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RESUMO

A Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida causada pelo
virus da imunodeficiéncia humana € um grande problema de
saude publica mundial. O tratamento consite na uso de trés
agentes anti-retrovirais simultaneamente, caracterizando a
“Terapia Antiretroviral Avancada Altamente Eficaz® (HAART),
levando a queda da carga viral até niveis indetectaveis e um
aumento de celulas T CD4. Porém alguns pacientes apresentam
respostas paradoxais, como 0s “nao-respondedores
Imunoldgicos”, que caracterizam-se por: reduzirem a carga viral,
porém nao aumentam os niveis de CD4+. Procuramos avaliar as
terapias e comorbidades desse grupo no servico através de um
estudo retrospectivo, por meio de prontuarios, analisando-os
através do Epi Info. Foi visto que 54,7% so6 havia feito uso de 1
esquema HAART, metade usavam AZT,3TC,EFZ na inclusao,
65,6% fez uso de 1 combinacido até a resolucao, dois tercos
tiveram uma adesao regular ou boa, permanecendo por 24,4
meses em media neste estado. As doencas com maior
iIncidéncia foram: Tuberculose 12,5%, toxoplasmose 9,4%,
criptococose 7,8%, pneumonia 6,3%%. Usando em média 3,9
medicamentos para outras comorbidades, sendo que 84,4% fez
uso de medicacao profilatica. O estudo mostra boa adesao ao
tratamento, longo tempo de recuperacao, uso de varias
medicacoes alem da HAART e alta incidéncia de comorbidades.

INTRODUGCAO

A Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida causada pelo
virus da imunodeficiéncia humana € um grande problema de
saude publica mundial. O tratamento consite na uso de trés
agentes anti-retrovirais simultaneamente, caracterizando a
“Terapia Antiretroviral Avancada Altamente Eficaz® (HAART),
levando a queda da carga viral até niveis indetectaveis e um
aumento de células T CD4.

Porem alguns pacientes apresentam respostas
paradoxais, caracterizadas por apresentar valores discrepantes
de carga viral e contagem de celulas CD4+ em sangue periférico.

Destacam-se 2 tipos: os denominados “respondedores
Imunologicos” os pacientes que em uso da HAART apresentam
reconstituicao do sistema imunologico, indicado por aumento
significativo da contagem de linfocitos T-CD4+ e,
concomitantemente, apresentam elevacao consideravel da
carga viral. E os “nao respondedores imunologicos® que
caracterizam-se por apresentar queda acentuada de carga viral,
ate niveis indetectaveis, sem a reconstituicao do sistema imune.

S3o pacientes que mantém niveis de linfécitos T CD4+
estabilizados em sua taxa inicial, ou até apresentam decréscimo
na contagem destas celulas, inclusive menores do que 200
células/mm?. Correspondem a 10-27% dos pacientes tratados
com HAART e sao ainda pouco estudados.

Dois sdo os principais fatores responsaveis pela nao
reestruturacao adequada do sistema Iimune: destruicao
excessiva de linfocitos T-CD4+ ou falha na reconstituicao destas
populacoes celulares.

Pesquisas demonstram que a nao reconstituicao do
sistema imune, ainda que exista supressao da carga viral,
Interfere diretamente, de forma desfavoravel, na evolucao clinica
destes pacientes.

Os “nao respondedores imunoldgicos”™ tém pior
prognostico, evoluindo mais rapidamente para eventos
definidores da AIDS e inclusive a morte do que os outros
respondedores.

OBJETIVOS

|dentificar e analisar as terapias e comorbidades dos
pacientes que se caracterizam como “nao respondedores
imunologicos” a HAART no ambulatorio de Infectologia do HC-
UNICAMP.

MATERIAIS E METODOS

Foi realizado um estudo de coorte retrospectivo
compreendendo o periodo de janeiro de 2000 a dezembro de
2005, incluindo os pacientes que atenderam os critérios
estabelecidos e estavam em acompanhamento nos
Ambulatérios de Infectologia do Complexo Hospitalar da
UNICAMP. Estes pacientes sdo cadastrados no servico, assim
todas as informacoes estao armazenadas no banco de dados do
servigco do Nucleo de Vigilancia Epidemiologica da Universidade
Estadual de Campinas e Setor de Arquivo Medico e Estatisticas
da UNICAMP, representando um total de cerca de 4000
pacientes diagnosticados como portadores do virus HIV desde
1982, sendo que destes, cerca de 1300 pacientes estavam no
momento do estudo sendo submetidos a HAART, em
acompanhamento regular.

Foram incluidos todos aqueles que preencheram o criterio
de inclusao estabelecido. Isto €, apresentaram em pelo menos
uma ocasiao, simultaneamente, contagem de carga viral abaixo
de 50 copias de HIV-RNA/mI e nivel de linfécitos T CD4+ abaixo
de 200 celulas/mm?.

RESULTADOS

Dos 1300 pacientes, 64 apresentaram carga viral abaixo de
50 copias de HIV-RNA/mI e nivel de linfocitos T CD4+ abaixo de
200 células/mm?, caracterizando-se como “nao-respondedores
Imunoldgicos”, sendo inclusos no estudo.

Observou-se que metade (54,7%) dos pacientes haviam
feito uso de apenas uma combinacao de HAART antes da
inclusao. Sendo a mais comum Zidovudina, Lamivudina e
Efavirenz.

Permaneceram no estudo numa meédia de 24,4 meses,
tendo variado de 3 a 72 meses, durante este tempo a maioria
(65,5%)fez uso de apenas um esquema HAART.

Dos 64 pacientes 10 haviam apresentado falha terapéutica,
12 falha imune e 42 nao haviam apresentado falha anterior. A
adesao foi ruim, regular ou boa em um terco dos pacientes
aproximadamente cada.

Do diagnostico de HIV até a inclusdo no estudo apenas 7
pacientes nao haviam apresentado doencas definidoras da
Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS), sendo a media
de comorbidades 2,9/paciente. Durante a inclusao 11 nao
desenvolveram qualquer nova doenca, sendo que a média de
novas afeccgoes foi de 2,1/paciente. (figura 0.1)
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Figura 1: Numero de comorbidades durante inclusao.

Destas doencas a mais incidente foi tuberculose 12,5%,
Toxoplasmose 9,4% e Criptococose 7,8%. (Tabela 0.1)

Tabela 1: Incidéncia de comorbidades durante inclusao.

Tuberculose 12,5%
Neuro-toxoplasmose 9,4%
Criptococose extrapulmonar 7,8%
Pneumonia de repeticao 0,3%
Virus Herpes simples (pneumonite, bronquite, esofagite ou Ulcera cronica) 0,3%
Outras doencas definidoras de AIDS 21,9%
Outras doencas nao relacionadas ao HIV 71,9%

Quanto ao uso de medicacdoes para estas afeccoes a
media foi de 3,4 drogas, sendo que metade dos pacientes fez
uso de antibiodticos, 21,9% de antifungicos, 20,3% de antiacidos
e 18,8% de antidepressivos. Isto sem contar o uso de drogas
profilaticas que foi feito por 84,4% dos pacientes numa media de
1,3 drogas/paciente, a mais frequente fol sulfametoxazol-
trimetropin (68,8%).
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Figura 2: Numero de medicacoes para comorbidades.

CONCLUSOES

O uso mais frequente de AZT, 3TC e EFZ se deve a diretriz
do Ministerio da Saude como primeira opcao para tratamento de
HIV. Pensamos que o uso de apenas uma combinacao de
HAART se deva a énfase na adesao ao tratamento, falha no
seguimento e ao periodo de observacao necessario para
constatar aresposta a terapéutica adequada.

A falha viral/imune foi vista em um terco dos casos, porem
muitos nao obtiveram resposta oOtima ao tratamento
anteriormente, nao podendo ser caracterizados de tal modo.

Na literatura essas falhas sao vistas em ate 50% dos casos
e constituem risco para respostas indadequadas ao tratamento.

O numero de comorbidades pré-inclusao foi alto (89,1%)
mostrando a realidade brasileira na qual a maioria se descobre
portador do HIV devido o desenvolvimento de uma de suas
doencas definidoras. Destacamos a incidéncia apos inicio de
seguimento de outras comorbidades nao relacionas ao HIV
(71,9%), isso devido a um nivel maior de cuidado a saude.

Observou-se também um grande numero de
comorbidades desenvolvidas durante o estudo, média de 2,1
comorbidades por doente, principalmente tuberculose,
toxoplasmose, criptococose e pneumonia, levando ao amplo uso
de antibioticos e antifungicos (79,7%), devido principalmente ao
baixo numero de CD4+. Sendo este também o motivo da alta
frequéncia do uso de antibidticos profilaticos, principalmente
para P. carinii.

Da alta prevaléncia de comorbidades destacou-se a
depressao (18.8%), sendo a quarta causa de uso de
medicamentos. Lembrando-nos da importancia do cuidado
multi-disciplinar ao paciente com HIV.

Por ultimo ressaltamos que devido as interacoes
medicamentosas e alta incidéncia de comorbidades os
pacientes “nao respondedores imunologicos”™ necessitam ser
identificados e de acompanhamento constante durante este
periodo da doenca.
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