neoplasias perfazendo
11%, Coinfeccao por Hepatite C, B — 13%
e doengas cardiovasculares que totalizaram
7%.

Estudo mais recente, utilizando a mesma
metodologia citada anteriormente 11,
com um numero de o6bitos praticamente
igual ao anterior e realizado no mesmo
pais, comparou a mortalidade observada
em 2000 com a mortalidade ocorrida em
2005. A propor¢ao de mortes por causas
relacionadas a aids em 2005 reduziu-se para
36%, a proporcao de neoplasias elevou-se
para 17% e as doencas cardiovasculares
elevaram-se para 8%. Verificou-se também
que a mediana de idade se diferenciou,
passando a ser de 46 anos em 2005 versus
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41 em 2000 e a média do ultimo CD4 foi de
161 cel versus 96 cel. respectivamente.

O estudo de coorte prospectivo da
The HIV Outpatients Study” também
denominado HOPS, que envolveu 6.945
participantes acompanhados em 12
servicos especializados ~ de diferentes
regides do Estados Unidos, no periodo de
1996 até 200418, observou uma reduc¢io
de mortes por causas relacionadas a AIDS
de 54,2% em 1996 para 25% em 2004,
enquanto as nao relacionadas elevaram-se,
no mesmo periodo de 13,1 % para 42,5%.
Assim como na coorte francesa, observou-
se elevacao da idade média ao dbito dos
pacientes de 39 anos para 49 anos, no
final do periodo de observagdo e a mesma
tendéncia se verificou em relacido a média
do dltimo CD4, que se elevou de 59 cel.
para 287 cel..Neste estudo, as principais
causas de morte nao relacionadas a
aids em ordem decrescente foram as
doengas cardiovasculares, hepatopatias —
pneumopatias e as neoplasias.

No Brasil, estudo recentel9 analisou
as mesmas varidaveis de causas de
mortalidade em pacientes HIV/aids, por
meio da revisdo do Sistema de Mortalidade
(SIM), buscando identificar as causas
que levaram imediatamente ao dbito e as
causas secundarias. Além disto, o estudo
comparou os coeficientes de mortalidade,
para mesmas faixas da popula¢do nio
infectada. No periodo de 1999 a 2004,
ocorreram 5.856.056 6bitos no pais, sendo
que destes, 67.249 (1,15%) tinham como
causa, em alguns dos campos da declara¢ao
de obito, a aids. Os resultados encontrados
mostraram que a tendéncia brasileira ¢ tal
qual a dos paises centrais, apesar de mais
timida, tendo sido observado no periodo,
um crescimento de 16,3% para 24,1% de
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causas ndo relacionadas a aids. A analise
ajustada, comparando esta tendéncia entre
pacientes com HIV e sem HIV, mostrou que
no primeiro grupo o crescimento destas
causas foi de 7,98% enquanto no segundo
foi de 2,98%. As DCV cresceram 7,79% e
a DM 12,3% nos Portadores de HIV/aids
enquanto que nos ndo portadores, este
crescimento ocorreu também, porém em
propor¢ao significativamente menores.

Na coorte do D:A:D study20 (Data
Collection on Adverse Events of Anti-
HIV Drugs), que analisou 33.000 pacientes
da Europa, Australia e EUA, confirmou-
se que o risco de desenvolvimento de
Doenga Isquémica do Miocardio (DIM) e
de Diabetes Mellitus (DM), especialmente
para aqueles que ja tinham tido algum
antecedente de patologia cardiovascular,
com o uso continuo de HAART elevou-se;
sendo para Infarto do Miocardio 7,52 maior
do que para pessoas sem doenca prévia.

Novas classes de antirretrovirais,
poténcia e efeitos adversos

O uso de HAART, no Brasil, assim
como em muitos paises do mundo,
indiscutivelmente foi uma revolucao
no tratamento da aids, a partir de 1996.
Globalmente se verificou a queda da
mortalidade, que anteriormente a este
periodo tinha uma sobrevida mediana
estimada de 5,1 meses a 16 meses21,
na melhor das hipéoteses. Em 2008, foi
publicado no Boletim de DST/Aids no
Ministério da Saude (MS), que o novo
estudo de sobrevida da coorte de pacientes
de 1998-2002, ja apresentava um valor de
mediana estimado de mais de 10 anos,
que neste periodo comparado com estudo
anterior que analisou 1995/9622, houve
uma aumento de mais que o dobro na



sobrevida mediana destes pacientesl,
reafirmando a eficacia e o grande beneficio
do acesso universal de HAART no pais.

A despeito destesbonsresultadosiniciais,
a mortalidade no Brasil tem se mantido
estavel nos ultimos anos em patamares
bastante elevados. Dados de 2004 a 2007
mostram que numero de oObitos anuais
tem estado em torno de 11.000 mortes
por ano, determinando um coeficiente de
mortalidade que se repete anualmente, ao
redor de 6.0/100.000 hab22, fato que nao se
observa nos paises ricos.

Como em outros paises, excetuando-
se as causas de oObitos ndo relacionadas
a aids, esta mortalidade é composta por
grupos diferentes de causas, sendo que no
Brasil boa parte dela ainda é conseqiiente
ao diagndstico tardio. O outro grupo que
compoe esta realidade e que também ¢é
expressivo constituiu-se daqueles que
estdio em TARV ja ha muito tempo e
com resisténcias multiplas as classes dos
ITRN, ITRNN e IPs, o que os torna sem
perspectivas terapéuticas. Um terceiro e
ultimo grupo, que por analogia aos estudos
da coorte D:A:D20 que felizmente sao
raros e se caracteriza por serem mortes
que ocorreram em conseqiiéncia direta a
toxicidade dos ARVs.

Analisando especialmente o grupo que
tem chegado a situacdo de inviabilidade
terapéutica pela resisténcia multipla, ja em
2005, com o surgimento da nova classe
dos inibidores de fusdo, representada
pela Enfuvirtida, algum alento surgiu. No
entanto, o impacto desta inovagao foi pouco
relevante, pois boa parte destes pacientes ja
tinham uma infeccdo que nido permitia a
composicao de um novo esquema com 2 ou
3 drogas ativas, o que rapidamente também

determinava o insucesso da TARV, levando
ao éxito letal da evolucdo da AIDS.

O cenario atualmente ¢ outro.
Compondo o novo elenco de ARV, tivemos
a introdugdo de um novo IP com distinta
sensibilidade em relagdo aos previamente
existentes. Em Junho de 2006 o Darunavir,
foi aprovado pelo FDA23 (Food and Drugs
Administration). Esta molécula passou a
ser indicada para o uso em pacientes com
resisténcia aos IP ja existentes, por ter uma
barreira genética diferenciada e também
foi liberado para o tratamento de pacientes
virgens de tratamento, por se mostrar nao
inferior aos tratamentos ja consagrados.
Os efeitos adversos, especialmente aqueles
referentes a hiperlipidemia e resisténcia
periférica a insulina, no entanto, nao
diferem muito dos IP ja conhecidos. De
qualquer forma, a existéncia desta nova
molécula ja abriu novas perspectivas para
aqueles que até entdo ndo conseguiam ter
no minimo 2 drogas ativas.

Em agosto de 2007 surgiu mais uma
classe de ARV, distinta dos Inibidores
de Fusio (IF). Os Antagonistas de
CCR523, cuja molécula foi denominada
de Maraviroc é uma molécula bastante
inovadora, pois atua em um correceptor
dos linfécitos CD4, que ¢ uma porta
de entrada do virus durante a infeccio,
especialmente em pacientes que ainda nao
vivenciaram decréscimos rapidos de CD4.
O uso desta molécula é promissor, visto
que se acrescentou ao arsenal terapéutico,
a possibilidade de recompor a TARV com
3 drogas ativas, a exemplo de uma terapia
inicial. Sua indicagdo atual ¢ dirigida
para pacientes que precisem de terapia de
resgate e que tenham sensibilidade para
receptor R5 e para pacientes ainda em fases
iniciais da doenca. Destaca-se que ja ha
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estudo para o uso em pacientes virgens de
tratamento9.

E necessario salientar que estanova classe
traz uma vantagem muito grande sobre as
demais classes de ARV, por nao induzir os
efeitos adversos ja bem conhecidos como
a Hiperlipidemia ou Diabetes Mellitus.
Este aspecto provavelmente pode mudar
o conceito atual de que o uso de ARV ¢
temeroso quando prolongado demais,
devido a toxicidade, possibilitando o
inicio de tratamento, bem precoce, sem a
acumulacdo dos riscos das comorbidades
conhecidas.

Ainda neste mesmo ano, houve a
aprovagdo de mais uma nova classe,
chamada de Inidores de Integrase23 (II),
cujo lécus de atuagio estd no bloqueio da
insercdo do DNA reversamente transcrito
do virus no DNA humano. A molécula
representante desta classe é o Raltegravir
que se mostrou em estudo clinico24,25
(BENCHMRK 1,2) com uma capacidade de
supressao viral, as 48 semanas, em pacientes
previamente com muitas resisténcias,
bastante eficaz 68% x 31%.

Esta nova molécula, é bem tolerada,
também nao é indutora de Hiperlipidemia,
Diabetes Mellituseaindaevitaastoxicidades
decorrentes da Enfuvertida26. Ja ha estudo
que a indiquem como uma possibilidade de
droga de primeira linha, ou seja, que possa
compor o primeiro tratamento de pacientes
virgens de TARV.

O Raltegravir surge em um momento
de grande importancia, pois é um ARV
com potente a¢do supressora da replicacao
viral e pode ser utilizado em todas as fases
da infec¢do, distintamente do Maraviroc,
0 que o torna uma excelente opgdo para
a composicdo de uma nova TARV, cuja
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perspectiva de durabilidade é bastante
boa.

Em janeiro de 2008, surgiu mais um
complemento importante neste novo
arsenal. Apesar de ndo se constituir como
uma molécula de uma nova classe, pois
¢ um ITRNN, esta inovacdo, a exemplo
do Darunavir, tem perfil distinto de
resisténcia do Efavirenz e da Nevirapina.
Isto significa dizer, que a Entravirine23,
permite que esta classe de drogas possa ser
usada mesmo em pacientes que ja haviam
falhado com as moléculas ja citadas,
ampliando sobremaneira as possibilidades
de recomposi¢io de um novo esquema
de TARV. A Entravirine possibilita que
consiga suprimir os virus resistentes até
entdo aos ITRNN, classe de ARV de grande
importancia atual no tratamento que tinha
como limitagdo o fato de apresentar baixa
barreira genética (uma unica mutagdo
determina resisténcia).

E portanto notavel e fundamental que
se reconheca que ja existe uma nova era
em relagdo ao tratamento da aids e que
esta ja tem e tera um profundo impacto na
percepcao do que significa viver com HIV/
aids nos tempos atuais.

Este novo arsenal constitui tanto uma
possibilidade de anular as diferencas
ainda existentes na esperanca de vida
entre as pessoas infetadas em relagdo as
nao infectadas, aqui apresentadas, de
forma a ampliar ainda mais os avancos ja
conquistados. O uso desta nova geragao de
ARV com poucos efeitos toxicos, melhores
posologias, menos efeitos adversos e
com agdo contra populagdes virais ja
previamente selecionados, permitirda o
inicio do tratamento da infec¢do, mais
precocemente e com isto, provavelmente,



preservacdo ou recontituicdo imune,
menor frequéncia de comorbidades e
consequentemente se podera obter uma
longevidade para as pessoas infectadas
similar a que ja observamos em outras

doencas cronicas, sem danos a qualidade
de vida.

O cenario atual, além deste novo
horizonte sobre o aspecto do tratamento
da infecgdo HIV/aids, ainda traz outra
vantagem de grande magnitude. Evidéncias
apontadas abaixo sugerem a possibilidade
desta nova era no tratamento, também
impactar de forma significativa na
prevencao.

Redugido do risco de transmissao sob o
aspecto individual

Recente artigo de revisdo27, que
comparou estudos que foram realizados
desde a era anterior ao HAART, como
o periodo em que a terapéutica ja era
disponivel, mostram variadas taxas
de reducio de transmissdo de acordo
com os esquemas de ARV utilizados.
Sistematizando os resultados obtidos,
observa-se que a maioria deles foi realizada,
com coortes de casais heterossexuais
sorodiscordantes. Na era pré- HAART,
estudo feito com 436 casais, cujos homens
eram infectados e 15% deles tomaram AZT,
por estarem em estadio mais avangado
de doenca, observou-se uma reducio
significtiva de transmissao da infecgao
para suas parceiras. Em outro estudo que
comparou 393 casais também no periodo
pré-HAART e pds-HAART, verificou-se
uma redugdo de 80% de transmissao entre
os casais que utilizaram HAART.

No mesmo artigo27, revendo estudos
mais recentes destaca-se que em uma

coorte com 1034 casais sorodiscordantes,
em paises africanos, 248 pacientes
infectados receberam TARYV, porque o CD4
era menor que 200 cel., enquanto os demais
nao receberam. Ocorreram 42 infec¢des de
parceiros no periodo de observacdo, no
entanto somente 2 destes eram parceiros
de pacientes que usavam TARV. Ainda em
paises africanos outro estudo conduzido
com o mesmo desenho mostrou uma
reducdo de 45,7 para 1,0 transmissao por
1000 pessoas ano, mostrando uma redugao
de 98% da transmissdo nos tratados, apds 2
anos de acompanhamento.

Estudo publicado em 200928, que
também realizou uma revisdo sistematica
e meta-analise, identificou 11 coortes que
totalizavam 5021 casais heterossexuais e
461 transmissoes, registrou entre aqueles
em uso de TARV, 5 soroconversdes, que
representam 0,46 por 100 pessoas ano. A
taxa de transmissdo no grupo de pacientes
que tinha carga viral < 400 copias/ml,
observado em dois dos 11 estudos, foi de
Zero.

Em trabalho apresentado no CROI
201029, mais controlado e que utilizava
técnicas de caracterizagdo filogenética dos
virus, o que permite identificar a fonte
de infec¢do, acompanhou-se 3000 casais
por 2 anos. Os parceiros inicialmente
soronegativos foram submetidos a testagem
anti-HIV a cada 3 meses e nos casais em
que houve soroconversdo, realizou-se a
caracterizac;éogen()micaviral,comparando-
se com o parceiro previamente infectado.
Das 103 novas infec¢es observadas no
periodo de seguimento, somente uma deles
era referente a um casal usando TARV
e mesmo assim referia-se a um casal no
qual o parceiro soropositivo tinha iniciado
tratamento ha apenas 18 dias.
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Redugido do risco de transmissao sob o
aspecto coletivo

Dois trabalhos apresentados no CROI
2010 mereceram destaque por apontarem
o impacto da HAART, sob o aspecto da
prevencao no ambito coletivo. O primeiro,
realizado com dados do Sistema de
Vigilancia de aids de San Francisco30,
entre 2002 e 2008, calculou a média e os
numeros absolutos do que denominaram
‘ carga viral comunitdria’, para cada ano
do periodo. Durante os 8 anos houve um
decréscimo dos valores de carga viral e
também da incidéncia e novos diagndsticos,
na cidade. A analise mostrou haver uma
clara correlagdo entre estes indicadores,
apoiando a hipotese que a ampla cobertura
com HAART, ou seja, na redugdo da carga
viral comunitaria, associada a diagnoéstico
precoce e amplo acesso a testagem
diagndstica, reduzem a transmissio do
HIV na populagao.

O segundo estudo, mais polémico,
realizado com informagdes de pacientes
homossexuais, seguidos na coorte de
infeccdo primaria por HIV de Zurich31,32,
dava a op¢do aos recém infectados de
tratamento imediato com TARV por 1 ano
ou em regime continuo. A maioria optou
por suspender o tratamento ao completar
1 ano, constituindo um grupo de 111
pacientes que consequentemente, voltaram
a ter carga viral detectdvel. Dentre as
novas infeccoes reportadas ao sistema de
vigilancia, que totalizaram 7 novos casos
de infeccdo primdria, 5 delas, utilizando-
se a caracterizagdo filogenética, foram
identificadas como secundarias a um dos
111 pacientes que suspenderam tratamento.
Das duas que nao se relacionaram a este
grupo, uma delas foi secunddria a um
paciente recém infectado que ainda ndo
tinha iniciado TARV e a outra, foi associada
a um paciente que havia iniciado TARV
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ha pouco tempo. Como conclusio os
pesquisadores propde uma nova filosofia
a partir destes achados, definida como
“Teste e Trate”, que traz em sua concep¢ao
a diretriz de que independente do estadio
da infecgdo, pessoas sexualmente ativas
devem receber TARV de imediato e de
forma continua.

Estes estudos de tragabilidade, revisao
sistematica e meta-andlise, traduzem a
importancia da TARV, especialmente sobre
o aspecto da redugdo das transmissoes
na comunidade, o que significa dizer que
quanto mais pessoas infectadas estiverem
sobre tratamento, menor sera a ocorréncia
de novas infeccoes. Aventam ainda a
hipdtese de que em populagdes com riscos
acrescidos de transmissdo, o inicio da
TARV deve ser imediato, ndo por haver
grande ganho individual, mais sim por
minimizar o surgimento de novos casos.

Reconhecendo este novo cendrio,
Acesso Universal aos ARV hoje, mais do
que nunca, significa, destacar um novo
marco e um novo conceito na histéria do
enfrentamento da Pandemia de aids, tanto
sob o aspecto de tratamento como de
prevengao.

Este novo conceito deve incluir sim,
a perspectiva do acesso as novas classes
de ARV, de forma a proporcionar aqueles
ja experimentados, novas chances de
sobrevivéncia e para comunidade a
reducdo novas infec¢oes. Também devem
ser incluidas para que se tenha reducao
de efeitos adversos, os quais levam a
aumento da mortalidade relacionada ou
ndo relacionada a aids, de forma a permitir
o inicio de TARV mais precocemente e ou
uso dos ARV por longo periodo de tempo,
com menores riscos. Além disto, esta nova
realidade impde a exigéncia de uma postura
mais incisiva em relagdo ao estimulo a
testagem a ao diagndstico precoce, de



maneira que esta acdo seja definida como
um dos pilares das estratégias publicas
do controle da doenga, pois hoje, quanto
mais cedo se identificar e tratar a infeccéo,
maior a sobrevivéncia e menor o nimero
de novas infeccoes. Isto faz e fara cada vez
mais diferenca.

Este novo marco também deve incluir
a idéia de que o tratamento é hoje uma
das formas mais eficazes de prevencao
e que a despeito de polémicas, diante
de um cendrio com poucas perspectivas
de vacinas, a sociedade contemporinea
precisa incorporar a concep¢ao de urgéncia
a0 Acesso Universal aos ARV, de forma a
dar prioridade para esta nova arma ao
combate ao HIV, que ora se associa as
formas tradicionais de prevencao.

Informagdo, Educagdo, Sexo Seguro,
Equilibrio da relagio Género, Promocao
de Direitos, SEMPRE e agora mais que
tudo, diagndstico precoce e tratamento
antiretroviral de alta poténcia, mais do que
nunca!
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