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RESUMO

A infecgdo pelo Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV) permanece um desafio significativo para a satde
publica global, afetando milhdes de pessoas em todo o mundo. Desde sua descoberta na década de 1980, a
infeccdo pelo HIV evoluiu de uma doenca frequentemente fatal para uma condigdo cronica gerencidvel, gragas
aos avanc¢os no entendimento da fisiopatologia viral e no desenvolvimento de terapias antirretrovirais (TARV)
eficazes. Este trabalho apresenta uma revisdo abrangente das estratégias clinicas e terap€uticas atuais para o
manejo da infecg¢do pelo HIV. A revisdo foi conduzida utilizando uma abordagem sistematica em varias bases
de dados biomédicas, incluindo PubMed, Scopus e Google Scholar, sem restrigdes de idioma ou data de
publicagdo. Foram analisados estudos observacionais, ensaios clinicos, meta-analises e revisdes sistematicas
que abordam tratamentos antirretrovirais, controle da carga viral, manejo de comorbidades e prevencao da
transmissdo. Os resultados destacam a eficacia das TARV combinadas em suprimir a carga viral, melhorar a
contagem de células CD4+ e reduzir a incidéncia de infecg¢des oportunistas e malignidades associadas ao HIV.
No entanto, a adesdo ao tratamento e a resisténcia viral sdo desafios continuos. A gestdo das comorbidades,
como doencas cardiovasculares e distirbios metabolicos, € essencial para melhorar a qualidade de vida dos
pacientes. A revisdo também aborda a importancia do diagnostico precoce e das estratégias de prevencgdo, como
a profilaxia pré-exposicao (PrEP) e a profilaxia pds-exposicao (PEP), que tém se mostrado eficazes na redugdo
da transmissao do HIV. No entanto, disparidades no acesso ao tratamento e ao diagnostico, especialmente em
paises de baixa e média renda, continuam a ser um problema critico. Conclui-se que, apesar dos avangos
significativos, é necessario continuar a pesquisa ¢ o desenvolvimento de novas terapias, bem como implementar
politicas de saide publica mais inclusivas para enfrentar os desafios emergentes associados a infec¢ao pelo HIV.
Arevisdo destaca a necessidade de uma abordagem integrada e multidisciplinar para o manejo eficaz da infecgao
pelo HIV, com o objetivo de alcangar uma resposta global mais eficaz e sustentavel para esta epidemia de satide
publica.
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1 INTRODUCAO

A infec¢do pelo Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV) permanece uma das mais
desafiadoras epidemias globais de saude publica, com consequéncias significativas para milhdes de
pessoas em todo o mundo *. Desde sua identificacio nas décadas de 1980, o HIV transformou-se de
uma doenca frequentemente fatal em uma condigdo cronica gerenciavel, principalmente devido aos
avancos substanciais no entendimento da fisiopatologia viral ¢ no desenvolvimento de terapias
antirretrovirais (TARV) eficazes *°.

A complexa interagdo entre o HIV e o sistema imunologico humano resulta em uma progressiva
deterioragdo da resposta imune, predispondo os individuos infectados a infecgdes oportunistas e outros
distarbios relacionados a imunodeficiéncia ®. A introducio das TARV, especialmente com regimes
combinados, revolucionou o manejo clinico da infec¢do pelo HIV, reduzindo drasticamente a
morbidade e a mortalidade associadas a AIDS (Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida) ’.

Apesar dos avangos significativos, persistem desafios consideraveis na resposta global ao HIV
3. A acessibilidade universal as TARV, a resisténcia viral, e as disparidades no acesso ao diagnostico e
tratamento continuam a ser questdes criticas > '°. Além disso, a gestdo eficaz das comorbidades
associadas, como doengas cardiovasculares, distirbios metabolicos e complicacdes neurologicas, €
essencial para melhorar os desfechos a longo prazo e a qualidade de vida dos pacientes soropositivos
13

Esta revisdo visa fornecer uma anélise abrangente das estratégias clinicas e terapéuticas atuais
para o manejo da infeccdo pelo HIV, fundamentada em evidéncias cientificas consolidadas. Serdo
explorados aspectos cruciais, incluindo diagndstico precoce, inovagdes terapéuticas, estratégias de
prevencao da transmissao, manejo das complicacdes cronicas e o impacto das diretrizes de tratamento
na pratica clinica e na satide publica.

Ao integrar conhecimentos atualizados com praticas clinicas estabelecidas, esta revisdo nao
apenas visa informar profissionais de saude e pesquisadores, mas também busca orientar politicas de
saude publica e estratégias de implementacdo para enfrentar os desafios continuos relacionados ao
HIV/AIDS. A revisao também examinard as lacunas existentes na pesquisa atual e identificara areas de
necessidade para futuras investigagdes, visando melhorar ainda mais as estratégias de prevencao,
tratamento e cuidado integral para individuos vivendo com HIV/AIDS.

Assim, ¢ essencial continuar explorando novas abordagens terap€uticas e estratégias de manejo
para enfrentar os desafios emergentes associados a infeccao pelo HIV, com o objetivo ultimo de

alcancar uma resposta global mais eficaz e sustentavel para essa importante epidemia de saude publica
8,9
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2 METODOLOGIA

Uma revisao bibliografica sobre os Aspectos Clinicos e Terapéuticos da Infeccdo pelo HIV foi
conduzida com o objetivo de abordar diversas estratégias clinicas e terapéuticas para melhorar os
desfechos dos pacientes. A pesquisa foi realizada utilizando uma abordagem sistematica em varias
bases de dados biomédicas, como PubMed, Scopus e Google Scholar. Termos de busca relevantes
incluiram "infecc¢do pelo HIV", "tratamento antirretroviral”, "complicagdes da AIDS", "manejo clinico
do HIV", entre outros. Nao houve restricdo de idioma ou data de publicagdo durante a selecdo dos
estudos.

Inicialmente, foram identificados artigos pertinentes por meio das bases de dados eletronicas e
consulta a livros especializados. Apos aplicagdo dos critérios de exclusdo, que incluiram estudos
duplicados, artigos ndo diretamente relacionados a infec¢ao pelo HIV e estudos em animais, os artigos
foram selecionados para analise. Foram incluidos estudos que abordaram aspectos relacionados as
estratégias clinicas de tratamento, diagndstico, manejo de complicacdes associadas a infeccdo pelo
HIV, e resultados terapéuticos em pacientes.

Durante a coleta de dados, informagdes relevantes foram extraidas sobre as terapias
antirretrovirais, intervengdes clinicas para controle da carga viral, manejo de comorbidades, e
estratégias de prevencao de transmissdo. Os dados foram analisados qualitativamente para identificar
tendéncias, lacunas na literatura e impacto das intervengdes terapéuticas disponiveis.

Esta revisdo ¢ uma andlise bibliografica e ndo envolveu a coleta de dados primarios de
pacientes, portanto, ndo foi necessaria revisao ética. A selecdo de artigos e andlise de dados foram
realizadas de forma sistematica, mas estdo sujeitas a possiveis vieses de selecdo. O objetivo desta
revisdo ¢ fornecer uma visao abrangente e atualizada das estratégias clinicas e terapéuticas para o
manejo da infec¢ao pelo HIV, com base em evidéncias cientificas disponiveis, para contribuir com a
prética clinica e a melhoria dos desfechos dos pacientes.

A analise incluiu a revisdo de estudos observacionais, ensaios clinicos, meta-analises e revisoes
sistematicas, focando em desfechos clinicos e terapéuticos relevantes para pacientes com HIV. Foram
considerados desfechos como carga viral suprimida, progressdo da doenga, eventos adversos ao
tratamento, e qualidade de vida dos pacientes como resultado das intervengdes terapéuticas.

Por fim, a metodologia adotada buscou assegurar uma cobertura ampla e rigorosa do tema,
incluindo a triangulacdo de dados de diversas fontes e a revisdo por pares dos achados. A revisao
também considerou diretrizes clinicas e recomendagdes de associagdes profissionais, visando integrar
a pesquisa atual com a pratica clinica estabelecida e identificar oportunidades para inovagdes no

manejo da infec¢do pelo HIV.
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A infeccdo pelo HIV causa um continuum de doengas, que vai desde a infec¢do aguda (primaria)

3 REVISAO BIBLIOGRAFICA

pelo HIV até periodos prolongados de infecgdo assintomatica, culminando na AIDS '#. O diagnostico
de AIDS implica que ja houve danos significativos ao sistema imunologico e € uma defini¢ao de caso
de vigilancia estabelecida pelos Centers for Disease Control and Prevention (CDC) como parte da
classificacdo do estado clinico dos pacientes infectados pelo HIV & 13,

Até o momento, foram identificados dois tipos de HIV, HIV-1 e HIV-2, como organismos
causadores da AIDS 2. Existem diversos subtipos (clades) de HIV-1, com distribui¢des variaveis em
todo o mundo, enquanto o HIV-2 ¢ mais prevalente na Africa Ocidental *. A pandemia de HIV continua
a ser um grave problema internacional >. Em 2005, havia cerca de 38,6 milhdes de pessoas em todo o
mundo vivendo com HIV/AIDS, com 2,8 milhdes de mortes e 4 milhdes de novas infecgdes pelo HIV
13

O HIV infecta predominantemente células T que portam a proteina de superficie CD4, além de
outras células associadas ao sistema imunolégico ’. O virus tem um efeito citopatico sobre muitas
células infectadas, mas também pode estabelecer um estado latente em células com meia-vida muito
longa, o que torna a erradicacdo dificil, se ndo impossivel ®. Muitos pacientes com HIV apresentam um
declinio lento e progressivo na contagem de células T CD4+, cuja razdo varia com a carga viral
plasmatica, ficando cada vez mais em risco de infec¢des oportunistas e de determinados tipos de
condi¢des malignas *.

A transmissao do HIV ocorre pelo sangue e por outros produtos derivados do sangue, pelo
contato sexual, e de maes infectadas para lactentes durante os periodos intraparto e perinatal ou pelo
aleitamento 8. N3o h4 nenhuma evidéncia que sugira que o HIV seja transmitido por contatos sociais

casuais %,

3.1 QUADRO CLINICO

De 40% a 90% dos paciente es com infec¢do primaria pelo HIV apresentam inicialmente uma
doenga sintomatica, caracterizada por febre, fadiga, erupcdo cutanea (tipicamente maculopapular),
cefaleias, linfadenopatia, faringite, nduseas, vomitos e diarreia 13 Esses sintomas geralmente duram
menos de duas semanas '>. Apds a remissdo desses sintomas agudos, os pacientes infectados pelo HIV
podem permanecer assintomaticos por varios anos *.

A medida que a contagem de células CD4+ diminui para entre 200 e 500 células/mL, podem
surgir algumas infecgdes, incluindo varicela-zoster, leucoplaquia pilosa oral, molusco contagioso,
moniliase oral, reativagdo de tuberculose, pneumonia pneumocodcica com maior frequéncia e
gravidade, infecgdes por herpes simples e candidiase esofagica ou vaginal 2. Esses pacientes também

estdo em maior risco de desenvolver condi¢des malignas, como sarcoma de Kaposi e linfomas, e podem
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apresentar perda de peso inexplicavel, sinusite, diarreia e fadiga '2. A avaliacdo para HIV é sempre
indicada em pacientes que apresentam essas condigdes.

Quando a contagem de células T CD4+ cai para menos de 200 células/mL, os pacientes tém um
risco aumentado de infec¢des oportunistas e algumas condi¢des malignas 2. Eles podem apresentar
sintomas variados, incluindo febre, cefaleia, fraqueza, tosse, dispneia, nduseas, vomitos e diarreia 3.
Uma historia clinica e um exame fisico cuidadosos sdo essenciais, ¢ um alto grau de suspeita quanto

ao HIV deve ser mantido devido as manifestacdes clinicas variadas da doenga ®.

3.2 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL E ABORDAGEM DIAGNOSTICA DA INFECCAO PELO HIV

O quadro clinico da infec¢do primaria pelo HIV pode imitar o de outras doencas virais,
incluindo mononucleose infecciosa causada pelo virus Epstein-Barr ou citomegalovirus, rubéola,
infecgdo por herpes simples e sifilis secundéria ®. Pacientes com deficiéncias imunologicas congénitas
raras podem apresentar inicialmente infec¢des oportunistas . No entanto, testes sorolégicos para HIV
geralmente permitem um diagndstico definitivo nesses pacientes ’.

O diagnéstico imediato do HIV ¢ crucial ''. Atualmente, os Centers for Disease Control and
Prevention (CDC) recomendam que todas as pessoas entre as idades de 13 e 64 anos sejam testadas
para HIV 3. Na auséncia de testes universais, o diagnostico da infec¢do por HIV exige uma historia
clinica cuidadosa para identificar comportamentos de alto risco e um exame fisico para procurar
evidéncias clinicas de infec¢des oportunistas e condi¢des malignas 2.

A confirmagao laboratorial da infec¢@o cronica por HIV requer a detec¢@o de anticorpos contra
proteinas derivadas do HIV por meio de um teste de imunoabsor¢ao enzimatica (ELISA), seguido por
um teste confirmatério de imunoblotting Western *. Existem também testes ELISA rapidos, aprovados
pela Food and Drug Administration (FDA) dos EUA, que podem ser realizados em sangue total,
plasma, saliva ou urina . Atualmente, o uso do teste de reagdo em cadeia da polimerase (PCR) para
acido ribonucleico (RNA) do HIV ainda ndo foi aprovado pela FDA para o diagnostico da infecgdo
priméria pelo HIV, mas ¢ usado rotineiramente por muitos clinicos '*. Pacientes com HIV agudo
frequentemente apresentam testes ELISA e de imunoblotting Western negativos . A quantifica¢io dos
niveis de RNA do HIV (carga viral) e as contagens de células T CD4+ sdo usadas para avaliar o

prognéstico e monitorar a eficacia da terapia antirretroviral °.

3.3 CONDUTA E TERAPEUTICA DA INFECCAO PELO HIV

Atualmente, nio hd cura conhecida para a infecgio pelo HIV !2. A terapia padrio consiste no
uso de trés ou mais drogas antirretrovirais para manter uma carga viral ndo detectavel e permitir alguma
regeneracgdo do sistema imunoldgico '2. Essa abordagem impede a progressio da doenca pelo HIV e

melhora significativamente a sobrevivéncia '°. Além disso, o uso concomitante de multiplas drogas
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antirretrovirais reduz o risco de surgimento precoce de organismos HIV que possam ser resistentes a
uma ou mais drogas ’. Existem quatro classes principais de drogas antirretrovirais aprovadas pela FDA:
inibidores da transcriptase reversa nucleosideos (ITRN), inibidores da transcriptase reversa ndo
nucleosideos (ITRNN), inibidores de proteases (IP) e inibidores de fusdo ®. Com excecdo dos inibidores
de fusdo, quase todas essas drogas podem causar efeitos colaterais, como nauseas, vomitos e diarreia
em graus variados '°.

Os inibidores da transcriptase reversa nucleosideos e nucleotideos incluem medicamentos como
Zidovudine (AZT), que ¢ administrado em doses de 300 mg orais duas vezes ao dia e pode causar
anemia, granulocitopenia, cefaleias e miopatia. Lamivudine (3TC) ¢ administrado em doses de 150 mg
orais duas vezes ao dia ou 300 mg diariamente, ¢ pode causar pancreatite (em ensaios pediatricos),
cefaleias, perda adiposa e exacerbagdes de hepatite B a suspensdo "% 13, Abacavir (ABC), administrado
em doses de 300 mg orais duas vezes ao dia ou 600 mg diariamente, pode causar reacdes de
hipersensibilidade (incluindo febre, sintomas respiratorios, mal-estar gastrointestinal, erup¢ao cutanea)
e cefaleias 7 % 3, Didanosina (ddI) ¢ administrado em doses de 400 mg orais diariamente para
individuos com mais de 60 kg (comprimidos com revestimento entérico) e 250 mg orais diariamente
para aqueles com menos de 60 kg, podendo causar pancreatite, neuropatia periférica e acidose latica -
8.13 Estavudine (d4T) é administrado em doses de 40 mg orais duas vezes ao dia para individuos com
mais de 60 kg e 30 mg orais duas vezes ao dia para aqueles com menos de 60 kg, podendo causar
pancreatite, neuropatia periférica, acidose latica, perda adiposa e dislipidemia 7 * 13, Tenofovir (TDF)
¢ administrado em doses de 300 mg orais diariamente e pode causar astenia, cefaleias, insuficiéncia
renal, osteopenia e exacerbacdes de hepatite B a suspensdo 3. Emtricitabine (FTC) é administrado
em doses de 200 mg orais diariamente e pode causar erupgao cutanea, fotossensibilidade, cefaleias e
exacerbacdes de hepatite B a suspensio & 12,

Os inibidores da transcriptase reversa nao nucleosideos (ITRNN) incluem Nevirapine (NVP),
administrado em doses de 200 mg orais diariamente por duas semanas, seguido de 200 mg orais duas
vezes ao dia, podendo causar hepatotoxicidade e erupgdo cutanea (incluindo sindrome de Stevens-
Johnson) ® 3. Delavirdine (DLV) é administrado em doses de 400 mg orais trés vezes ao dia e pode
causar erupcdo cutinea e cefaleias ’. Efavirenz (EFV) é administrado em doses de 600 mg orais toda
noite, podendo causar vertigem, insdnia, sonoléncia, sonhos incomuns, erupc¢ao cutanea (incluindo a
Sindrome de Steven-Johnson) e hepatotoxicidade ’.

Os inibidores de proteases (IP) incluem Amprenavir (APV), administrado em doses de 1.200
mg orais duas vezes ao dia para individuos com mais de 50 kg e 20 mg/kg duas vezes ao dia para
aqueles com menos de 50 kg, podendo causar erupgio cutinea "% !*, Indinavir (IDV) é administrado
em doses de 800 mg orais a cada 8 horas ou 800 mg orais mais ritonavir 100 mg a cada 12 horas,

podendo causar nefrolitiase, insonia e erup¢do cutinea "% !°. Nelfinavir (NFV) ¢ administrado em
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doses de 1.250 mg orais duas vezes ao dia ou 750 mg orais trés vezes ao dia, podendo causar erup¢ao
cutdnea e diarreia, mas ndo deve ser usado com ritonavir % !> 13, Ritonavir (RTV) ¢é usado
principalmente para reforcar inibidores de proteases a doses baixas (100-200 mg todos os dias a duas
vezes ao dia) e pode causar gosto amargo na boca, parestesias periorais, dislipidemias e
hepatotoxicidade 7> ® ' 13, Saquinavir (SQV) é administrado em doses de 1.000 mg orais mais ritonavir
100 mg duas vezes ao dia e pode causar disturbios gastrointestinais "> % 2 13, Lopinavir/Ritonavir
(LPV/r) ¢ administrado em doses de 400 mg/100 mg (2 comprimidos) orais duas vezes ao dia e pode
causar dislipidemia e hepatotoxicidade ®. Fosamprenavir (FPV) ¢ administrado em doses de 1.400 mg
orais duas vezes ao dia ou 1.400 mg orais diariamente com ritonavir 200 mg orais diariamente ou 700
mg mais ritonavir 100 mg orais duas vezes ao dia, podendo causar erupcdo cutinea, dislipidemia e
hepatotoxicidade . Darunavir (DNV) é administrado em doses de 600 mg orais mais ritonavir 100 mg
orais duas vezes ao dia e pode causar erup¢ao cutanea, sendo que o ritonavir deve ser adicionado
sempre que solicitado !*. Tipranavir (TPV) ¢ administrado em doses de 500 mg mais ritonavir 200 mg
duas vezes ao dia e pode causar erupg¢ao cutanea, hepatotoxicidade e hemorragia intracraniana, devendo
ser usado com cautela juntamente com anticoagulantes, cirurgia e lesdes do sistema nervoso central >
12 Atazanavir (ATV) é administrado em doses de 400 mg orais diariamente ou 300 mg orais mais
ritonavir 100 mg orais diariamente, podendo causar ictericia, hiperbilirrubinemia assintomadtica,
parestesias periféricas e prolongamento do intervalo PR > % 1213 Os inibidores de fusdo incluem
Enfurvirtide (T-20), administrado em doses de 90 mg subcutaneas duas vezes ao dia, podendo causar
reacdo cutdnea no local de injecdo "% 1213,

As mais recentes orientagdes sugerem que a terapia antirretroviral deve ser oferecida quando a
contagem de células T CD4+ cair abaixo de 350 células/mL ou a ocorréncia de uma doenca definidora
da AIDS * > © Além disso, o tratamento deve ser oferecido a todas as mulheres gravidas,
independentemente de sua contagem CD4+, para reduzir a transmissao perinatal e melhorar a satde
materna * 3. O inicio da terapia antirretroviral ¢ uma decisdo terapéutica crucial, que exige um
compromisso mutuo entre o paciente e o médico para a aderéncia integral ao tratamento por um periodo
prolongado, independentemente da contagem CD4 2. Uma baixa aderéncia a terapia antirretroviral
estd associada ao desenvolvimento rapido de virus resistentes, podendo limitar futuras opgdes
terapéuticas !°. Doenca mental, especialmente depressdo, e dependéncia de drogas sdo barreiras
potenciais a aderéncia integral e devem ser diagnosticadas e tratadas antes de se iniciar a terapia do

HIV .

3.4 TRATAMENTO IDEAL
A escolha das drogas antirretrovirais deve considerar multiplos fatores, incluindo a exposi¢ao

anterior a drogas antirretrovirais (e, portanto, a possibilidade de portar cepas resistentes do HIV), o
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estado do sistema imune do paciente, a presenca de coinfecgdes, a capacidade do paciente de aderir ao
tratamento medicamentoso, os efeitos colaterais potenciais e as interagdes medicamentosas > 14,
Todos os pacientes recém-diagnosticados devem ter um gendtipo para resisténcia '>. Atualmente, os
pacientes recebem inicialmente pelo menos dois ITRN em combinagdo com um IP ou um dos ITRNN
13 Existem comprimidos combinados com duas ou mais drogas antirretrovirais, que ajudam a
simplificar o tratamento medicamentoso e a aumentar a aderéncia ®. Em muitos casos, podem ser usadas
doses baixas de ritonavir (100 a 200 mg oralmente uma ou duas vezes ao dia) para intensificar o perfil
farmacologico de outros IP % 13,

Os regimes preferenciais baseados em inibidores da transcriptase reversa nao nucleosideos
incluem a combinag¢do de Efavirenz com (lamivudine ou emtricitabine) e (zidovudine ou tenofovir DF),
resultando em um nimero de 2-3 comprimidos ® '3, Para regimes baseados em inibidores de proteases,
a combinagao de Lopinavir/ritonavir com (lamivudine ou emtricitabine) e zidovudine resulta em um

niimero de 6-7 comprimidos "> '2. E importante notar que Efavirenz ndo deve ser usado em mulheres

gravidas ou em mulheres com elevado potencial de engravidar 3.

3.5 EVITANDO ERROS DE TRATAMENTO

Os erros no tratamento antirretroviral podem variar desde interagdes medicamentosas até o uso
inadequado de regimes de drogas individuais. De modo geral, deve-se administrar pelo menos trés
drogas antirretrovirais na dose e frequéncia apropriadas '>. Drogas antirretrovirais sem perfis de efeitos
colaterais superpostos devem ser selecionadas com base em orientagdes estabelecidas ou testes de
resisténcia do HIV %2, Os inibidores da fusio ndo sdo rotineiramente usados em pacientes nio tratados
anteriormente e devem ser reservados para pacientes com experiéncia de tratamento '°. Algumas
combinagdes de drogas, como zidovudina e estavudina, devem ser evitadas devido ao antagonismo
competitivo °. Interacdes medicamentosas sdo comuns em regimes contendo IP e ITRNN, podendo
alterar a eficacia e a seguranga de medicagdes concomitantes, assim como o regime antirretroviral ® 12,

Abacavir nunca deve ser reiniciado caso haja suspeita de uma reacdo de hipersensibilidade '°.
Deve-se dar atengdo especial a selecdo dos regimes apropriados em mulheres gravidas e em pacientes
com comorbidades como tuberculose, hepatite B (HBV) e hepatite C -3 3. Os pacientes coinfectados
por HIV e HBV devem ser avaliados quanto a necessidade de tratamento do HBV. Trés dos ITRN

3. Em pacientes

também sdo ativos contra HBV (emtricitabine, lamivudine e tenofovir) ’ %
coinfectados, duas drogas diferentes ativas contra HIV devem ser incluidas como parte do regime de
trés drogas para impedir o desenvolvimento de cepas de HBV resistentes °. A suspensio dos regimes
para HBV pode ocasionar uma exacerbacdo grave da hepatite e as provas de fungdo hepatica devem

ser monitoradas por varios meses apds a suspensio .
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Os ITRN foram apontados como responsaveis por disfungdes mitocondriais, acidose latica e

3.6 EFEITOS COLATERAIS

insuficiéncia hepatica raras, porém potencialmente com risco de vida para o individuo *. O uso dos IP
e de um subgrupo dos ITRN foi associado a lipodistrofia, com perda de tecido adiposo periférico e
acimulo de tecido adiposo central, e a hiperlipidemia em até 50% dos pacientes apds um ano de terapia
8120 diabetes mellitus tipo 2 também foi notado em um subgrupo desses pacientes 5. O tratamento
desses efeitos colaterais metabolicos é semelhante ao de pacientes nao infectados pelo HIV; contudo,
pode ser necessaria uma atengao especial em relacdo as interagdes medicamentosas e aos efeitos
colaterais concomitantes entre essas drogas (como estatinas) e as drogas antirretrovirais '°.

Uma sindrome de reconstituicdio imune estd sendo reconhecida com frequéncia
progressivamente crescente uma a oito semanas ap6s o inicio da terapia antirretroviral altamente ativa
(TARAA) *. Ela se manifesta por um agravamento paradoxal do estado clinico, radioldgico ou
laboratorial do paciente, apesar de melhoras na carga viral e na contagem CD4, e se deve a restauragao
das respostas imunes a infec¢des oportunistas (I0) ou condigdes malignas especificas 1. Os fatores de
risco incluem uma baixa contagem basal de CD4+ (<50 células/mL) e uma rapida resposta virologica
e imunoldgica 8 TARAA 3. O tratamento deve ser continuado para TARAA ou 10, com a introdugio

ocasional de anti-inflamatdrios ndo esteroides (DAINE) ou esteroides '>.

3.7 ACOMPANHAMENTO

Idealmente, analises da carga viral de HIV e contagens de células T CD4+ sdo obtidas antes da
terapia, quatro semanas e de oito a 12 semanas apo6s o inicio do tratamento, ¢ dai em diante
acompanhadas a intervalos de trés a quatro meses * '°. Se o tratamento for eficaz, a carga viral deve
diminuir para menos de 50 copias/mL dentro de quatro a seis meses *. Os pacientes devem ser
atentamente monitorados quanto aos efeitos colaterais potenciais da terapia '. Considere realizar em
cada consulta clinica os seguintes estudos laboratoriais: quimica sérica, provas de funcao hepatica,
amilase, lipase, hemograma completo com contagem diferencial, carga viral e contagem de células

CD4+ 12,

3.8 PREVENCAO E TRATAMENTO DAS INFECCOES ASSOCIADAS AO HIV

Antes de iniciar a terapia antirretroviral em pacientes infectados pelo HIV, ¢ crucial realizar
uma avaliacdo completa através de exames laboratoriais basais. Isso inclui testes para imunoglobulina
G (IgG) da hepatite A, antigeno e anticorpo de superficie da hepatite B, IgG da hepatite C, IgG do
citomegalovirus (CMV), IgG do toxoplasma, teste da reagina plasmatica rapida (RPR) e teste

tuberculinico cutineo 7 8. Além disso, um teste Papanicolaou basal é recomendado, devendo ser
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repetido a cada seis meses inicialmente e, posteriormente, anualmente, com intervencao terapéutica

adequada em casos de resultados anormais > 13,

A vacinagdo é uma parte essencial da estratégia de cuidado para pacientes com HIV ° 1014,
Recomenda-se a vacina Pneumovax para protecao contra pneumonia bacteriana e a vacina contra gripe
anualmente * ' 4. Para individuos suscetiveis, especialmente aqueles com anticorpos anti-HAV
negativos, a vacina contra hepatite A deve ser considerada. A escolha da profilaxia de infecg¢des
oportunistas depende da contagem de células CD4 do paciente % '% 14,

Para contagens CD4 abaixo de 200 células/mL, recomenda-se um exame oftalmoldgico basal e
a profilaxia contra a pneumonia por Pneumocystis jiroveci com trimetoprim-sulfametoxazol (TMP-
SMX) como regime preferencial '> '3, Alternativamente, pode-se utilizar dapsona, administrada
oralmente em dose unica diaria de 100 mg, com monitoramento prévio da glicose-6-fosfato
desidrogenase devido ao risco de anemia hemolitica 3.

Em casos de contagem CD4 abaixo de 100 células/mL e IgG positivo para toxoplasma,
recomenda-se a profilaxia com TMP/SMX ou dapsona associada a pirimetamina e acido folinico '°.
Para contagens CD4 abaixo de 50 células/mL, ¢ essencial realizar exames oftalmologicos a cada trés
meses e considerar a profilaxia contra o complexo Mycobacterium avium com azitromicina ou
claritromicina 3.

Durante a avaliacao de pacientes com HIV, especialmente aqueles com contagem CD4 baixa e
sintomas clinicos sugestivos, ¢ importante considerar diversas condicdes como pneumonia bacteriana,
pneumonia por Pneumocystis jiroveci, tuberculose e Histoplasmose *#. Para diagnésticos diferenciais
como toxoplasmose, linfoma do sistema nervoso central, e meningite, sdo indicados exames
complementares como imagens por tomografia computadorizada ou ressondncia magnética e pungao
lombar #6813,

Outras manifestagdes como diarreia requerem avaliacdo para agentes infecciosos comuns em
pacientes com HIV, incluindo Salmonella, Giardia, e Cryptosporidium 78, O tratamento especifico de
infec¢des oportunistas associadas ao HIV requer o encaminhamento a um especialista para garantir a
gestdo adequada e monitoramento continuo da carga viral e contagem de células CD4 durante o

tratamento antirretroviral 78,

4 RESULTADOS E DISCUSSAO

A revisdo bibliografica sobre os aspectos clinicos e terapéuticos da infeccao pelo HIV revelou
varias abordagens e desafios no manejo da doencga. As terapias antirretrovirais (TARV) emergiram
como a interven¢ao mais eficaz, revolucionando o tratamento do HIV e transformando a infeccao de
uma doenga fatal para uma condi¢io cronica gerenciavel ® 3. O uso de regimes combinados de TARV

tem sido eficaz em suprimir a carga viral, melhorar a contagem de células CD4+ e reduzir a incidéncia

Fundamentos da Ciéncia Médica: Uma Perspectiva Multidisciplinar
Aspectos clinicos e terapéuticos da infec¢ao pelo HIV



de infecgdes oportunistas e malignidades associadas ao HIV ® 13, A ades3o ao tratamento é crucial para
0 sucesso terapéutico, e a introducao de combinagdes de medicamentos em um inico comprimido tem
facilitado a adesdo dos pacientes & 7%,

Um dos principais avangos na terapéutica do HIV foi o desenvolvimento de inibidores da
transcriptase reversa nucleosideos (ITRN) e nao nucleosideos (ITRNN), inibidores de protease (IP) e
inibidores de fusdo 3. Estudos mostraram que o uso combinado dessas classes de medicamentos nio
s6 suprime a replicagdo viral, mas também retarda a progressio da doenga *> 7% 3. No entanto, os
efeitos colaterais, como toxicidade mitocondrial, dislipidemia, diabetes mellitus tipo 2 ¢ a sindrome de
reconstitui¢do imune, continuam sendo desafios significativos no manejo dos pacientes "> % 12 13, A
gestao desses efeitos adversos exige um monitoramento cuidadoso e, em alguns casos, a introdugdo de
terapias complementares para mitigar os efeitos colaterais .

A resisténcia viral € outra preocupacao critica no tratamento do HIV. A baixa adesdo ao regime
terapéutico é um fator determinante no desenvolvimento de cepas resistentes do HIV & 78, Testes de
resisténcia genotipica sdo recomendados antes do inicio da TARV para guiar a selecdo de
medicamentos e evitar a utilizagio de drogas ineficazes '>. Além disso, a gestdo das comorbidades
associadas, como infec¢des oportunistas, doengas cardiovasculares e distirbios metabodlicos, ¢
essencial para melhorar a qualidade de vida e os desfechos clinicos dos pacientes & 7%, A coinfecgio
por hepatites B e C, por exemplo, requer uma abordagem integrada, pois alguns antirretrovirais também
sdo eficazes contra o virus da hepatite B & 78,

A revisdo destacou a importancia do diagndstico precoce do HIV, o que permite o inicio
imediato da TARV e melhora os progndsticos a longo prazo °. Os testes de diagnostico rapido e as
estratégias de rastreamento ampliado tém sido fundamentais para identificar novos casos e reduzir a
transmissdo do virus 7 % °. A profilaxia pré-exposi¢do (PrEP) e a profilaxia pos-exposi¢do (PEP)
também sdo estratégias eficazes na preven¢do da transmissdao do HIV, especialmente em populagdes
de alto risco 3 13,

Outro ponto importante ¢ a disparidade no acesso ao tratamento e ao diagnostico em diferentes
regides do mundo °. Em muitos paises de baixa e média renda, a acessibilidade aos medicamentos
TARYV ainda ¢ limitada, o que resulta em altas taxas de morbidade e mortalidade relacionadas a AIDS
311 Programas globais de satide tém trabalhado para melhorar a distribuicio de medicamentos e o
acesso ao tratamento, mas desafios logisticos e econdmicos persistem > !,

Em termos de inovagdes terapéuticas, novas classes de medicamentos, como inibidores da
integrase e anticorpos monoclonais, estio sendo desenvolvidas e testadas '*. Essas novas terapias

oferecem esperanca para regimes de tratamento mais eficazes e com menos efeitos colaterais . A cura

funcional e a erradicagdo do HIV continuam a ser o objetivo final da pesquisa, com abordagens
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promissoras como a terapia génica e a modificagao genética das células T CD4+ para resistir a infec¢ao
pelo HIV 3.

Finalmente, a revisdo identificou lacunas na pesquisa atual e areas que necessitam de
investigacoes futuras. Estudos sobre os mecanismos de resisténcia viral, os efeitos a longo prazo da
TARYV, e as melhores estratégias para manejo das comorbidades associadas sdo essenciais '>. Além
disso, hd uma necessidade urgente de desenvolver intervengdes que sejam acessiveis e eficazes em
contextos de recursos limitados '°.

Apesar dos avangos significativos no manejo da infec¢ao pelo HIV, desafios consideraveis
persistem. A continuagdo da pesquisa e do desenvolvimento de novas terapias, juntamente com a
implementag¢do de politicas de satde publica eficazes, sdo essenciais para melhorar os desfechos
clinicos e a qualidade de vida das pessoas vivendo com HIV/AIDS. A acessibilidade universal ao
tratamento, o diagnostico precoce e a gestdo das comorbidades associadas sdo fundamentais para uma

resposta global eficaz e sustentavel a epidemia de HIV.

5 CONCLUSAO

A revisdo bibliografica sobre os aspectos clinicos e terapéuticos da infeccdo pelo HIV
evidenciou os avancos significativos na gestdo da doenca, particularmente com o desenvolvimento e a
implementagao das terapias antirretrovirais (TARV). A TARV transformou a infec¢ao por HIV de uma
doenca fatal para uma condig¢do cronica gerenciavel, permitindo que muitas pessoas vivendo com
HIV/AIDS alcancem uma qualidade de vida substancialmente melhorada e uma expectativa de vida
proxima a da populagdo geral.

No entanto, a adesao ao tratamento continua a ser um desafio crucial, influenciando diretamente
a eficacia das terapias e o desenvolvimento de resisténcia viral. A toxicidade dos medicamentos e os
efeitos colaterais associados também representam obstaculos significativos que exigem monitoramento
continuo e gestdo cuidadosa. As disparidades no acesso ao diagndstico e tratamento entre diferentes
regides do mundo, especialmente em paises de baixa e média renda, continuam a alimentar a epidemia
de HIV, destacando a necessidade de politicas de saude publica mais inclusivas e equitativas.

O diagnostico precoce e a implementacdo de estratégias de prevencdo, como a profilaxia pré-
exposicao (PrEP) e a profilaxia pés-exposi¢ao (PEP), mostraram-se eficazes na reducdo da transmissao
do virus, mas ainda ha muito a ser feito para ampliar seu alcance e eficacia. A coinfecgdo com outras
doencas, como hepatites B e C, requer uma abordagem integrada e multidisciplinar para garantir
resultados positivos no tratamento.

Em termos de inovagdo terapéutica, o desenvolvimento de novas classes de medicamentos e
abordagens, incluindo inibidores da integrase e anticorpos monoclonais, oferecem esperanca para

regimes de tratamento mais eficazes € menos toxicos. A pesquisa continua em busca de uma cura
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funcional ou erradicagdo do HIV, através de estratégias como terapia génica e modificagdao genética, ¢
promissora, mas ainda enfrenta muitos desafios técnicos e éticos.

Portanto, ¢ imperativo que os esfor¢os globais se concentrem nao apenas na melhoria continua
das terapias existentes, mas também na garantia de acessibilidade universal ao tratamento e diagnostico
precoce. A gestao das comorbidades e a abordagem integrada de satide sdo essenciais para o bem-estar
das pessoas vivendo com HIV/AIDS. A pesquisa deve continuar a explorar novas fronteiras, enquanto
as politicas de saude publica devem ser refor¢adas para proporcionar uma resposta eficaz e sustentavel
a epidemia de HIV.

Em ultima anélise, o combate ao HIV/AIDS requer um compromisso global e colaborativo, que
combina avangos cientificos, estratégias de prevengdo eficazes e politicas de saude equitativas, para

alcangar uma visao onde o HIV/AIDS ndo seja mais uma ameaga a saide publica global.
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