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RESUMO

O virus da imunodeficiéncia humana € um retrovirus que ataca o sistema imunoldgico
humano, responsavel pela defesa do organismo contra doengas e infecgbes. As células
mais afetadas sdo os linfécitos TCD4+ e a deficiéncia dessas células ocasiona
imunossupressdo com consequente ocorréncia de complicagdes. De acordo com a
Organizagao Mundial de Saude, em 2017, 36,9 milhdes de pessoas viviam com HIV em
todo o mundo. Destes, 20,9 milhdes recebiam terapia antirretroviral, que tem como
objetivo, retardar a progressao da infecgdoo até o seu estagio final (fase em que surgem
as manifestagbes de AIDS), e restaurar, quando possivel, a imunidade e a qualidade de
vida da pessoa infectada. Dos 138 casos notificados no municipio de Ouro Preto, 128
(92%) recebem tratamento e sdo acompanhados pela equipe de saude do municipio ou
de cidades da regido. Considerando a necessidade do uso crénico de medicamentos
antirretrovirais nessa terapia, € desejavel que o minimo, ou nenhum efeito adverso ocorra
na maior parte da vida do individuo. Entretanto, diversos efeitos colaterais estao
associados a terapia e podem interferir na adesdo ao tratamento, impactando
negativamente a vida dos individuos tratados. O presente estudo realizou uma analise de
dados obtidos dos prontuarios médicos armazenados no Servico de Atencéo
Especializada e em Infecgdes Sexualmente Transmissiveis de Ouro Preto - MG, e
descreveram as principais variaveis encontradas, como os principais efeitos adversos,
medicamentos utilizados e a relagcdo da terapia com as alteragcbdes laboratoriais dos
individuos acompanhados. O esquema terapéutico composto por tenofovir, lamivudina e
efavirenz, foi o esquema administrado em que mais houve relatos de efeitos colaterais.
Os sinais e sintomas mais relatados pelos individuos do estudo incluem: diarreia, nauseas,
rash cutaneo e tosse. A terapia antirretroviral apresentou eficacia satisfatéria na
reducagdo da carga viral detectavel e ndo implicaram em efetitos adversos graves nos
individuos acompanhados. Tais efeitos podem ser abordados pelo médico especialista,
como forma de complementar o atendimento para que seja realizada a intervengdao mais
adequada para cada caso. O acompanhamento e acolhimento dos individuos tradados
torna-se uma medida essencial para promover um cuidado longitudinal e garantir uma

melhor qualidade de vida.

Palavras-chave: HIV; Antirretrovirais; Infecgdes por HIV



ABSTRACT

The human immunodeficiency virus is a retrovirus that attacks the human immune system,
responsible for defending the body against diseases and infections. The most affected
cells are the Iymphocytes TCD4+ and the deficiency of these cells causes
immunosuppression with consequent complications. According to the World Health
Organization (WHO), in 2017, of the 36.9 millions of people were living with HIV around
the world, 20.9 millions were receiving antiretroviral therapy. The objective is to slow the
progression of infection to the final stage (stage of AIDS manifestations), and restore,
where possible, the immunity and quality of life of the infected person. Of the 138 cases
reported in the city of Ouro Preto, 128 (92%) of them receive treatment and are follow-up
by specialists from Ouro Preto or from nearby citys. Considering the chronic use necessity
of antiretroviral drugs in this treatment, it is expected a minimum or no adverse effects in
most individuals' part lives. However, several side effects are associated with the therapy
and may interfere at the treatment adherence, impacting the treated people’s life
negatively. This study analyzed data from medical record’s stored on the Specialized
Attention Service in Sexually Transmitted Infections of Ouro Preto — MG, and described
the main variables found as adverse effects, used medicines and the relation between the
therapy and the patient’s laboratory abnormalities. The therapeutic regimen composed of
tenofovir, lamivudine and efavirenz, was the therapy which had more adverse effects'
reports. The therapies signs and secondary symptoms most reported by the patients are:
diarrhea, nausea, skin rash and cough. Antiretroviral therapy showed satisfactory efficacy
reducing the detectable viral load and did't lead to serious adverse effects in the patients
observed. These adverse effects should be approached by the specialist doctor, as a way
to complement the care so that the intervention is most appropriate approach is taken for
each case. The accompaniment and shelter of the traditional individuals becomes an

essential measure to promote longitudinal care and encore a better quality of life.

Keywords: HIV; Anti-Retroviral Agents; HIV Infections
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1. INTRODUGCAO

O Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV) é um retrovirus que infecta as
células do sistema imunoldégico humano, principalmente os linfocitos TCD4+. A
deficiéncia dessas células causa ao individuo a imunossupressao grave com
consequente aumento de infecgcbes oportunistas, complicagcdes, e a ocorréncia da
Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (SIDA do inglés “AIDS”) em casos mais
avancgados (ver COSTA, et. al., 2015).

A infeccéo pelo HIV é um problema de saude publica, e o uso da Terapia
Antirretroviral (TARV) representa um impacto positivo e uma relevante intervencao
para a prevencao da transmissao do virus. Com o uso dessa terapia € possivel
reduzir a morbimortalidade e proporcionar uma melhor qualidade de vida para os
individuos tradados (BRASIL, 2018a).

A TARV apresenta agdo farmacolégica com efeitos inibitérios sobre a
replicacdo do HIV, impedindo sua evolugao em diferentes fases do ciclo de vida do
virus. Os antirretrovirais (ARV’s) sdo divididos em sete classes de farmacos de
acordo com o0 seu mecanismo de acao sobre o virus: os Inibidores da Transcriptase
Reversa Analogos de Nucelosideos (ITRN); Inibidores da Transcriptase Reversa
Analogos de Nucelotideos (ITRN’t); Inibidores da Transcriptase Reversa Nao
Analogos de Nucelosideos (ITRNN); Inibidores da Protease (IP); Inibidores da
Integrase (ll); Inibidores de Entrada (IE) e Inibidores de Maturacdo (IM) (ver HIMA e
NAGA, 2011).

O objetivo do tratamento com TARV é a redugao da carga viral (CV) para
niveis indetectaveis ao método padrdo e aumento do numero das células TCD4+ no
organismo. Para garantir a eficacia da terapia, o Ministério da Saude recomenda o
uso de combinacbes de trés antirretrovirais padronizados na Relacdo Nacional de
Medicamentos Essenciais (RENAME). Atualmente, o esquema preconizado como
primeira linha de tratamento para individuos infectados pelo HIV inclui os farmacos:
tenofovir, lamivudina e dolutegravir (ver SANTOS, SECOLI e PADOIN, 2016).

A terapia antirretroviral apresenta potencial para ocorréncia de sinais e
sintomas adversos, que podem contribuir para o aumento do uso de outros
medicamentos (ver BINDU e ANUSHA, 2011). Sendo assim, pessoas infectadas
pelo HIV apresentam risco de polifarmacia, definida como o uso de cinco ou mais

farmacos (ver SECOLI, 2010). Esses individuos, ainda estdo sujeitos, em alguns
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casos, a dependéncia de alguns farmacos para reduzir os efeitos colaterais da
terapia. Esses efetios podem, muitas vezes, interferir na adesao ao tratamento e
impactar na redugao da eficacia terapeutica (ver SANTOS, SECOLI e PADOIN,
2016).

O presente estudo avaliou a frequéncia de efeitos adversos relacionados
ao uso de TARV, além dos fatores da utilizagdo de medicamentos ndo TARV’s,
associados aos individuos pelo HIV e que recebem tratamento no Municipio de Ouro
Preto, Minas Gerais. Analisou-se ainda, os diferentes esquemas utilizados,
comparando-os as reacdes secundarias a essas terapias, bem como os impactos na
reducdo da carga viral detectavel, alteracdes em outros parametros laboratoriais e

qualidade de vida desses individuos.
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral:

Avaliar, a partir de informagdes registradas nos prontuarios, o perfil de
utilizacdo de medicamentos e seus efeitos adversos em individuos infectados pelo

HIV em tratamento no municipio de Ouro Preto.

2.2 Objetivos Especificos:

e Descrever o perfil sociodemografico e as caracteristicas clinicas dos individuos
infectados pelo HIV que recebem medicamentos TARV no municipio de Ouro
Preto.

¢ |dentificar e descrever os efeitos adversos relacionados aos medicamentos TARV
registrados nos prontuarios dos individuos infectados pelo HIV acompanhados no
municipio de Ouro Preto.

¢ |dentificar e descrever trocas de esquemas TARV e seus motivos registrados nos
prontuarios médicos dos individuos acompanhados no municipio de Ouro Preto.

e Identificar e descrever o impacto da terapia TARV nos parametros laboratoriais

dos individuos acompanhados.
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3. REVISAO DE LITERATURA

3.1 Infecgoes pelo HIV e AIDS

A Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS) € uma doenga que se
inicia com a contaminagao do individuo pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV),
o qual atinge as células imunoldgicas, responsaveis por defender o organismo
humano de doencgas e infecgdes. As células mais atingidas sao os linfocitos TCD4+
e a deficiéncia dessas células, ocasiona imunossupressdao com consequente
ocorréncia de infecgcdes oportunistas e condicdes associadas, além da propria AIDS,
em casos mais avangados (ver COSTA, 2011).

Os primeiros relatos de infeccdo pelo HIV ocorreram em 1981 nos
Estados Unidos, quando foi definida como doenga infecciosa. Em 1983, ocorreu a
primeira indicacdo de que a AIDS é causada por um retrovirus, que quando isolado,
apresenta atividade de transcriptase reversa (ver COSTA, 2011). Segundo
Guimaraes (1993) e Paulino (1989), no Brasil, o primeiro caso de HIV/AIDS ocorreu
em 1982 e foi notificado no Estado de Sdo Paulo. No ano de 1986 o Estado de
Minas Gerais notificou o seu primeiro caso (ver GUIMARAES e CASTILHO, 1993;
PAULINO, 1989 apud ANDRE, 2013).

De acordo com a Organizagao Mundial da Saude (OMS), em 2017, 36,9
milhdes de pessoas viviam com HIV em todo o mundo, sendo 1,8 milhées de novos
casos em 2016 e um milhdo de obitos relacionados a AIDS e suas complicagdes. No
ano de 2017, 20,9 milhdes de pessoas recebiam acesso a terapia antirretroviral no
mundo. Na América Latina, no mesmo ano, havia 1,8 milhdes de pessoas vivendo
com HIV e 97.000 novos casos registrados. (ver UNAIDS, 2018).

No Brasil, de acordo com dados do ultimo Boletim Epidemioldgico, de
2007 a junho de 2018, foram notificados no Sistema de Informacdes de Agravos e
Notificacdo (SINAN), 6rgdo do Ministério da Saude (MS), 247.795 casos de
infeccoes pelo HIV. Somente em 2018, foram 17.248 novos casos, e destes, 6.521
ocorreram na regido Sudeste, sendo 1.433 novos casos no estado de Minas Gerais.
No total, estima-se que 866.000 pessoas vivam com HIV no Brasil (ver BRASIL,
2018a).

A taxa de detecgdao de AIDS no Brasil vem apresentando redugéo nos

ultimos anos. E em 2017, a taxa de deteccdo doi de 18,3 casos a cada 100 mil
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habitantes. As regiées Sudeste e Sul possuem o maior numero de casos de AIDS no
pais, 51,8% e 20,0% respectivamente, do total de casos identificados nos anos de
1980 a 2018. Nessas regides, houve uma tendéncia de reducéo da taxa de deteccéo
de AIDS significativa nos ultimos anos: 22,2% na regiao Sudeste e 26,7% na regiao
Sul entre os anos de 2007 a 2017 (ver BRASIL, 2018b). As regides Norte e Nordeste
vém apresentando uma tendéncia de crescimento da taxa de detecg¢ao, em 2017 foi
de 23,6% e 15,7% respectivamente (ver BRASIL, 2018b).

No geral, os dados permitem afirmar que a taxa de deteccado de AIDS no
Brasil, apresentou queda de 9,4% nos ultimos dez anos. No estado de Minas Gerais,
houve uma queda de 18,0% (ver BRASIL, 2018b).

De acordo com os dados do Sistema Nacional de Agravos de Notificagao
(SINAN) em Ouro Preto, MG, o numero de casos de infecgdes pelo HIV notificados,
declarados no Sistema de Informagdes sobre Mortalidade (SIM) e registrados no
Sistema de Informacdo de Exames Laboratorias (SISCEL) e Sistema de Controle
Logistico de Medicamentos (SICLOM), de 1980 a 2017, foi 138 casos de infeccao
pelo HUV, sendo 10 novos casos em 2017 (ver BRASIL, 2017a).

O Sistema de Controle Logistico de Medicamentos (SICLOM) é um banco
de dados criado com o objetivo de gerenciamento logistico dos medicamentos
antirretrovirais (ARV). O sistema permite que os Departamentos de DST, AIDS e
Hepatites Virais, se mantenham atualizados em relagdo ao fornecimento de
medicamentos aos individuos em tratamento em todas as regides do pais. As
informacdes sao utilizadas para controle dos estoques e para distribuicdo dos ARV,
assim como para obtengdes de informagdes clinico-laboratoriais dos individuos e
uso de diferentes esquemas terapéuticos, assim possibilita o acompanhamento
epidemiologico e facilita o acesso entre o individuo e a UDM, garantindo a

distribuicdo universal e gratuita dos medicamentos ARV (ver BRASIL, 2017b).

3.2 Servigo de Atencao Especializada (SAE)

O Servigo de Atencédo Especializada (SAE) tem a finalidade de prestar
atendimento exclusivo a individuos infectados pelo HIV/AIDS, sao inseridos em

ambulatérios ou hospitais, composta por equipes de saude multidisciplinares,
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promevendo uma assisténcia integral e de qualidade, com orientacdes e incentivo a
adeséo ao tratamento (ver SILVA, 2007).

Segundo estudo de MARINHO et al (2018), o Servico de Atengao
Especializada em HIV/AIDS e Hepatites Virais de Ouro Preto (SAE-OP) foi criado
em 2014 e a Unidade de Dispensacdo de Medicamentos de Ouro Preto (UDM-OP)
em 2016, ambos localizados na Policlinica Municipal e composta por médico
infectologista, farmacéutico, enfermeiro e assistente social. A universidade através
do projeto de extensao universitaria juntamente com a gestdo municipal, colaborou
com a criagdo e planejamento do SAE e da UDM e atuam juntos na assisténcia
medica cada um com um médico infectologista. Essa parceria foi formalizada em
2017 com a criagdo do Projeto de Extensao Atencdo Integral em Doencgas
Infecciosas, de carater interinstitucional.

Com o SAE, a UDM e o Projeto de Extensdo Atencéo Integral em
Doencgas Infecciosas no municipio de Ouro Preto é de extrema relevancia, pois
corrobora para o conhecimento acerca de comportamentos determinantes da
transmissao do HIV e proporciona orientar a escolha das melhores estratégias de
prevengao combinada individualizada (MARINHO, et al., 2018).

3.3. Estratégias de prevengao do HIV

As estratégias de prevengao do HIV/AIDS requerem agdes para reduzir
os indices epidemiolégicos, atravées da atuacdo em conjunto do governo,
profissionais da saude e movimentos sociais. A prevencdo combinada do HIV foi
fundamentada em conjuntos de tecnologias combinadas com a intervencao de

prevencao ja consagradas na resposta ao HIV/AIDS (ver BRASIL, 2017).

De acordo com o MS, inicialmente as estratégias da prevencao
combinada do HIV incluiram as intervencdes biomedicas, comportamentais e
estruturais, que ocasionou a caracterizagdo do grupo de risco e consequentemente
inUmeras situagdes de violagao de direitos e garantias fundamentais, aumentando o

preconceito e o estigma sofrido pelas PVHIV (ver BRASIL, 2017).
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Apds estudos com UNAIDS e outros paises as ferramentas de coleta e
processamento de dados evoluiram e foram agregadas as estratégias na prevencéo
combinada do HIV, a consolidagdo do tratamento para todas as pessoas (TTP) e
consequente estratégia de testar e agregar e o estabelecimento das metas 90-90-90
(ver BRASIL, 2017).

A estratégia 90-90-90 sdo metas que advem de modelos matematicos
que preveem que essas metas sejam alcangadas em 2020, 90% das PVHIV tenham
diagnostico conhecido, 90% das pessoas que vivem com HIV (PVHIV) estejam
recebendo TARV e 90% das PVHIV atinjam a supresséo viral eficaz (ver UNAIDS,
2014).

O diagnostico precoce da infeccdo pelo HIV, possibilita uma maior
eficacia da TARV e melhora o progndstico e qualidade de vida dos individuos
infectados, além de contribuir para manutencdo do controle de novos casos de
transmissdo da doenca. Entretanto, muitas PVHIV, foram diagndsticadas
tardiamente, o que eleva o risco de comorbidades e a progressao da infeccao até o
seu estagio final (fase em que surgem as manifestacbes da AIDS) (ver BRASIL,
2018a).

No Brasil, os objetivos de melhorar a eficiéncia do diagndstico da infecgao
recente pelo HIV e assegurar sua seguranga e abordagem precoce, seguem as
estratégias de testagem, de acordo com o Manual Técnico para Diagndstico de
infeccdo pelo HIV e as metas da estratégia (ver BRASIL, 2017b).

A OMS sugere um fluxograma para triagem da infeccdo pelo HIV,
realizado com, no minimo dois testes: um inicial mais sensivel, realizado através de
um teste rapido que detecta anticorpos anti-HIV em até 30 minutos; e um segundo
mais especifico, como forma de complementar o teste inicial, objetivando eliminar
falso-reativo. A infeccao pelo HIV é definida a partir de dois resultados reativos (ver
BRASIL, 2017b).
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3.4. Caracteristicas clinicas e acompanhamento dos individuos com HIV/AIDS

A infecgao pelo HIV é caracterizada por um acometimento sistémico do
individuo, podendo estar associada a diversas complicagdes e comorbidades. Neste
sentido, apos o diagnodstico confirmado, é necessario estabelecer uma avaliagao
fisica e laboratorial, para determinar a condi¢cao geral de saude do individuo e definir
a TARV mais adequada para cada caso (ver BRASIL, 2017c).

E realizada ananamnese minuciosa para avaliar todo o contexto de saude
do individuo, suas queixas atuais, histéria pregressa de comorbidades, alergias, uso
cronico de medicamentos, histéria de internagbes e cirurgias, situagao vacinal,
histéria familiar de doengas e seus habitos de vida (alimentagao, atividade fisica,
tabagismo e uso de alcool ou outras drogas). O exame fisico inclui: a afericdo da
pressao arterial; dados antropométricos como peso, altura, indice de massa corporal
(IMC) e circunferéncia abdominal; avaliagado de alteragdes cutaneas; e avaliagédo do
aparelho cardiovascular, respiratorio, gastrointestinal e genitourinario (ver BRASIL,
2017c).

Os exames laboratoriais que devem ser solicitados na primeira consulta
sdo: contagem de linfécitos TCD4+ e exame de carga viral do HIV (CV-HIV);
genotipagem pré-tratamento solicitado para gestante e criangas; hemograma
completo; glicemia de jejum; hemoglobina glicada; dosagem de lipideos (colesterol
total e fracdes, triglicérides); avaliagdo de fungdo hepatica e renal, aspartato
transaminase (AST), alanina transaminase (ALT), fosfatase alcalina (FA), bilirrubina
total (BT) e fragdes, sodio, potassio, creatinina sérica e taxa de filtragdo glomerular
estimada, elementos anormais de sedimentoscopia na urina; teste imunoldgico para
sifilis; testes para hepatites virais, anticorpo do virus da hepatite do tipo A (anti-HAV),
anticorpo do virus da hepatite do tipo C (anti-HCV), antigeno da superficie do virus
da hepatite do tipo B (HBsAg), anticorpo contra o antigeno do virus da hepatite do
tipo B (anti-HBc) total e anticorpo do virus da hepatite do tipo B (anti-HBs) para
verificacdo de imunizacdo; IgG e IgM para toxoplasmose; sorologia para virus T-
linfotrofico humana (HTLV) do tipo | e Il para verificagdo de transmissao vertical;
prova tuberculinica (PT) e radiografia de térax pdstero-anterio e perfil (ver BRASIL,
2017c).

O MS recomenda o inicio do tratamento para todos os individuos com

sorologia positiva para o HIV, independentemente da contagem de LTCD4* se o



19

individuo imunossuprimido for uma urgéncia, caso contrario, aguardar algumas
consultas, estabelecer vinculo com o médico, tirar duvidas e ent&o iniciar com TARV
(BRASIL, 2017).

Apos a introdugao da TARV, a periodicidade das consultas médicas deve
variar entre sete e 15 dias para avaliar possiveis complicacdes, rea¢des adversas e
a adesdo ao tratamento. Caso de quadro clinico estavel, as consultas devem ser
repetidas a cada 06 meses (ver BRASIL, 2017c¢).

Os exames laboratoriais, ap6és instituicdo da TARV, sao solicitados a cada
consulta e sempre que houver alguma alteragdo do estado clinico do individuo. Para
a contagem de linfocitos TCD4+ menor que 350 céls/mm?3 o exame sera realizado a
cada seis meses, e se o valor for maior que 350 céls/mm3 n&o é necessario nova
solicitacdo. A determinacao da CV, com o objetivo de confirmar a supressao viral e
adesao ao tratamento serdo realizados a cada seis meses. O hemograma completo
também sera realizado a cada seis meses, e os demais exames complementares,
anualmente (ver BRASIL, 2017c).

O objetivo da TARV é ter uma CV muito baixa (indetectavel) e a contagem
de células LTCD4+ alta, pois a quantificacido da CV em niveis altos esta associado a
redugcédo das células LTCD4+ (ver HOFFMANN, MARITZ e ZYL, 2016). A CV ¢ a
quantificacdo do RNA do HIV sendo considerado o marcador laboratorial mais
adequado para o estabelecimento do progndstico de individuos infectados pelo HIV
para o monitoramento da resposta da terapéutica aos ARV e avaliagdo da
progressao da doenca (ver ORTA e et al., 2019). A determinacédo da CV é realizada
através da técnica de PCR-RT (tempo real) quantitativa (ver HOFFMANN, MARITZ e
ZYL, 2016).

Além de promover uma melhor assisténcia a esses individuos e suas
comorbidades, o acompanhamento também tem como papel, estabelecer uma
relacdo profissional/paciente que garanta melhor adesdo ao tratamento e as
abordagens necessarias durante seu acompanhamento. E extremamente importante,
estabelecer uma avaliagdo psiquica e emocional desses indiduos para promover
uma assisténcia completa e fornecer suporte adequado para todas as suas
necessidades e anseios (ver GUPTA, 2005).

Deve-se detectar, durante as consultas, possiveis complicagdes clinicas
decorrentes das alteragdes imunitarias do hospedeiro. Essas complicagbes sdo, em

sua maioria, de origem infecciosa e estdo associadas diretamente a qualidade de
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vida e morbimortalidade do individuo infectado. As infecgdes oportunistas podem ser
originadas através de microrganismos que geralmente ndo causariam comorbidades
em individuos higidos. Quanto mais baixa a contagem de linfécitos TCD4 e mais alta
a CV, maiores as chances de agravos. Portanto, em situagdes de comprometimento
do sistema imune, essas infecgdes assumem um comportamento mais agressivo e
representam maiores riscos ao individuo (ver GUPTA, 2005).

O prognéstico e expectativa de vida de pessoas infectadas pelo HIV
aumentaram significativamente nos ultimos anos, e, principalmente apds a insergao
da Terapia Antirretroviral. Houve ainda, uma diminuicdo de comorbidades e
infeccbes oportunistas, além de menores indices de complicagdes decorrentes da
AIDS. Entretanto, a sobrevida dos indivuos esta diretamente associada a fase em
que foi estabelecido o diagndstico da infecgdo e consequente inicio do tratamento.
Outros fatores que interferem na morbimortalidade estdo associados a adesao ao
tratamento proposto, acompanhamento de rotina e manutengcdo de habitos
saudaveis de vida (ver UNAIDS, 2017).

No geral, a expectativa de vida de individuos infectados pelo HIV, atingiu
valores expressivos em todo o mundo. Hoje, essa expectativa encontra-se proxima
ao que é observado em pessoas saudaveis e nao infectadas. A melhora da
qualidade de vida e melhores desfechos clinicos também tém representado um
grande avango e conquista. Segundo um relatério recente do Programa Conjunto
das Nagdes Unidas sobre HIV/AIDS (UNAIDS), as mortes relacionadas pela AIDS
cairam quase pela metade desde 2005 e mais da metade da populagcdo que vive

com HIV no mundo, obteve acesso a terapia antirretroviral (ver UNAIDS, 2017).

3.5 Terapias antirretrovirais

Os medicamentos ARV comecgaram a ser utilizados em meados da
década de1980, mas ainda com significativa toxicidade e beneficios com baixa
eficacia contra o HIV e na redugao da carga viral (SEIDL, et. al., 2007). A partir de
1996, no Brasil, foram introduzidos na TARV, os inibidores da protease e os
inibidores de transcriptase reversa nao nucleosidios, com eficacia significativa no
tratamento pela adocdo da terapia antiretroviral combinada (Highly Active
Antiretroviral Therapy — HAART), contribuindo para a reducdo de 33% da
mortalidade (ver GEOCZE, et. al., 2010).
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Atualmente 498 mil pessoas recebem tratamento ARV no Brasil através
do Sistema Unico de Saude (SUS). Sao fornecidos pela Politica de Assisténcia as
Pessoas que Vivem com HIV, 22 farmacos, incluindo formulagdes em dose fixa
combinada (DFC). O principal objetivo da TARV é retardar a evolugado da infecgao
até o seu estagio final, fase que surgem as manifestagdes de AIDS, bem como
restaurar, quando possivel a imunidade e a qualidade de vida da pessoa infectada
(ver COSTA et. al., 2018).

Mesmo com uma diversidade consideravel de farmacos disponiveis
contra o HIV, novas recombinagbes virais resistentes a terapia surgem
frequentemente. Diante disso, diferentes estratégias terapéuticas foram formuladas
para minimizar os impactos da infec¢ao pelo HIV e AIDS no mundo. As principais
classes de medicagbes ARV disponiveis, segundo a RENAME sao: os inibidores da
transcriptase reversa analogos de nucleosideos (ITRN) e nucleotideos (ITRNt),
inibidores da transcriptase reversa n&do analogos de nucleosideos (ITRNN);
inibidores da protease (IP); inibidores da integrase (lIl); inibidores de entrada (IE) e
os inibidores de maturacado (IM). A Figura 02 esquematiza os sitios de agdo dos

principais antiretrovirais sobre o HIV (ver ANDRE, 2013).

Figura 01 - Desenho esquematico dos sitios de acao dos principais

antirretrovirais sobre o HIV.
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Os inibidores da transcriptase reversa atuam sobre esta enzima,
impedindo que o RNA viral se transforme em DNA complementar. Dividem-se em:
Inibidores da transcriptase reversa, que se subdividem em nucleosideos (ITRN),
nucleotideos (ITRNt) e ndo-nucleosideos (ITRNN). De acordo com a revisédo de
André (2013):

“‘Os ITRN’s incorporam-se a cadeia de DNA criada pelo virus,
tornando-a defeituosa e impedindo assim a replicacao viral. Sdo eles:
abacavir (ABC), didanosina (ddl), estavudina (d4T), lamivudina (3TC),
zidovudina (AZT) e a combinacdo zidovudina/lamivudina (AZT/3TC).
Com mecanismo de acdo semelhante aos ITRN’s o unico
representante atualmente disponivel dos ITRNt é o tenofovir (TDF).
Os ITRNN’s bloqueiam diretamente a ag¢do da enzima e a
multiplicacdo do virus, sendo que no Brasil estdo disponiveis o
efavirenz (EFV), nevirapina (NVP) e etravirina (ETR)”.

Outro grupo de farmaco que compdem a TARV é a classe dos inibidores
de protease (IP), cuja acdo impede a maturagdo da paticula viral no fim do ciclo
replicativo viral. Entre os principais representantes desta classe, encontra-se o
saquinavir, primeiro IP aprovado em 1995. Ao final da década de 90, um estudo
comprovou que esta droga associada a dois ITRN poderia ser capaz de tornar a CV
dos individuos indetectavel ap6s 16 semanas de tratamento (ver MITSUYASU,
1998). Atualmente os principais medicamentos da classe sao: atazanavir (ATV),
darunavir (DRV), fosamprenavir (FPV), lopinavir (LPV), nelfinavir (NFV), ritonavir
(ATVIr), saquinavir (SQV), tipranavir (TPV) (ver JOTA, 2011).

Os inibidores da integrase sé&o caracterizados por impedir que o provirus
seja integrado a célula hospedeira. O raltegravir (RAL) é um importante
representante desta classe e o primeiro Inibidor Integrase aprovado. Existe ainda o
dolutegravir (DTG), distribuido da rede publica de saude a partir de margo de 2017
(ver JOTA, 2011).

Os inibidores de entrada agem bloqueando a ligagdo do virus aos co-
receptores CXCR4, CCR5 ou a ambos. Um de seus principais representantes é o
maraviroque (MQV), que € um antagonista de CCR5. Outros farmacos desta classe
sdo a enfuvirtida (ENF), uma inibidora de fusdo que impde a entrada do virus HIV
nas células de defesa do hospedeiro. Ha também os inibidores da maturagao, que
bloqueiam a acao da protéina Gag que age na conversao de proteinas maduras (ver
JOTA, 2011).
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A TARV ¢ indicada para todos os individuos infectados pelo HIV,
sintomaticas e independentemente da contagem de LTCD4+ de acordo com a
recomendagao do MS. Individuos com contagem de LTCD4+ iguais ou inferiores a
350 céls/mm?3 com inicio precoce da TARV reduz significativamente a mortalidade, a
progresséo da doenca e a incidéncia de 10 (ver BRASIL, 2018).

A TARV de primeira escolha inclui combina¢des de trés medicamentos
ARV, sendo dois ITRN/ITRNt associados a outra classe de antirretrovirais (ITRNN,
IP ou Inibidor Integrase). No Brasil, para o inicio de tratamento, o esquema
preferencial deve ser a associacdo de dois ITRN/ITRNt: tenofovir com lamivudina
(TDF/3TC), associados ao Inibidor Integrase: dolutegravir (DTG) na dose de
300mg/300mg/50mg, uma vez ao dia (ver BRASIL, 2018).

Em pacientes com doenca renal prévia, a associacdo TDF + 3TC é
contraindicada devido a nefrotoxicidade do medicamento. Nos casos em que houver
contraindicacdo da terapia, devem ser prescritos os esquemas: Contraindicacdo ao
TDF: ABC ou ainda AZT + 3TC que apresentam boa tolerancia, eficacia e seguranca
compativeis a outras combinagdes; contraindicacédo ao TDF e AZT: A associagao
entre abacavir + lamivudina (ABC/3TC) pode ser utilizada em pacientes que nao
toleram os esquemas TDF/3TC ou AZT/3TC; contraindicacédo ao TDF, AZT e ABC:
didanosina + lamivudina (ddI/3TC) outras comorbidades como pancreatite e
neuropatia periférica também estdo relacionadas a preferéncia desta terapia (ver
BRASIL, 2017e).

No municipio de Ouro Preto, MG, utiliza o esquema “3 em 1”7 que refere-
se a TDF + 3TC + EFV. Em caso de interagbes medicamentosas € utilizado o
esquema “2em 1” que € TDF + 3TC + DTG (ver UDM, 2018).

Apds iniciar o tratamento, deve-se realizar a quantificacdo da carga viral
para monitorar a reposta a TARV. Se a carga viral estiver indetectavel devera ser
utilizado a contagem de linfécitos TCD4+ e o acompanhamento clinico do paciente

para determinar se houve uma resposta terapéutica positiva (ver OMS/VIH, 2013).
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3.6. Eficacia da terapia antirretroviral

A eficacia de um medicamento é a sua capacidade de produzir um
determinado efeito no organismo. Portanto, um medicamento sera mais eficaz que
outro, se conseguir produzir um maior resultado em relagdo aquele que esta sendo
comparado (ver HUSSAR, 2013).

Em 2016 foram investidos pelo MS, mais de um bilhdo de reais em
medicamentos ARV. Apesar do alto investimento em linhas terapéuticas no pais,
ainda ha poucos estudos que tratem da efetividade desses farmacos de forma ampla.
(ver COSTA et. al., 2018).

A partir de um estudo publicado em 2018, observou-se que a efetividade
da terapia com ARV no Brasil foi elevada, de 74,6% em seis meses, e 83,25% apos
um ano de tratamento, taxas de efetividade semelhantes a de paises desenvolvidos.
Foi considerado o esquema de dose fixa combinada (DFC) preconizado no pais
como primeira opgado de tratamento. A DFC, composta por tenofovir, lamivudina e
dolutegravir (TDF/3TC/DTG), foi associada a maior supressao viral no periodo de
seis meses de tratamento quando comparado ao grupo multiplos medicamentos e
doses (MMD) que inclui multiplos esquemas, drogas e/ou doses (ver COSTA et. al.,
2018).

Os 83,25% dos individuos que alcangaram supressao viral apos 12
meses de acompanhamento, se assemelham estaticamente aos individuos tratados
com multiplas drogas ou doses. Neste mesmo periodo, a recuperagédo imunoldgica
foi alcangada por aproximadamente 75% de todos os individuos tratados, também
sem diferengas estatisticas entre os grupos (TDF/3TC/DTG e MMD) (ver COSTA et.
al., 2018).

Outro estudo recente avaliou a eficacia e seguranga do dolutegravir
(DTG), ARV da classe dos Inibidores da Integrase, recentemente incoporado no
ambito do SUS. A utilizacdo do DTG pode ser util principalmente em pacientes em
que € contraindicado o TDF, por sua nefrotoxicidade. Analises do uso do DTG
demonstraram vantagens como boa eficacia e poucos eventos adversos,
proporcionando esquemas TARV mais duradouros e seguros (ver BRASIL, 2017c).

O esquema terapéutico simplificado em uma unica dose diaria associa-se
a um maior nivel de adesdo dos individuos a terapia proposta, e um consequente

aumento dos niveis de supressao viral. A troca de medicamentos durante a TARV
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relaciona-se a uma menor ades&o ao tratamento, ocorréncia de efeitos adversos,
falha terapéutica e complicacdes decorrentes da infeccdo pelo HIV. Outro fator
diretamente associado a efetividade da TARV é a definigdo diagndstica precoce e
inicio da terapia mais adequada para cada individuo, que garante uma melhor
condugéo e desfecho clinico do caso (ver COSTA et. al., 2018).

O tabagismo, uso de alcool e drogas ilicitas durante o tratamento, foram
relacionados a uma menor chance de atingir eficacia terapéutica e consequente
supressao viral. O tabagismo entre individuos infectados pelo HIV esta associado a
piores desfechos clinicos, aumento da CV, reducao dos niveis de linféticos TCD4+ e
predisposi¢ao a infecgdes oportunistas. As implicagdes negativas do uso do tabaco
durante a terapia com ARV, corrobora com a necessidade de promover agoes e
programas educativos que estimulem a cessagdao de tabagismo durante o
tratamento. O uso de drogas ilicitas também pode estar associado a prépria
transmissibilidade do virus, além dos impactos na qualidade de vida do individuo e
da diminuicao da efetividade do tratamento (ver COSTA et. al., 2018).

3.7. Segurancga da terapia antirretroviral

A seguranca terapéutica de um medicamento € medida pela sua
capacidade de promover uma resposta efetiva sem produzir efeitos adversos graves
e que coloquem a vida do individuo tratado em risco. Espera-se de alguns farmacos
uma ampla margem de seguranga, porém nem sempre é possivel desenvolver
farmacos que produzam poucos efeitos colaterais. Portanto, em alguns casos, como
na abordagem do HIV/AIDS, uma margem de seguranca limitada pode ser aceitavel
(ver HUSSAR, 2013).

Em geral, praticamente todos os farmacos ARV possuem efeitos adversos,
mas nem todos os individuos tratados irdo apresentar os mesmos efeitos ou na
mesma proporg¢ao. A industria farmacéutica possibilitou, a partir de diversos estudos
e pesquisas, a formulacdo de drogas significativamente melhores, com efeitos
colaterais mais leves e faceis de serem toleradas (ver BRASIL, 2013).

Os principais efeitos adversos que podem surgir nas primeiras semanas
de tratamento com ARV sdo nauseas, vOmitos, diarréia, anorexia, alteracdo do
paladar, insbnia/sonoléncia, epigastralgia e pancreatite. Ao longo da terapia

medicamentosa, o individuo pode apresentar ainda: anemia, macrocitose,
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neutropenia, dificuldades de concentracdo, diminuicdo da libido, aumento da
atividade psicomotora, cefaleia, depressdo, ideag¢des suicidas, hemorragias,
aumento de LDL e triglicérides, febre, alteragcbes dermatologicas, sintomas
respiratérios como dispneia, infecgdes, tosse, mialgias e perda de apetite (ver
COSTA et. al., 2018).

O TDF é um ITRNt, que associado ao 3TC, compde parte do esquema
em dose fixa combinada, que & preconizado como primeira linha de escolha no
Brasil. A associagao TDF/3TC quando comparado ao AZT, apresenta um perfil de
toxicidade favoravel e permite a tomada através de uma dose unica diaria. A
combinagao também ¢ indicada para casos de coinfecgdo HIV-HBV. A desvantagem
do TDF é sua nefrotoxicidade, especialmente em hipertensos, diabéticos, negros e
idosos. Seus principais efeitos colaterais incluem nauseas, vémitos, diarreia, niveis
baixos de fosfato no sangue, fraqueza, cefaleia e fadiga. Em individuos com doenca
renal prévia deve-se utilizar outra associacao de ITRN como o AZT, que € mais bem
tolerado. Os efeitos adversos mais comuns do 3TC incluem nauseas, vomitos,
diarréia, cefaleia, dor abdominal, rash cutaneo, febre, insénia, cansago, mialgia, dor
nas articulagdes e queda de cabelo (ver BRASIL, 2018).

O DTG, outro componente da DFC, é um inibidor da integrase e foi
adicionado ao programa publico de saude recentemente. Este medicamento possui
a vantagem de apresentar menos efeitos adversos e serem bem tolerados,
entretanto, alguns pacientes podem apresentar reacgdes de hipersensibilidade
caracterizadas por erupgdes cutdneas na pele, além de sintomas gerais que incluem
febre, mal estar, mialgia ou artralgia, lesées na boca e conjuntivite. O DTG néao é
recomendado para mulheres que vivendo com HIV (MVHIV) com possibilidade de
engravidar e gestantes pelo risco de malformagao congénita. O farmaco também é
contraindicado em casos de coinfecgao TB-HIV e para pessoas em uso de fenitoina,
fenobarbital, oxicarbamazepina e carbamazepina. Pacientes diabéticos devem
realizar um ajuste da dose de metformina, pois o DTG aumenta a concentragcao
plasmatica desse farmaco (ver BRASIL, 2018).

Para pacientes que apresentam intolerancia ou contraindicacdo ao DTG,
deve-se substitui-lo por EFV. Antes da substituicdo, € recomendado realizar um
exame de genotipagem para ajustar a dose do esquema terapéutico (ver BRASIL,
2018).
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O EFV outro componente do DFC, possui perfil de toxicidade favoravel e
sua longa meia-vida permite uma manutenc¢ao da supressdo da replicagao viral caso
0 paciente esqueca-se de tomar o medicamento. Seus efeitos colaterais mais
comuns sao tonturas, insbnia e alucinagdes que desaparecem em até quatro
semanas apos o inicio do tratamento. Quando ha intolerancia ou contraindicagdo ao
EFV, o mesmo é substituido pelo antirretroviral ATV/r (ver BRASIL, 2017c).

A classe de medicamentos inibidores nucleosideos da transcriptase
reversa, estdo associados a toxicidade mitocondrial e acidose lactica. O AZT, um de
seus representantes, possui alta toxicidade hematoldgica (que € um dos motivos
pelos quais ocorre a necessidade de substituigdo desta droga), além de efeitos
secundarios como nauseas, vomitos, mialgia, perda de apetite e febre. O abacavir
(ABC) é caracterizado por apresentar como sinais e sintomas: rash (leséo cutanea),
nauseas, vomitos, diarreia, febre, cefaleia, cansaco e perda de apetite. A estavudina
(d4T) e Didanosina (ddl) também apresentam efeitos adversos similares, além de
lipoatrofia, neuropatia periférica e azia (ver BRASIL, 2017c¢).

Os Inibidores da Protease estdo associados a manifestagdes
gastrintestinais, tais como nauseas, vomitos e diarréia e podem, em casos mais
raros, gerar alteragdes do ritmo cardiaco. O farmaco atazanavir (ATV) pode causar
epigastralgia, hiperbilirrubinemia, toxicidade hepatica, diabetes, azia e ictericia. As
alteragdes mais comuns do tratamento com darunavir (DRV) sao diarreia, rash,
lipodistrofia, toxicidade hepatica, diabetes e febre. O ritonavir (ATV/r) é caracterizado
por apresentar nauseas, vomitos, diarreia, dor abdominal e de estdmago, cefaleia,
insénia, fraqueza, febre, xerostomia, alteragbes do paladar, perda de peso
toxicidade hepatica, diabetes e 0 aumento do colesterol e enzimas hepaticas (ver
BRASIL, 2017c).

O farmaco maraviroque (MQV), inibidora do CCRS5, tem como principais
efeitos adversos: nauseas, diarréia, fadiga e cefaleia. A etravirina (ERT) pode causar
rash cutaneo severo em casos mais graves e neuropatia periférica (ver BRASIL,
2017c).

De forma geral, qualquer efeito adverso deve ser abordado por um
profissional habilitado a realizar a conducdo de cada caso. O médico devera ser
consultado no caso de qualquer sinal ou sintoma, para avaliar se a terapia sera
mantida, substituida, interrompida ou suspensa. Em um individuo, por exemplo, em

que ocorra neuropatia periférica como efeito adverso, comum na utilizacao de d4T e
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ddl, se houver sinais de gravidade, o tratamento devera ser substituido por ITRN
sem toxicidade neuropatica (ABC, ZVD ou 3TC), além de se estabelecer uma
abordagem dos sintomas mais suporte vitaminico.

Os medicamentos ARV apresentam excelentes resultados de redugao da
CV, mas alguns farmacos possuem efeitos adversos que estdo relacionados a
interagcbes medicamentosas entre a TARV e a medicamentos usados para tratar as
comorbidades, por utilizar mais de um farmaco, é importante ressaltar que mesmo
com os possiveis efeitos adversos que venham a ocorrer o individuo ndo pode
interromper o tratamento, para nao influenciar na eficacia da TARV.

Em casos de sintomas autolimitados como diarreia, febre, cefaleia,
disturbios do sono e dificuldade de concentracdo, ndo ha necessidade de
interrupgcado ou substituicdo da terapia. O tratamento € sintomatico e devera ser
estabelecido para promover uma melhor qualidade de vida para o individuo. Todos
0s sinais e sintomas deverdo ser avaliados para que haja determinagcdo da conduta
mais adequada para cada caso.

De acordo com a UNAIDS o numero de novas infecgdes pelo HIV/AIDS
esta aumentando em cerca de 50 paises e as novas infecgdes globais por HIV
cairam apenas 18% nos ultimos sete anos. A infeccédo pelo HIV ndo tem cura e leva
a doengas oportunistas, ao cancer e a imunodeficiéncia grave. Diante desses fatos
ressaltam a importancia de estudos que visem os principais efeitos adversos dos
medicamentos ARV, estimulo a buscar de novos farmacos de modo a reduzir efeitos
adversos, a fim de promover a adeséo ao tratamento, qualidade de vida e seguranga

do individuo com infectados pelo HIV.
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4. METODOLOGIA

4.1 Desenho e populagao do estudo

Foi realizado um estudo observacional e descritivo. Inicialmente,
consultou-se o SICLOM do Ministério da Saude (MS), com o auxilio do farmacéutico
responsavel pela UDM de Ouro Preto, Sr Wendel Santos Magalhaes, para obtencao
de dados gerais. Foram utilizados em seguida, dados obtidos dos prontuarios
médicos armazenados no Servigo de Atengao Especializada (SAE) e em Infecgbes
Sexualmente Transmissiveis (IST) de Ouro Preto - MG, e Projeto de Extenséao
Ambulatério de Doencas Infecciosas da Universidade Federal de Ouro Preto (UFOP).
Nos casos em que houve duvida quanto ao esquema TARV utilizado, foram
consultados também, os registros de dispensag¢ao de medicamentos TARV da UDM
de Ouro Preto, MG e do SICLOM do MS.

A populagao do estudo foi constituida por individuos infectados pelo HIV,
em tratamento com medicamentos TARV e em acompanhamento médico em Ouro
Preto — MG. Nao houve restricdo de idade ou sexo. Foram excluidos os individuos
que fazem acompanhamento no municipio de Mariana e Belo Horizonte, apesar de
retirarem os medicamentos ARV na UDM de Ouro preto. Os individuos leram e
assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (anexo), que foi
apresentado pelo farmacéutico no periodo de novembro de 2018 a janeiro de 2019.
Os TCLE’s ficaram sob a guarda do farmacéutico.

O presente estudo observa, integralmente, as normas constantes na
Resolugao CNS n°466, de 12 de dezembro de 2012, do Conselho Nacional de
Saude e foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de
Ouro Preto numero do protocolo no CEP: CEP/SISNEP - CAAE - 0122.0.214.000-09.

4.2 Coleta e processamento dos dados

Os prontuarios médicos dos individuos sdo arnazenados em papel no
arquivo do SAE na Policlinica Municipal de Ouro Preto. Foram analisados, no
periodo de 07 de janeiro a 02 de abril de 2019, para a obtencdo das informacoes

dos individuos. Os dados foram coletados do ano de 2016 até janeiro de 2019 (o
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ultimo dois anos até a ultima consulta). Em local privativo, a fim de manter o sigilo
meédico. Os dados extraidos dos prontuarios foram:

e Variaveis sociodemograficas: sexo (feminino, masculino); idade;
escolaridade (ensino fundamental incompleto ou completo, ensino médio incompleto
ou completo, ensino superior incompleto ou completo) e ocupagao principal (setor
publico, privado, autbnomo, aposentado, estudante ou desempregado).

e Variaveis clinicas: comorbidades ou doengas prévias, tempo do
diagndstico de infecgao pelo HIV.

¢ Variaveis relacionadas aos medicamentos: tempo de inicio de uso do
esquema TARYV, medicamentos TARV prescritos para o tratamento mais recente, se
houve troca do esquema TARV e, quando for o caso, o motivo, medicamentos nao
TARV prescritos na primeira consulta, efeitos adversos registrados pelo médico no
prontuario e a descri¢do dos efeitos adversos registrados para cada esquema TARV
utilizado.

e Variaveis referentes aos resultados de exames laboratorias registrados
no prontuario no periodo de 2016 a 2018: carga viral (cdpias de RNA do virus/mL de
sangue); contagem de linfocitos TCD4+; fungdo hepatica (AST, ALT, fosfatase
alcalina, BT e fragdes); funcéo renal (sddio, potassio, ureia, creatinina sérico e acido
urico); perfil lipidico (colesterol total e fragdes, triglicérides); glicemia de jejum,
hemoglobina glicada.

A identificagdo dos efeitos adversos relatados e registrados nos
prontuarios observou principalmente, as queixas dos individuos tratados e as
percepgdes do médico correlacionado com o que ha descrito na literatura e nas
diretrizes e protocolos do Ministério da Saude para o tratamento anti-HIV.

e Os resultados de exames laboratoriais estavam descritos nos
prontuarios na forma de valores e ndo havia a interpretacdo dos resultados. Para a
classificagdo dos resultados em normal ou alterado, foi realizado a consulta das
diretrizes e protocolos clinicos do Ministério da Saude e das Sociedades Médicas
Brasileiras. A classificagao da funcédo hepatica (AST, ALT, GGT e FA) foi realizada
com base nos valores de referéncia da Sociedade Brasileira de Hepatologia, perfil
lipidico (Ct, TG, LDLc e HDLc) segundo a referéncia da Sociedade Brasileira de

Cardiologia, a fungédo renal (Na, K, U, Cr sérica e Ac.U) a partir da Sociedade
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Brasileira de Nefrologia e glicemia de jejum e hemoglobina glicada segundo a
referéncia da Sociedade Brasileira de Diabetes.

A partir dessas informagdes foi construido um banco de dados no
programa Microsoft Excel, transferindo-os para o programa IBM SPSS Statistics
Data Editor versao 20.0/2011 para realizacdo da analise estatistica e o cruzamento

de dados conforme os objetivos de interesse do estudo.

5. RESULTADOS

Os dados obtidos a partir do SICLOM até abril de 2019 mostraram que
128 individuos recebem seus medicamentos da TARV na UDM de Ouro Preto,
sendo 97 acompanhados pelos médicos infectologistas no municipio. Destes 97
individuos, nove (9,3%) nao autorizaram a participacdo no estudo e 88 (90,7%)
autorizaram a utilizagdo das informagdes contidas nos prontuarios. Foram excluidos
dos 128 individuos, 31 (24,2%) que faziam acompanhamento médico em Mariana ou
Belo Horizonte.

A Tabela 1 mostra as caracteristicas sociodemograficas e
comportamentais dos individuos incluidos no estudo. A média geral de idade foi 44,2
+ 11,6 anos. A maioria eram homens, com a média de 42,3 anos * 11,6, sendo a
idade minima 23 anos e a maxima encontrada de 65 anos. Para as mulheres, a
média de idade foi 48,6 anos + 8,64, sendo o minimo encontrado de 33 anos e a
maxima de 69 anos. Quanto ao nivel de escolaridade a maioria ndo relatou a
informacéao, e dos que informaram, o nivel superior incompleto foi o mais frequente.
A ocupacéao foi agrupada por setores, sendo a maioria do setor privado. Dente as
principais profissdes encontram-se: trabalhador da construgdo civil, pedreiro,
ajudante de pedreiro, carpinteiro, pintor, técnico de construgdo civil, pedagogo,
auxiliar de escola, vendedores e operador de caixa de comércio, cozinheiro, gargom,
auxiliar administrativo, servicos domeésticos em geral, jornalista, técnico em
contabilidade, metalurgico, vigilante, técnico em mineragao, psicologo e laboratorista.
O setor publico incluiu: servidor publico, professor e policial civil. No setor autbnomo
foram registrados artesdo, cabeleireiro e motorista. Muitos individuos nao

informaram quanto a atividade profissional. A caracteristica comportamental
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referente a habitos de vida, mas apenas a minoria relataram o etilismo (7,95%),
tabagismos (9,09%) e drogas ilicitas (5,68%).

Na Tabela 2 estdo descritas as comorbidades relatadas pelos individuos
na primeira consulta, onde a maioria relatou no minimo uma. A média foi de 4,14
comorbidades, para aqueles que as relataram. Foi encontrado um individuo cujo
prontuario descrevia oito comorbidades. As comorbidades foram divididas por
comorbidades nao relacionadas ao HIV e comorbidades relacionadas ao HIV. Dentre
as comorbidades nao relacionadas ao HIV foram descritas com maior frequéncia a
hipertenséo arterial e no grupo outras comorbidades foram incluidas aquelas cuja
frequencia foi baixa (no maximo de dois individuos acometidos), como catarata,
anemia, gastrite, artrite gotosa, hipertireoidismo, hidrocele, osteoporose, trombose,
asma, lesao ocular, acidente vascular encefalico (AVE).

Dentre as comorbidades relacionadas com o HIV a de maior frequéncia
foi Infecgdes Oportunistas (I0) agrupadas neurotoxoplasmose, tuberculose,
candidiases e pneumocitose. E no grupo Infecgdes Sexualmente Transmissiveis
(IST) foram identificadas sifilis, hepatite B, herpes genital e gonorréia. No grupo
Infecgbes no Trato Respiratério (ITR) foram identificadas pneumonias e infecgdes
das vias aéreas superiores (IVAs). Foram incluidas no grupo outras comorbidades a
hanseniase, Sindrome de Guillain—Barré, sarampo, coqueluche, caxumba, meningite
fungica, amigdalite, sinusite, infecgdes no trato urogenital.

A Tabela 3 mostra as caracteristicas relativas ao uso dos esquemas de
TARV. Cerca de metade dos individuos estavam em uso do esquema TARV
composto por TDF/3TC + EFV, seguido pelo esquema TDF/3TC + ATV/r e o
esquema TDF/3TC + DTG. Para a maioria houve necessidade de substituicdo do
esquema TARYV, sendo o motivo mais frequente, o desabastecimento do composto
AZT + 3TC na farmacia da UDM. O segundo motivo da substituicdo esta relacionado
ao exame de genotipagem, que faz parte da estratégia do Ministério da Saude para
monitoramento da infecgao pelo HIV, com o objetivo de reorientagdo do tratamento e
selegcdo de uma terapia de regaste para os individuos em uso de TARV. O exame de
genotipagem detecta a resisténcia genotipica (mutagbes do HIV) para facilitar a
determinagcdo do medicamento mais adequado (BRASIL, 2018a).

Em relagcédo ao diagnéstico de HIV a maior frequéncia foi de 10 individuos
com o diagndstico de HIV entre os anos de 2013 e 2017, 12 individuos iniciaram o

tratamento com antirretroviral no ano de 2013 e 10 nos anos de 2017 e 2018.



Tabela 1:

Distribuicao de

frequéncia

das

caracteristicas

sociodemograficas e comportamentais da amostra de individuos

(N=88) infectados pelo HIV que receberam tratamento no municipio
de Ouro Preto, MG.

Caracteristicas Frequéncia Porcentagem (%)
Género Feminino 28 31,82
Masculino 60 68,18
Idade 18 a 30 anos 15 17,05
31 a 45 anos 30 34,09
> 45 anos 43 48,86
Escolaridade Ens. Fundamental Incompleto 5 5,68
Ens. Médio Incompleto 5 5,68
Ens. Superior Incompleto 9 10,23
Ens. Superior Completo 4 4,55
Nao Informado 65 73,86
Ocupacgao Setor Publico 5 5,68
Setor Privado 30 34,09
Auténomo 5 5,68
Aposentado 2 2,27
Estudante 8 9,09
Desempregado 1 1,14
Nao Informado 17 19,32
Comportamento Etilista 7 7,95
Tabagista 8 9,09
Uso de drogas ilicitas 5 5,68

33



34

Tabela 2: Distribuicao de frequéncia das comorbidades relatadas pelos
individuos (N=88) infectados pelo HIV durante a primeira consulta e que

receberam tratamento no municipio de Ouro Preto, MG.

Comorbidades N=88 Porcentagem (%)
Sim 41 46,59
Nao 28 31,82
Nao Informado 19 21,59
Comorbidades nao relacionada ao HIV Frequéncia Porcentagem (%)
Hipertenséo arterial 16 39,02
Diabetes mellitus 8 19,51
Dislipidemias 12 29,27
Depresséao/Disturbio humor 4 9,76
Obesidade 3 7,32
Herpes zoster/simples 3 7,32
Outras 11 26,83

Comorbidades relacionada ao HIV

Cancer 4 9,76
10 14 34,15
IST 9 21,95
Infecgdes do trato respiratério 10 24,39
Outras 13 31,71

IST: infecgdes sexualmente transmissiveis; 10: infecgdes oportunistas.

A Tabela 4 mostra a distribuicdo da frequéncia de medicamentos néao
TARV sob prescricdo médica, utilizados pelos individuos durante o
acompanhamento clinico. Mais de 80% dos individuos usavam pelo menos um
medicamento ndo TARV e em média quatro medicamentos. Desses, o0s
antimicrobianos foram a maioria, seguido de antihipertensivos, hipolipemiantes

AINES e vitaminas.
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Tabela 3: Distribuicao de frequéncia das caracteristicas clinicas dos
individuos (N=88) infectados pelo HIV que receberam tratamento no municipio

de Ouro Preto, MG.

Médio (Min. — Max.)

Desvio Padrao

Tempo de diagnéstico de HIV (anos) 11,19 (1 — 23) 6,5
Tempo de TARV (anos) 10 (1 -19) 5,6
Esquema TARV Frequéncia Porcentagem (%)
TDF/3TC/DTG 16 18,18
TDF/3TC/EFV 44 50,00
ABC/3TC + EFV 1 1,14
3TC/AZT + ATViIr 3 3,41
TDF/3TC/DTG + DRV/r 2 2,27
TDF/3TC + DRV/r 1 1,14
TDF/3TC + ATV/r 18 31,82
3TC/EFZ/ABC 2 2,27
DTG/DRV/ERT/MQV 1 1,14

Troca da TARV Frequéncia Porcentagem (%)
Sim 42 47,73

Nao 31 35,23

Nao Informado 15 17,04
Motivos para Troca TARV Frequéncia Porcentagem (%)
Genotipagem/sensibilidade/resisténcia 10 23,81

Uso Irregular/Ma adesao 3 7,14
Recomendacgdo do MS substituicdo Kaletra 5 11,90
Desabastecimento do Biovir na UDM 12 28,57

Ef. adverso do EFZ no SNC 3 7,14

Ef. adverso do AZT/ microtoxicidade 2 4,76

Carga Viral elevada/ Terapia de Resgate 2 4,76
Comodidade posologica 2 4,76

ICR grave 1 2,38

Iniciou tratamento c/ Isoniazida (INH) 1 2,38
Gestacgao 1 2,38

TARYV: terapia antirretroviral; ABC: abacavir; ATV: atazanavir; ATV/r: atazanavir + ritonavir; AZT:
zidovudina; 3TC: lamivudina; DRV: darunavir; DRV/r: darunavir + ritonavir; DTG: dolutegravir; EFV:
efavirenz; EFZ/r: efavirenz + ritonavir: ETR: etravirina; TDF: tenofovir; MVQ: maraviroque; Biobir:
zidovudina +lamivudina; Kaletra: lopinavir + ritonavir (LPV/r); IRC: insuficiéncia renal cronica; SNC:

sistema nervoso central; INH: Isoniazida.
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Tabela 4: Distribuicao de frequéncia de medicamentos nao TARV sob
prescricdo médica, utilizada pelos individuos (N=88) infectados pelo HIV

que receberam tratamento no municipio de Ouro Preto, MG.

Medicamentos nao TARV Frequéncia Porcentagem (%)
Sim 71 80,68
Nao 17 19,32
Antimicrobiano 105 36,58
Antihipertensivo 35 12,19
Hipoglicemiante 12 4,18
Antidepressivo 15 5,23
Antiepilético/Anticonvulsionante 10 3,48
Hipolipemiante 19 6,62
AINES 18 6,27
Corticoides 7 2,44
Anti-histaminico 15 5,23
Vitaminas 18 6,27
Ansiolitico/Antipsicético 6 2,09
Antiulceroso 9 3,14
Outros 18 6,27

AINES: anti-inflamatoérios ndo esteroidais

Para o grupo “outros medicamentos” foram agrupados, acido
tricloroacético, adesivo de nicotina, albendazol, alendronato de soédio, alenia
(fumarato de formoterol dihidratado + budesonida), anticoncepcional, buclina
(dicloridrato de buclizina), colirio oftalmologico (indefinido), glicosamina, nistatina,
tamiflu (fosfato de oseltamivir), novofer (ferrocarbonila), pirimetamina, praziquantel,

sulfato de salbutamol.
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Na Tabela 5 estdo descritas as informacgdes clinicas referentes aos efeitos
adversos relatados. Os efeitos adversos foram classificados como sintomas em
afeccdes na pele, alteracbes musculares e articulares, alteragdes urinarias, cefaleias,
gastrointestinais, neuropsiquicos, trato respiratorio e outros.

No grupo afecgdes na pele incluem alopécia, dermatite seborreia,
descamagao na regiao da méo e face, exantemas micropapular e palmar, manchas
hipercromicas em membros inferiores e papulas confluentes puriginosas. Grupo
alteragdes musculares e articulares incluem astenia, fraqueza, dores em membros
inferiores, dores articulares e dorméncia. No grupo alteragdes urinarias incluem
disuria e dor ao urinar. No grupo gastrointestinal incluem nauseas, dor de estomago,
constipacao, vomito, azia, diarréia, disfagia, odinofagia, distensdo e dor abdominal,
dor epigastrica, irritagdo na garganta, enjoo, falta de apetite e refluxo. No sintoma
neuropsiquicos incluem ansidade, insonia, sonolencia, confusdo mental, desconforto
cervical, dificuldade para dormir, irritabilidade, nervosismo, pesadelo, soliléquios e
tonteira. Grupo relacionado ao trato respiratério inclui falta de ar e obstrugao nasal.
Grupo outros inclui crise alergia, deméncia associada ao HIV, sangramento nasal e
ouvido, dores oculares, ictericia, lipodistrofia, hipoxia, prurido, dor toracica como
indefinido, e inespecifico como cansago, fadiga, febre, ganho e perda de peso e
sudorese noturna.

A maioria dos individuos relatou pelo menos um efeito adverso. Em
média quatro efeitos adversos foram referidos, sendo sete, 0 numero maximo
relatado pelos individuos. A maioria (28,85%) relatou dois efeitos adversos, sendo
os efeitos adversos relacionados a sintomas gastrointestinais o mais frequente.

A Tabela 6 mostra a distribuicdo de frequéncia das combinagdes de
esquemas TARV’s com os principais efeitos adversos relatados pelos individuos
tratados e especifica se houve ou nao relato de rea¢des adversas associadas aquele
farmaco. As pessoas que utilizavam o esquema TARV composto de TDF, 3TC e
EFV relataram efeitos adversos com maior frequéncia, seguido dos individuos com
esquema composto de TDF, 3TC e ATV/re TDF, 3TC e DTG. Para TDF, 3TC e EFV
os efeitos mais descritos foram os sintomas relacionados a gastrointestinais. A tosse
foi relatada por 12 individuos, mas esta relacionada a anamnese voltadas as
possiveis comorbidades da AIDS, sendo sintomas de infec¢gées oportunistas. Sendo
mais frequente no esquema TDF, 3TC e ATV/r (sete individuos) e TDF, 3TC e EFV

(quatro individuos)
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Tabela 5: Distribuicido de frequéncia dos efeitos adversos
relatados pelos individuos (N=88) infectados pelo HIV que

receberam tratamento TARV no municipio de Ouro Preto, MG.

Efeitos Adversos N=88 Porcentagem (%)
Sim 52 59,09
Nao 36 40,91
Sintomas relacionados Frenquéncia

Afecgdes na pele 13 20,63
Alteracdes musculares/articulares 17 26,98
Alteracoes urinarias 4 6,35
Cefaleiais/enxaqueca 7 11,11
Gastrointestinais 46 73,02
Neuropsiquicas 25 39,68
Trato respiratorio 4 6,35
Outros 27 42 .86

A Tabela 7 mostra a distribuicdo de frequéncia dos resultados de exames
laboratoriais registrada nos prontuarios dos individuos infectados pelo HIV, no
periodo de 2016 a 2018. O numero de individuos com CV nao detectavel e com a
ultima contagem de linfécitos TCD4+ maior que 350 céls/mm?® foi a maioria dos
individuos tratados com ARV. Os resultados da CV n&o informados (2,25%) referem-
se a dois individuos com diagnostico de HIV recente. Os resultados da fungao
hepatica, funcdo renal, glicemia de jejum e eletrdlitos (sddio e potassio)
apresentaram resultados normais com maior frequéncia, ou seja, dentro dos valores
de referéncias. No entanto, o numero de individuos com alteracbes renais e
hepaticas é expressivo. Em relacdo aos resultados do perfil lipidico, a maioria dos
individuos apresentaram alteragbes nos exames, estando os valores acima dos

valores de referéncia recomendados.
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Tabela 6: Distribuicao de frequéncia das combinagdoes de medicamentos TARV e
dos principais efeitos adversos relatados pelos individuos (N=88) infectados pelo
HIV que receberam tratamento no municipio de Ouro Preto, MG.

Medicamentos TARV

Efeitos TDF/3T TDF/3T AZT/3T ABC/3 TDF/3T TDF/3T TDF/3T 3TC/A DTG/

Adversos C/IDTG C/EFV C+ATV TC/EF C/DTG C+ C+ATV BC/EF DRV/
Ir \'} + DRVIr Ir Vir ERT/

DRVIr MQv

Sim 9 24 1 2 - - 13 2 1

Nao 7 20 - 1 2 1 5 - -

Total (88) 16 44 1 3 2 1 18 2 1

Afecgdes na 2 8 2 - - - - - 1

pele

Alteragoes - 11 - - - - 5 - 1

musculares/

articulares

Alteragoes 3 1 - - - - - - -

urinarias

Cefaleiais/e 2 2 1 - - - 2 - -

nxaqueca

Gastrointest 5 19 4 2 - - 12 4 -

inais

Neuropsiqui 2 11 2 - - - 8 1 -

cas

Trato - 3 - - - - 1 - -

respiratorio

Outros 4 16 1 - - - 6 - =

TARV: terapia antirretroviral; ABC: abacavir; ATV: atazanavir; ATV/r: atazanavir + ritonavir; AZT:zidovudina; 3TC:
lamivudina; DRV: darunavir; DRV/r: darunavir + ritonavir; DTG: dolutegravir; EFZ/r: efavirenz + ritonavir: ETR:
etravirina; TDF: tenofovir; MVQ: maraviroque; Biobir: zidovudina +lamivudina; Kaletra: lopinavir + ritonavir (LPV/r).

Tabela 7: Distribuicdo de frequéncia dos resultados de exames
laboratoriais dos individuos (N=88) infectados pelo HIV registrados em
prontuario no SAE do municipio de Ouro Preto, MG.
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Exame Resultado Frequéncia Porcentagem (%)
Carga Viral - HIV (unidade) N&o Detectavel 73 82,95
Detectavel 13 14,77
Nao Informado 2 2,27
Linfécitos T CD4+ (céls/mm?3)  Maior que 350 73 82,95
Menor que 350 10 11,36
Nao Informado 5 5,68
Fungéo Hepatica Normal 49 55,68
Alterada 21 23,86
N&o Informado 18 20,45
Fungéo Renal Normal 59 67,05
Alterada 11 12,50
Nao Informado 18 20,45
Perfil Lipidico Normal 3 3,41
Alterada 63 71,79
Nao Informado 22 25,0
Glicemia de Jejum Normal 56 63,64
Alterada 9 10,22
Nao Informado 23 26,14
Hemoglobina Glicada Normal 10 11,36
Alterada 4 4,54
Nao Informado 74 84,00
Sodio Normal 49 55,68
Alterada - -
Nao Informado 39 44,32
Potassio Normal 46 52,27
Alterada 2 2,27
Nao Informado 40 45,45

A Tabela 8 mostra a distribuicdo de frequéncia dos resultados de exames
laboratoriais registradas nos prontuarios dos individuos infectados pelo HIV, no

periodo de 2016 a 2018 em uso dos esquemas TARV comparando os resultados do
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inicio do ano de 2016 até o ultimo registrado no prontuario em 2018. A maioria dos
individuos que utilizavam o esquema TARV composto de TDF, 3TC e EFV,
apresentou carga viral ndo detectavel (93,18%), a ultima contagem de linfécitos
TCD4+ foi superior a 350 céls/mm3 (86,36%), fungdo hepatica normal (52,27%),
funcdo renal sem alteragbes (65,90%), perfil lipidico alterado (75,0%), Glicemia de
jejum normal (61,36%) e eletrolitos (s6dio e potassio) normais (56,82%). Seguido
dos individuos com esquema composto por TDF, 3TC, ATV/r onde 77,78% dos
individuos apresentaram carga viral nao detectavel, a ultima contagem de linfocitos
TCD4+ foi superior a 350 céls/mm3 (88,89%), fungdo hepatica normal (66,67%),
fungéo renal normal (83,33%), perfil lipidico alterado (83,33%), Glicemia de jejum

normal (77,78%) e eletrolitos: sddio (66,67%) e potassio (61,11%), ambos normais.

Tabela 8: Distribuicao de frequéncia dos resultados de exames laboratoriais
dos individuos (N=88) infectados pelo HIV, tratados com os medicamentos
TARV.
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Medicamentos TARV

TDF/3T | TDF/3TC | ABC/3 | 3TC/AZT | TDF/3TC | TDF/3TC | TDF/3TC | 3TC/AB DTG/D
Exames | Resultado | C/DTG IEFV TC+EF +ATV/r IDTG+ + DRV/r +ATVIr C/IEFVIr | RVIER
\) DRVI/r T/IMQV
Nao
Carga 11 41 . 2 2 1 14 2 ;
Viral - Detectavel
HIV Detectavel 4 2 1 1 - - 4 - 1
(unidade) | NI 1 - - - - - - -
Linfocito | Maior 350 14 38 - 2 1 1 16 1 -
s T CD4+ | Menor 350 - 1 1 1 - 2 1 1
céls/mm® | NI 2 - - - - - - -
E Normal 10 23 1 2 1 1 12 - -
) Alterada 13 - 1 1 - 1 -
Hepatica
NI 8 - - - - 1 1
Normal 1 29 1 2 1 1 15 - -
F. Renal | Alterada 1 7 - 1 1 - - 2 -
NI 4 8 - - - - 3 - 1
Normal 3 - - - - - - - -
Perfil
Alterada 8 33 1 3 1 1 15 1 -
Lipidico
NI 5 1 - - 1 - 3 1 1
Normal 9 27 1 3 - 1 14 1 -
Glicemia
Alterada 1 7 - - 1 - - - -
Jelum
NI 6 10 - - 1 - 3 1 1
Hemoglo | Normal 2 5 - 1 1 - 2 - -
bulina Alterada - - - - - - - -
Glicada | NI 14 35 1 2 1 1 16 2 1
Normal 6 25 1 3 1 1 12 1 1
Sodio Alterada - - - - - - - - -
NI 10 19 - - 1 - 6 1 -
Normal 6 25 1 3 1 1 1 1 1
Potassio | Alterada - 2 - - - - - - -
NI 10 17 - - 1 - 7 1 -

NI: N&do Informado




43

6. DISCUSSAO

O presente estudo é€ o primeiro a descrever sobre as terapias
antirretrovirais preconizadas no municipio de Ouro Preto. A taxa de infeccéo por HIV
no municipio esta abaixo da média nacional e representa 0,19% da populacdo de
70.227 habitantes comparado a 0,44% da populagao do Brasil (DATASUS, 2018).

Os farmacos que compdem a TARV registradas nos prontuarios dos
individuos que sdo acompanhados por médicos e recebem os medicamentos em
Ouro Preto, sob a orientacdo do farmacéutico responsavel, sdo disponibilizados pela
Politica de Assisténcia as Pessoas que Vivem com HIV do programa do Ministério
da Saude, de forma gratuita. Todas as pessoas infectadas pelo HIV no municipio
possuem o direito de receber a terapia e o acompanhamento de médicos
especializados, além de uma equipe multididisciplinar capacitada a atender as
necessidades desses individuos. Dos 138 casos notificados no municipio através do
SINAM, 128 recebem tratamento, o que representa aproximadamente 92% de todos
os casos. Desses, o estudo avaliou 88 prontuarios, o que representa 68,75% dos
individuos HIV positivos tratados em Ouro Preto, MG e representa um intervalo de
confianga maior que 95%.

Considerando a necessidade do uso crénico dos medicamentos ARV, é
esperado que ocorra alguns efeitos indesejados, que sao muitas vezes, o principal
desafio e impedimento para um acompanhamento continuo e eficaz desses
pacientes (BRASIL, 2017c). Avaliando todos os esquemas TARYV utilizados em Ouro
Preto, os esquemas TDF/3TC/EFV, TDF/3TC+ATV/r e TDF/3TC/DTG foram os mais
utilizados e os que apresentaram maior frequéncia de efeitos adversos, acometendo
mais de 50% dos individuos.

O esquema TDF/3TC/DTG, recomendado pelo MS como primeira escolha
terapéutica, foi o terceiro esquema mais utilizado no municipio (17,98% dos casos).
Isso se explica pelo fato do medicamento ter comegado a ser distribuido em margo
de 2017 e a maioria dos individuos ja havia iniciado o tratamento antes deste
periodo. Outro fato que explica as substituicoes dos esquemas TARV’s, é a
realizacdo do exame de genotipagem que reorienta a terapia mais recomendada
para cada situagao, e corresponde a 23,81% das causas de troca. O uso irregular e
ma adesao ao tratamento proposto também € uma causa de substituicdo da terapia,

e corresponde a 7,14% dos casos, além de recomendagdes de substituicdo do MS
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(11,90%), e o desabastecimento do Biovir no Brasil, que representa a principal
causa de motivos de troca da TARV (28,57% dos casos).

A TFC composta por TDF + 3TC + EFV, foi o esquema administrado em
que houve mais relatos de efeitos adversos. Todos os 44 individuos tratados com o
esquema apresentaram algum sinal ou sintoma secundario ao uso da terapia.
Entretanto, é importante considerar que o esquema € o mais utilizado pelos
individuos do estudo, representando 50% de todos os individuoss tratados.

O TDF, medicamento presente na TFC, possui nefrotoxicidade e seus
principais efeitos colaterais incluem: nauseas, vomitos, diarreia, niveis baixos de
fosfato no sangue, fraqueza, cefaleia e fadiga. Os efeitos mais comuns ao 3TC
incluem, além destes, febre, rash, dor nas articulagées e queda de cabelo. O EFV
pode gerar como efeitos adversos: tonturas, insénia e alucinagbes. De todos esses
sinais e sintomas associados a terapia combinada, os mais comumente relatados
pela populacdo em estudo foram: nauseas, diarreia e rash (les&o cutanea) o que foi
observado na literatura revisada (COSTA, et. al., 2018).

O Ritonavir, farmaco utilizado por muitos individuos tratados com
esquema ARV em Ouro Preto, pode estar associado a muitos dos efeitos colaterais
relatados: nauseas, diarreia, dor de estdbmago, cefaleia, insdnia, perda de peso e
febre. A tosse também foi frequentemente referida pelas pessoas tratadas com
esquemas em que ha ATV/r, embora nao haja relatos desse sintoma associados a
terapia na literatura (COSTA, et. al., 2018).

Efeitos adversos a outros farmacos antirretrovirais também foram
relatados pelos individuos tratados. Em geral, os sinais e sintomas secundarios a
outros esquemas, foram parecidos com os relatados nas terapias com TDF, 3TC,
EFV e ATVI/r. Alguns efeitos advrsos especificos ao medicamento incluem: alopecia
e pesadelos, relatados por individuos tratados com DTG e constipacdo em
individuos tratados com ABC.

Fazem uso de medicamentos ndao TARV, 80% dos individuos
acompanhados, que incluem sintomaticos e farmacos especificos para outras
comorbidades, como antihipertensivo, hipoglicemiante, hipolipemiante,
antidepressivo e antimicrobiano que € o medicamento mais comumente prescrito
para os individuos do estudo e utilizado como profilaxia para infec¢gdes oportunistas.
Dos individuos acompanhados 88% relataram ter hipertensdo, diabetes e/ou

dislipidemias na primeira consulta. Portanto, o uso de muitos desses medicamentos
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estdo associados a comorbidades prévias relatadas por essas pessoas, € nao
necessariamente a doencas decorrentes da infeccdo pelo HIV. Entretanto, a
utilizacado de sintomaticos englobados no grupo “ouros medicamentos”, foi relatada
por muitos individuos acompanhados, em razao de sinais e sintomas associados a
terapia. Nesse sentido, alguns farmacos foram prescritos para amenizar o quadro
desses efeitos adversos, como febre, epigastralgia, cefaleia, diarreia, etc. Todos os
farmacos foram prescritos por médicos especialistas apdés anamnese, avaliagao
fisica e determinacdo da causa desses sintomas. Alguns farmacos prescritos com
essa finalidade incluem: dipirona monoidratada; paracetamol;, omeprazol;
pantoprazol; sulfato de salbutamol e complexos vitaminicos. Outro medicamento
comumente prescrito foi 0 antimicrobiano

A eficacia do combate ao HIV nos individuos é bastante satisfatoria,
considerando que mais de 82% apresentam a CV na faixa considerada desejavel e
eficaz para promover a reducdo de comorbidades e de doengas associadas a AIDS.
A relacao da efetividade das terapias quando comparadas aos parametros
laboratoriais, apontam para melhores resultados do esquema TDF, 3TC e EFV na
reducdo da carga viral ndo detectavel, correspondendo a cerca de 90% dos casos,
comparada a 77,78% dos individuos tratados com o esquema TDF, 3TC e ATV/r e
68.75% dos individuos tratados com TDF, 3TC e DTG.

Para as fungdes renais e hepaticas, embora a frequéncia tenha sido maior
para a normalidade, o numero de individuos com alteragcdes é expressivo (35,9%
dos casos). Essas alteragbes sdo significativas, pois podem estar associadas a
complicagbes e outras comorbidades, como insuficiéncia renal e hepatica, que
podem contribuir para uma maior predisposicdo a outros efeitos adversos, e
condi¢cbes que compdem a AIDS. Esses pacientes devem ser acompanhados por
um especialista capacitado para avaliar os agravos e determinar se ha ou ndo a
necessidade de troca do esquema TARV por outro menos nefrotdxico, por exemplo.
Deve-se atentar ainda, para individuos que possuem especificidades e
contraindicagbes de determinados farmacos, como mulheres em idade fértil e
pessoas que recebem determinados grupos de medicamentos.

Baseado nas informacgdes dos exames laboratoriais, uma das alteracbes
mais frequentes foram relativas ao perfil lipidico. Essas alteracbes podem estar
associadas a dislipidemia prévia ou ainda ao proprio uso de TARV, especificamente

o medicamento ATV/r que esta associada a elevagao do colesterol. Ha, no entanto,
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outras variaveis que podem contribuir para a frequéncia de dislipidemia, como a alta
incidéncia na populagédo de Ouro Preto (MACHADO COELHO, 2011) e a idade mais
avangada, que predispde a essa disfungcdo metabdlica (SBC, 2017). No geral os
outros exames laboratoriais ndo apresentaram alteracdes significativas na maioria
dos individuos.

De forma geral, a terapia antirretroviral mostrou-se segura para os
individuos infectados pelo HIV, pois promoveu resposta eficaz, na maioria dos casos,
e sem efeitos adversos graves e riscos de vida ao individuo tratado. Todos os 128
individuos relatados no estudo sdo acompanhados por algum médico infectologista,
seja em Ouro Preto ou nos municipios de Mariana e Belo Horizonte. Esse
acompanhamento longitudinal e multidisciplinar € extremamente imortante para que
esses individuos possam ser orientados e acolhidos em todas as suas esferas. Os
efeitos colaterais relativos ao uso da terapia retroviral devem ser abordados por um
médico especialista para que seja definida a melhor conduta para cada caso, seja
ela, uma abordagem conservadora (nos casos de efeitos colaterais autolimitados),

ou ainda substituicao e interrupg¢ao da terapia.
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7. CONCLUSAO

No municipio de Ouro Preto, a maioria dos individuos que séao
acompanhados e tratados com TARV’s, € do sexo masculino, maiores de 45 anos e
que trabalham no setor privado.

Os esquemas antirretrovirais TDF/3TC/EFZ, TDF/3TC/DTG e
TDF/3TC+ATV/r foram os mais utilizados e os que apresentaram maior frequéncia
de efeitos adversos.

A metado dos individuos, fizeram uso da TFC composta por
TDF/3TC/EFV, o esquema recomendado como primeira escolha € o TDF/3TC/DTG,
medicamento, implementado na rede do sistema Unico de Saude em 2017, quando
a maioria das pessoas tratadas ja havia iniciado a terapia. Foram relatados casos de
substituicdo do esquema TARYV, secundarios a um desabastecimento do composto
AZT+3TC na farmacia da UDM e também por testes de genotipagem.

A efetividade do esquema terapéutico TDF + 3TC + EFV, esta associado
a melhores resultados na redugao da carga viral nao detectavel.

Baseado nos exames laboratoriais e medicamentos ndo TARV utilizados
pelos individuos, as dislipidemias apresentam as alteragcdes mais frequentes, o que

pode indicar sua ocorréncia como efeito adverso de medicamentos ARV.
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Titulo do Projeto: Testagem e aconselhamento em doenc¢as infecciosas no servico
universitario da Universidade Federal de Ouro Preto.

O que é este projeto?

Este é um convite a participar dessa pesquisa que tem como objetivos avaliar fatores, tais
como efeitos adversos e interagdes medicamentosas, associados ao uso dos medicamentos em
pacientes infectados pelo virus HIV acompanhados nos municipios de Ouro Preto e Mariana,
que recebem atendimento nos servigos de saide desses municipios, incluindo o SAE (Servigo
de Atengdo Especializada) em IST, HIV e hepatites virais e na UDM (Unidade de
Dispensagdo de Medicamento) da Prefeitura de Ouro Preto, a Unidade de Tratamento de
InfecgGes Contagiosas da Prefeitura de Mariana ¢ o Ambulatorio de Doengas
Infectocontagiosas da UFOP.

Como sera sua participa¢io?

Sera realizada coleta de dados a partir de informagdes dos prontuarios médicos sob a guarda
do SAE (Servigos de Atengdo Especializada). O sigilo das informag¢des utilizadas bem como a
identidade dos participantes esta garantido.

Quais os riscos e beneficios da sua participacio neste projeto?

Vocé pode se beneficiar ao participar deste estudo dado que ele permitira compreender os
beneficios e potenciais riscos dos medicamentos antirretrovirais, assim como a potencial
otimizagdo do uso de servigos de saude e de medicamentos, promovendo o auxilio ao seu
tratamento e o de outras pessoas. Ndo ha riscos inerentes ao uso do banco de dados e suas
informagoes referentes aos medicamentos.

Quais sdo seus direitos, caso participe deste projeto?

Vocé pode recusar a participagdo no estudo, ndo autorizando a coleta de dados. Para tal,
comunique ao pesquisador sua decisdio e seus dados serdo anulados. As informacdes
analisadas nfo serdo associadas ao nome dos participantes em nenhum documento, relatorio
e/ou artigo que seja resultante desta pesquisa. A participagdo nesta pesquisa nido gerara
nenhum custo financeiro para vocé e o coordenador se responsabiliza em arcar com os custos
de indenizagdo, caso eles ocorram, nos termos da legislagdo vigente.

Todas as informagGes obtidas neste estudo, além de confidenciais, serdo utilizadas
exclusivamente para pesquisas académicas. Ao assinar este formulario, vocé autoriza o
Comité de Etica em Pesquisa da UFOP e outras autoridades regulamentadoras a consultarem
seus registros médicos a fim de checar os dados coletados neste estudo com o que esta escrito
nos registros. Sua identidade ndo sera revelada e as leis regulando tais procedimentos serdo
seguidas rigorosamente.
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Onde os dados deste projeto ficardo arquivados e por quanto tempo?

O banco de dados ficara sob a responsabilidade da coordenadora da pesquisa, a Profa.
Carolina Ali Santos, por um periodo minimo de cinco anos. Eles serdo arquivados em armario
trancado, na Escola de Medicina da UFOP, localizada a Rua Dois, 697, Campus Morro do
Cruzeiro - Ouro Preto/MG CEP 35400-000 — Telefone Geral: (31) 3559-1001.

Quem eu posso contatar, caso sinta necessidade?

A coordenadora da pesquisa € a Profa. Carolina Ali Santos, seu local de trabalho € a Escola de
Medicina da UFOP, localizado a Rua Dois, 697, Campus Morro do Cruzeiro - Ouro
Preto/MG CEP 35400-000 — Telefone Geral: (31) 3559-1001. O e-mail de contato é
alicarol@gmail.com.

A colaboradora Profa. Andrea Grabe Guimardes também pode ser contatada em caso de
davidas em relagdo as informagdes dos medicamentos (Tel.: 31- 3559-1039), assim como o
farmacéutico da UDM, Sr. Wendell Santos Magalhdes, (Tel.: 31- 3551-7699).

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE, APOS ESCLARECIMENTO

Confirmo que li e/ou ouvi os esclarecimentos sobre a pesquisa e compreendi qual é finalidade
desse estudo e qual sera a minha participa¢do. A explicagio que recebi esclareceu os riscos e
beneficios do estudo. Eu entendi que sou livre para interromper minha participagio a qualquer
momento, sem justificar minha decisdo e que isso ndo me afetara em nada. Sei que meu nome
ndo sera divulgado.

Eu concordo em participar do estudo.

Assinatura do voluntario

Local Data
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